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Настоящее исследование посвящено изучению состояния клеточного и гуморального 
иммунитета после вакцинации против ВПЧ у девочек. Методом иммуноферментного 
анализа у обследованного контингента через 6 мес. после последней прививки определя-
ли IgG, IgM, CD4, CD8, иммунорегуляторный индекс, фагоцитоз. Установлено, что нали-
чие у девочек герпес-вирусной инфекции снижает активность формирования поствак-
цинального иммунитета.  
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Введение. Этиологическим фактором 

развития рака шейки матки (РШМ) является 

вирус папилломы человека (ВПЧ), что было 

подтверждено как эпидемиологическими, так 

и молекулярно-биологическими исследова-

ниями [2]. Папиллома-вирусная инфекция 

(ПВИ) гениталий относится к инфекциям, 

передающимся половым путем (ИППП) и по 

распространенности занимает среди них пер-

вое место. Пик распространения ПВИ у жен-

щин наблюдается в возрасте от 18 до 24 лет, 

частота выявления ПВИ у женщин моложе  

24 лет в 2 раза выше, чем у женщин старше 

35 лет. По данным исследований последних 

лет, до 82 % женщин считаются инфициро-

ванными ВПЧ уже через 2 года после сексу-

ального дебюта, даже при одном половом 

партнере заражено 20 % женщин [8]. Осо-

бенностью ПВИ является то, что вирус не 

индуцирует активный иммунный ответ. При-

близительно половина женщин, инфициро-

ванных ВПЧ, вырабатывают определяемые 

сывороточные антитела, но эти антитела не 

обязательно защищают от последующего ин-

фицирования тем же типом ВПЧ [6, 7]. Лече-

ние ВПЧ-инфекции, используемое в настоя-

щее время, не является этиологическим, так 

как применяемые подходы лишены противо-

вирусной специфичности и заключаются в 

проведении иммунотерапии и локальном 

воздействии на очаг поражения. Единствен-

ным и рациональным методом предупрежде-

ния репликации ВПЧ и развития РШМ явля-

ется первичная профилактика с использова-

нием профилактической вакцины. В меди-

цинской практике применяются две вакцины. 

Одна из них – квадривалентная вакцина 

«Гардасил» («MSD – Мерк Шарп и Доум») – 

зарегистрирована более чем в 109 странах 

мира с 2000 г. В ноябре 2006 г. она зарегист-

рирована и разрешена к применению в Рос-

сийской Федерации. В России и странах Ев-

росоюза зарегистрирована также бивалентная 

вакцина «Церварикс». Обе вакцины изготов-

лены из очищенных структурных белков L1, 

которые самостоятельно формируют типос-

пецифичные для ВПЧ вирусоподобные час-

тицы (VLPs). Эти вакцины не являются ин-

фекционными, так как не содержат живых 

биологических продуктов или вирусных 

ДНК. Дополнительно к антигену в вакцину 

обычно вводятся специальные вещества – 

адъюванты (например, соли алюминия, ис-

пользуемые во многих современных вакци-

нах), которые адсорбируют на себе антигены 

и длительное время сохраняются в организ-

ме, что увеличивает их иммуногенность. 

Точно не установлено, каким образом вакци-
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ны индуцируют защиту от вируса, однако на 

современном этапе считается, что она осуще-

ствляется путем включения клеточного им-

мунитета и иммуноглобулинов класса G.  

[4, 5]. Как все профилактические вакцины, 

ВПЧ-вакцина максимально проявляет свою 

эффективность, если вводится до встречи с 

вирусом, поэтому приоритетной популяцией 

для рутинной вакцинации однозначно при-

знаны девочки-подростки до сексуального 

дебюта. В соответствии с рекомендациями 

ВОЗ, Европейского центра по профилактике 

и контролю над заболеваемостью и Эксперт-

ного совета по иммунизации США, плановая 

вакцинация 11–13-летних девочек включена 

в национальные программы иммунизации 

многих стран мира и проводится в отдель- 

ных регионах РФ. Дополнительной популя-

цией для рутинной вакцинации, по мнению 

экспертов, являются молодые женщины до  

26 лет [1, 3, 7].  

В Ульяновской области до настоящего 

времени вакцинация проводилась лишь в не-

которых коммерческих медицинских цент- 

рах по желанию женщины. В 2011 г. мэрией  

г. Ульяновска принята Программа профилак-

тики рака шейки матки у женщин репродук-

тивного возраста, рассчитанная на 5 лет. Со-

гласно программе обследованию и вакцинации 

подлежали 500 девочек в возрасте 11–12 лет. 

Первым этапом программы явилось ком-

плексное обследование девочек перед вакци-

нацией с целью оценки состояния их здоро-

вья. В течение 2011 г. вакцинации были под-

вергнуты 100 девочек, половине из них была 

введена вакцина «Гардасил», второй полови-

не – «Церварикс». Вакцинация осуществля-

лась по прилагаемым протоколам. Через 6 мес. 

после последней прививки проведено иссле-

дование состояния иммунной системы для 

выяснения особенностей формирования по-

ствакцинального иммунитета.  

Цель исследования. Изучение особен-

ностей формирования гуморального и кле-

точного иммунитета у девочек после вакци-

нации против ВПЧ. 

Материалы и методы. В течение 2011 г. 

50 девочек были привиты вакциной «Церва-

рикс» и 50 девочек – вакциной «Гардасил» 

согласно рекомендуемым протоколам. Через 

6 мес. после последней прививки у 47 дево-

чек проведено исследование системы гумо-

рального и клеточного иммунитета. У обсле-

дованного контингента методом ИФА опре-

деляли абсолютное число лимфоцитов, СD4, 

СD8, иммунорегуляторный индекс (Тх/Тс), 

фагоцитоз, иммуноглобулины IgG, IgA, IgM. 

Все обследованные были разделены на две 

группы: в первую вошли 23 девочки с вы- 

явленным до вакцинации лимфоцитозом  

(1 группа сравнения), во вторую – 24 с нор-

мальными показателями крови (2 контроль-

ная группа). Статистический анализ данных 

проводился на персональном компьютере с 

использованием пакета программ Statisti- 

ca 8,0. Использовались непараметрические 

методы статистического анализа. При срав-

нении показателей различных групп приме-

няли критерии Колмогорова–Смирнова и 

Манна–Уитни; для сравнения зависимых по-

казателей – критерий Вилкоксона для парных 

сравнений.  

Результаты и обсуждение. Предыдущие 

исследования показали, что средний возраст 

начала половой жизни в Ульяновской облас-

ти – 14,5 лет. Все девочки, вошедшие в на-

стоящее исследование, были сексуально на-

ивными, 65,8 % из них находились в препу-

бертатном периоде, т.е. относились к возрас-

тной группе 10–12 лет. Почти половина де- 

вочек находились в состоянии ювениль- 

ной аменореи (средний возраст – 11,7±1,1 го-

да, что соответствует среднестатистической 

норме). Среди перенесенных заболеваний ли- 

дировали острые респираторные заболева- 

ния (88 %), ветряная оспа (48 %), красну- 

ха (8 %). С одинаковой частотой установлены 

в анамнезе бронхиты (4 %), вегетососудистая 

дистония (4 %), хронический гастродуоде- 

нит (4 %) и миопия (4 %) (рис. 1). 

Время менархе пришлось на возраст 

12,4±1,4 года, начало адренархе – на 11,6± 

±1,1 года, телархе – 11,5±1,2 года, что свиде-

тельствует о нормальном половом развитии 

обследованных девочек. Только у 9,6 % об-

следованных была выявлена задержка поло-

вого развития по данным УЗИ и гинекологи-

ческого осмотра. В 4 случаях регистрировал-

ся повышенный индекс массы тела. 
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Рис. 1. Структура перенесенных заболеваний у обследованных девочек 

 

В результате обследования установлено, 

что 93,6 % девочек ранее перенесли цитоме-

галовирусную инфекцию (ЦМВ), о чем сви-

детельствовало наличие IgG в сыворотке 

крови. Антитела к вирусу Эпштейна–Барр 

(ВЭБ) выявлены у 96 % девочек. Средние по-

казатели лейкоцитов были в пределах нормы 

у всех обследованных. Однако при более де-

тальном изучении показателей лейкоформу-

лы были выявлены различия. Так, повышение 

уровня лимфоцитов наблюдалось у 31,4 % 

обследованных. Объяснить это явление мож-

но наличием у девочек персистирующей 

ЦМВ- и ВЭБ-инфекций, так как анамнести-

ческих и объективных данных, указывающих 

на наличие других причин, выявлено не бы-

ло. Сочетанное инфицирование ЦМВ и ВЭБ 

наблюдалось в 54,4 % случаев. IgG к ВЭБ в 

сочетании с лимфоцитозом обнаружены в 

1,3 % случаев. IgG к ЦМВ в сочетании с 

лимфоцитозом выявлены у 9,2 % девочек. 

Сочетание IgG к ВЭБ, IgG к ЦМВ и лимфо-

цитоза наблюдалось в 11,8 % (9 случаев). Эти 

девочки были отнесены к группе риска по 

особенностям формирования поствакциналь-

ного иммунитета (табл. 1). 

Таблица 1 

Средние показатели лейкоформулы и иммуноглобулинов 

в группах обследованных 

Переменная Группа контроля Группа сравнения Достоверность различий 

Лейкоциты, мкл-1 5,55×109 5,95×109 0,32 

Сегменты, мкл-1 2851,34 1972,23 0,0006* 

Лимфоциты, мкл-1 2191,86 3466,47 0,00001** 

ЦМВ IgG (КП), г/л 9,63 12,34 0,21 

ВЭБ IgG (NA), г/л 40,96 37,62 0,78 

Примечание. * – различия достоверны при сравнении с контролем при р=0,0006; ** – различия достоверны 

при сравнении с контролем при р=0,00001. 

 
У обследованного контингента методом 

ИФА определяли показатели клеточного и 

гуморального иммунитета: абсолютное число 

лимфоцитов, Т-хелперы, Т-супрессоры и им-

мунорегуляторный индекс, показатель фаго-

цитоза, иммуноглобулины IgG, IgA, IgM.  

В результате проведенного исследования 

было установлено, что после вакцинации 

концентрация лейкоцитов увеличилась у всех 

девочек: 6,78±1,34 (М±σ) против 5,76±1,35 до 
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вакцинации, хотя показатели оставались в 

пределах референтных значений. В группе с 

лимфоцитозом число лейкоцитов увеличи-

лось с 5,72±1,52 до 6,62±1,26, p=0,000044; в 

группе без лимфоцитоза – с 5,80±1,20 до 

6,96±1,44, p=0,16.  

Абсолютное число лимфоцитов умень-

шилось с 2,83±0,86 до 2,62±0,73, p=0,16.  

В 1 группе выявлено достоверное уменьше-

ние абсолютных показателей лимфоцитов: с 

3,35±0,88 до 2,63±0,51. В группе без лимфо-

цитоза такого различия нет: до вакцинации – 

2,34±0,45, после вакцинации – 2,62±0,90. 

При наличии моноинфекции лимфоциты 

с 3,07 (медиана 2,69 (2,36–3,85)) снизились до 

уровня 2,54 (медиана 2,44 (2,23–2,87)) после 

вакцинации. При сочетанной инфекции пока-

затели до и после вакцинации достоверно не 

отличались: 2,77 (медиана 2,53 (2,20–3,24)) и 

2,66 (медиана 2,50 (2,05–3,03)) соответствен-

но. Процентное содержание лимфоцитов 

также достоверно уменьшилось: до вакцина-

ции – 48,32±10,45 %, после – 37,38±0,76 %, 

p=0,000003. Аналогичная динамика просле-

живается по всем группам. 1 группа: до вак-

цинации – 57,52±5,12 %, после вакцина- 

ции – 39,09±9,80 %, p=0,000046; 2 группа:  

до – 39,50±5,23 %, после – 35,75±7,47 %, 

p=0,039250. Наличие моно- или сочетанной 

вирусной инфекции не изменяло общую тен-

денцию, которая также проявлялась сниже-

нием процентного показателя лимфоцитов 

после вакцинации. Это снижение было ста- 

тистически выраженным. На фоне сниже- 

ния лимфоцитов процент сегментоядерных 

лейкоцитов увеличился с 43,15±11,02 до 

54,09±8,82, p=0,000017. При этом более вы-

раженное увеличение было отмечено у дево-

чек 1 группы: с 33,57±5,62 до 52,70±10,22 %, 

p=0,000077. Наличие сочетанной инфекции у 

обследованных также приводило к значимо-

му увеличению сегментов (p=0,000895). 

Оценивая показатели гуморального им-

мунитета, следует заметить, что концентра-

ция IgM в группе с исходным лимфоцитозом 

оказалась достоверно выше и составила 

0,82±0,16 г/л (во второй – 0,77±0,16 г/л), 

p<0,025 (табл. 2) 

 

Таблица 2 

Показатели иммунограммы у девочек I и II групп 

Показатели 

Среднее значение Стандартное отклонение Достоверность 

различий, 

р 
1 группа, 

М1 

2 группа, 

М2 

1 группа, 

σ1 

2 группа, 

σ2 

IgM, г/л 0,81696 0,76739 0,158184 0,155365 p<0,025 

IgG, г/л 9,63130 9,95217 2,046619 1,067576 p>0,10 

IgA, г/л 2,38522 2,42174 0,378860 0,559339 p>0,10 

CD4 0,77739 0,82208 0,142421 0,069406 p<0,025 

CD8 0,41652 0,42125 0,110438 0,063814 p>0,10 

Tx/Tc 1,92391 1,98000 0,371407 0,252173 p>0,10 

Фагоц., % 73,63636 73,66667 2,012945 2,288689 p>0,10 

Примечание. Использован критерий Колмогорова–Смирнова, различия статистически значимы при 

p<0,05. 

 

Иммунорегуляторный индекс оказался 

повышенным у 45 % обследованных девочек, 

причем несколько выше показатели были во 

2 группе (за счет увеличения Т-хелперов). 

Показатели фагоцитоза по группам различий 

не имели (по 74 % и в первой и во второй 

группах). Гуморальный иммунитет характе-

ризовался более высокими показателями IgG 

у девочек 2 группы (9,95±1,07 г/л против 

9,63±2,05 г/л в первой группе), однако пер-

вичный иммунный ответ был более активным 

у девочек с лимфоцитозом: 0,82±0,16 г/л про-
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тив 0,77±0,16 г/л. В этой группе наблюдалась 

тенденция снижения активности гуморально-

го иммунитета на фоне сочетанной ЦМВ- и 

ВЭБ-инфекции (табл. 2), хотя все показатели 

оставались в пределах референтных значе-

ний. 

Клеточный иммунитет при наличии со-

четанной инфекции характеризовался сниже-

нием Т-хелперов (0,76±0,13 против 0,82±0,11), 

что выразилось в более низких показателях 

иммунорегуляторного индекса. 

Таким образом, исходное повышение 

уровня лимфоцитов у обследованного кон-

тингента, по всей видимости, было вызвано 

наличием у девочек персистирующей герпес-

вирусной инфекции определенной давности, 

что согласуется с мнением некоторых авто-

ров. Так, на ведущую роль Т-клеточного им-

мунного ответа в течении Эпштейн–Барр-

инфекции указывает О.А. Павленко, отмечая, 

что в первую неделю заболевания возрастает 

количество Т-лимфоцитов именно за счет 

увеличения доли CD3+, CD8+ T-киллеров [6]. 

В работе А.П. Кудина описывается роль 

CD4+ в элиминации ВЭБ [3]. По мнению 

других исследователей, в жизненном цикле 

ВЭБ большое значение имеют В-лимфоциты 

[1, 2, 10, 11]. Работы, посвященные изучению 

иммунного статуса детей с ЦМВИ, малочис-

ленны и неоднозначны. Авторы, рассматри-

вая изменения, происходящие в иммунном 

статусе при ЦМВ-инфицировании, как пра-

вило, выделяют два вида изменений: повы-

шение активности отдельных звеньев иммун-

ной системы и/или недостаточность других, 

т.е. иммунный дисбаланс [1]. В ряде исследо-

ваний отмечена активация клеточного и гу-

морального звеньев иммунитета, сопровож-

дающаяся повышением содержания естест-

венных киллеров, Т-хелперов и/или цитоток-

сических лимфоцитов, гиперпродукцией сы-

вороточных иммуноглобулинов [1].  

Заключение. Полученные результаты 

позволяют сделать вывод о том, что рецепто-

ры к антигенам обеих вакцин расположены 

на В- и Т-лимфоцитах, что подтверждается 

иммунным ответом по гуморальному и кле-

точному типу, причем в 1 группе, где непро-

должительный период инфицирования со-

провождался лимфоцитозом, более активным 

был иммунный ответ по гуморальному типу, 

а при более длительном периоде инфициро-

вания выраженным оказался Т-клеточный от-

вет. Введение вакцинных антигенов способ-

ствовало восстановлению нормальных соот-

ношений между лимфоцитами и нейтрофи-

лами. При наличии сочетанной вирусной ин-

фекции (ЦМВ и ВЭБ) у вакцинированных де-

вочек наблюдается тенденция к снижению 

активности формирования поствакцинально-

го иммунитета.   
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THE STATE OF CELLULAR AND HUMORAL IMMUNITY IN GIRLS 
AFTER HPV VACCINATION 

 
N.V. Voznesenskaya, L.I. Trubnikova, T.U. Kornilova, M.L. Аlbutova  

 
Ulyanovsk State University 

 
This research is devoted to study of the state of cellular and humoral immunity after vaccina-
tion against HPV girls, media co herpes infection. Ferment analysis of the surveyed prisoners 
through 6 months after the last vaccination was determined IgG, IgM, CD4, CD8, 
immunoregulatory index, phagocytosis. It is established that for girls’ combined herpes infec-
tion reduces the activity of the formation of postvaccinal immunity.  
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