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Нарушение питания является одним 
из факторов, с которым связан риск 
заболеваний сердечно-сосудистой си-
стемы и органов пищеварения. В ре-
зультате чрезмерного употребления 
продуктов питания у человека возрас-
тает угроза несовместимых пищевых 
продуктов и утраты толерантности к 
пищевым антигенам. У жителей Севе-
ра преобладает углеводно-липидный 
тип питания с недостаточным потре-
блением витаминов, минералов, пи-
щевых волокон, что имеет проявление 
в уровне заболеваемости сердечно-
сосудистой системы. Функциональное 
питание, обогащенное биологически-
ми веществами, которые недостаточ-
ны в условиях высоких широт, обе-

спечивает нормальное течение физио-
логических процессов в организме и 
профилактику развития заболеваний 
[10]. В условиях северных широт при 
потреблении питьевой воды и местных 
продуктов питания, содержащих за-
грязняющие вещества от промышлен-
ных предприятий, достаточно высок 
риск неканцерогенных эффектов забо-
леваний [8,14]. В современном рацио-
не продукты питания жителей Севера 
могут содержать большое количество 
субстанций, которые организм утили-
зировать не может. Таким образом, 
наибольшее значение имеет транс-
порт и утилизация продуктов обмена.

Иммуноглобулины (Ig) являются 
транспортными структурами с повы-
шенными свойствами специфическо-
го взаимодействия с разнообразными 
лигандами [18]. IgМ за счет полиреак-
тивности обеспечивают антибактери-
альную, антивирусную защиту и им-
мунологическую толерантность, очень 
незначительная их часть выделяется 
с секретами [12]. Антигенную защиту, 
усиление гуморального ответа, удале-
ние иммунных комплексов в сосуди-
стом русле выполняют IgG, в то время 

как более чем 70% их находятся в тка-
нях [3,13]. Наибольшее разнообразие 
специфического распознавания анти-
гена характерно для IgA [19]. Эффек-
тивность защиты слизистых оболочек 
организма обеспечивается наличием 
нескольких антигенсвязывающих цен-
тров и полиреактивностью sIgA [12]. 
Дефицит IgA компенсируют IgE, кото-
рые являются типичными секреторны-
ми иммуноглобулинами и появляются 
при длительных антигенных воздей-
ствиях и гиперчувствительности [4]. 
Концентрации IgA и IgЕ сосредоточи-
ваются в основном в слизистых обо-
лочках, секретах и экскретах, экссуда-
тах и транссудатах [2,17].

Основной функцией антител явля-
ется способность связывать клеточные 
антигены и транспортировать опреде-
ленное вещество, субстрат, продукты 
распада и метаболизма [3]. Эффек-
тивность транспортного обеспечения 
во многом зависит от концентрации и 
общего количества транспортных еди-
ниц. Исходя из нормативных уровней, 
в сыворотке крови концентрации IgG 
наиболее велики (74,9%), содержание 
IgA составляет 17,4%, уровень содер-
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жания IgM заметно меньше и не пре-
вышает обычно 10% (7,7%). Концен-
трации IgE обычно совсем незначи-
тельны (0,001%), но резко повышаются 
при дефиците IgA. Надо полагать, что 
основное значение в транспорте про-
дуктов жизнедеятельности имеют IgG, 
хотя если учесть, что связывание идёт 
в первую очередь в тканях областей 
неблагополучия, значительная роль в 
том процессе отводится секреторным 
иммуноглобулинам.

Основная часть населения Архан-
гельской области проживает в городах 
Архангельск, Северодвинск, Ново-
двинск, территории которых располо-
жены в Арктической зоне Российской 
Федерации (АЗРФ) и характеризуются 
как неблагоприятная зона для про-
живания по степени влияния природ-
ных условий. Пос. Ревда Мурманской 
области (67°56ʹ13ʺс.ш.) относится к 
экстремально дискомфортной зоне 
проживания [1] с функционированием 
градообразующего Ловозерского гор-
но-обогатительного комбината (Лово-
зерский ГОК), деятельность которого 
оказывает антропогенную нагрузку за 
счет загрязнения источников питьевой 
воды и почвы [8], что подтверждается 
повышенными концентрациями Ni, Cu, 
Co, Cd и Pb в печени и почках у жи-
телей горнодобывающих территорий 
(Мончегорск, Апатиты, Оленегорск, 
Алакуртти и Ловозеро) [15].

Представляло интерес изучение 
взаимосвязи содержания транспорт-
ных белков сыворотки крови (IgM, IgG, 
IgA, IgE) c уровнем иммунной реакции 
у лиц, проживающих на территории 
Арктической зоны РФ с разными при-
родно-климатическими условиями 
проживания.

Материал и методы. Проведе-
но иммунологическое обследование 
236 практически здоровых на момент 
обследования людей, из них 99 чел. 
(84,85% женщин и 15,15% мужчин) в 
возрасте 48,19±1,66 года, проживаю-
щих в пос. Ревда Мурманской обла-
сти, и 137 жителей (80,81% женщин и 
19,19% мужчин в возрасте 48,56±2,68 
года) Архангельской области. Все ис-
следования проводились с согласия 
волонтеров и в соответствии с тре-
бованиями документа «Хельсинкская 
декларация Всемирной медицинской 
ассоциации. Этические принципы про-
ведения медицинских исследований с 
участием человека в качестве субъек-
та» (1964 г. с изменением и дополне-
нием от 2013 г.). Критерии включения: 
1) проживание на территории АЗРФ - 
Архангельская и Мурманская область; 
2) заполнение информированного со-

гласия. Тип исследования ретроспек-
тивный, выборки случайные. Для жи-
телей Арктики (Мурманская область) 
в последующем были сформированы 
группы сравнения: 1) лица с одновре-
менным содержанием IgM и IgA в пре-
делах нормы и 2) лица c одновремен-
но повышенными концентрации IgM и 
IgA (выше референсных значений).

Комплекс иммунологического ис-
следования включал изучение гемо-
граммы, фагоцитарной активности 
нейтрофильных лейкоцитов перифе-
рической венозной крови. Количество 
и соотношение клеток гемограммы 
подсчитывали в мазках крови, окра-
шенных по методу Романовского–
Гимзе. Фагоцитарную активность 
нейтрофилов определяли с помощью 
тест-набора «Реакомплекс» (Рос-
сия). Изучены фенотипы лимфоцитов 
(CD3+, CD4+, CD8+, CD10+, CD16+, 
CD19+, CD25+, CD71+, CD95+, HLADR 
II) методом непрямой иммуноперок-
сидазной реакции с использованием 
моноклональных антител («Сорбент», 
г. Москва) и проточной цитометрии с 
помощью аппарата Epics XL фирмы 
Beckman Coulter (США) реактивами 
«Immunotech a Beckman Coulter Com-
pany» (Франция). Методом иммуно-
ферментного анализа изучали содер-
жание IgM, IgG, IgA, IgE («Seramun Di-
agnostica GmbH»), свободного рецеп-
тора трансферрина sCD71 («AccBind 
Elisa Microwells»), молекулы межкле-
точной адгезии sCD62L, белка апопто-
за sApo-1/Fas, лиганда к Fas sFasL, ци-
токина IFN-γ («Bender MedSystems»), 
антител к двуспиральной ДНК (АТ к 
ds-DNA), антинуклеарных антител 
(АТ к RNP), антител к кардиолипину 
и антител к окисленным липопроте-
инам низкой плотности (АТ к оЛПНП) 

(«Biomedica Gruppe»). Концентрацию 
циркулирующих иммунных комплексов 
(ЦИК) определяли методом преципи-
тации с использованием 3,5; 4,0; 7,5% 
ПЭГ-6000. Реакции оценивали с по-
мощью автоматического иммунофер-
ментного анализатора «Evolis» фирмы 
«Bio-RAD» (Германия) и фотометра 
Multiskan MS (Labsystems, Финлян-
дия). В реакциях лейко- и гемагглю-
тинации в препаратах типа «толстая 
капля» при разведении 1/5, 1/20, 1/40, 
1/80, 1/60 и т.д. определяли сывороточ-
ные аутоантитела к лейкоцитам и эри-
троцитам с регистрацией титров в log2. 

Статистическая обработка данных 
проведена с применением пакета при-
кладных программ «Statistica 21.0» 
(StatSoft, США). Результаты представ-
лены в качестве средней арифметиче-
ской величины и стандартной ошибки 
среднего (M±m). Для сравнения между 
независимыми группами использова-
ли t-критерий Стьюдента и U-критерий 
Манна-Уитни. Взаимосвязь между со-
держанием Ig и параметрами иммуно-
логического исследования проанали-
зирована с помощью корреляционного 
анализа с определением коэффициен-
тов линейной корреляции Пирсона и 
ранговой корреляции Спирмена. Кри-
тический уровень значимости (p) в ра-
боте принимался равным 0,05. 

Результаты и обсуждение. У жи-
телей пос. Ревда Мурманской области 
средняя концентрация IgM, A, E выше 
в 1,5-2 раза по сравнению с жителями 
Архангельской области с более благо-
приятными климатическими услови-
ями (p <0,001) (рис. 1). Частота реги-
страции повышенного содержания IgM 
(> 1,9 г/л), IgA (> 5,4 г/л), IgE (> 100 МЕ/
мл) также была значительно выше (в 
2,4-8,6 раза), напротив, содержание 

Рис. 1. Средний уровень содержания иммуноглобулинов у жителей Архангельской и Мур-
манской областей
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IgG в 72,3% находилось ниже рефе-
ренсного предела (<7,0 г/л). Кроме 
того, у жителей Архангельской области 
установлен дефицит содержания IgA 
(<1,2 г/л) в 55,6% (p <0,001) (рис. 2).  
Установлено, что концентрации ЦИК 
выше в 1,2-2,2 раза у жителей Мурман-
ской области по сравнению с лицами, 
проживающими в Архангельской обла-
сти (p <0,05-0,001) (рис. 3). Значимое 
превышение концентраций ЦИК с IgM 
и IgА, по сравнению с комплексами, 
включающими IgG, у жителей Арктики 
(p <0,001) (рис. 4) косвенно подтверж-
дает связь активизации системных ре-
акций продукции секреторных классов 
иммуноглобулинов. 

Данные результаты свидетельству-
ют о потребности в системе крови 
иммуноглобулинового транспорта у 
лиц, проживающих в условиях Аркти-
ки. В неблагоприятных климатических 
условиях увеличение синтеза анти-

тел и/или аутоантител направлено на 
специфическое связывание с после-
дующим транспортированием анти-
генных структур, продуктов обмена 
и жизнедеятельности даже в малых 
концентрациях [3]. Основное значение 
в транспорте продуктов обмена и жиз-
недеятельности имеют IgG, хотя если 
учесть, что связывание идет в первую 
очередь в тканях областей неблагопо-
лучия, значительная роль в том про-
цессе отводится секреторным, поли-
реактивным иммуноглобулинам (IgM, 
IgA). IgМ участвуют в клиренсе кле-
точного антигена и обладают большей 
(в 100-1000 раз) активностью, нежели 
IgG в тестах цитолиза и бактериолиза. 

Многообразие молекулярных форм 
IgA и IgA-связывающих рецепторов 
на клетках разного гистогенеза обу-
славливает наибольшее разнообразие 
специфического распознавания анти-
гена [6].

Повышение концентраций IgM и 
IgA в крови у жителей Арктики ассо-
циировано с увеличением содержания 
INF-γ выше референсного предела 
содержания (>50,0 пг/мл) соответ-
ственно с 17,40±4,95 до 73,24±8,21 
пг/мл, p <0,001. При действии IFN-γ 
на B-лимфоциты усиливается синтез 
иммуноглобулинов (антител, аутоан-
тител).

Высокая частота регистрации по-
вышенных концентраций аутоантител 
и их многообразие у жителей Арктики 
подтверждает активизацию процесса 
аутосенсибилизации (p <0,01-0,001) 
(таблица). Частота повышенного со-
держания аутоантител зависит от 
напряженности фотопериодизма, 
дефицита солнечной радиации и по-
вышения активности иономагнитных 
колебаний. Многообразие аутоантител 
может имитировать их гетероспеци-
фичность и возможность перекрестно-
го реагирования [3].

Установлено, что одновременное 
повышение концентрации IgM и IgA 
у жителей Арктики ассоциировано 
с увеличением содержания нейтро-
фильных гранулоцитов (с 3,23±0,36 до 
4,38±0,32×109 кл/л, p <0,001), что под-
тверждается более высокой частотой 
регистрации повышенных концентра-
ций нейтрофилов (> 5,5×109 кл/л) в 
20,63%. В то же время не установлено 
увеличения фагоцитарной активности 
(48,04±0,76 и 53,52±0,61, %) и интен-
сивности фагоцитоза по фагоцитарно-
му числу (5,02±0,13 и 5,62±0,17, усл. 
ед.). Можно предполагать, что уве-
личение содержания нейтрофилов в 
крови происходит преимущественно с 
повышением активности секреторного 
внешнего экзоцитоза. Активизация и 

Рис. 2. Частота регистрации повышенного и пониженного содержания иммуноглобулинов 
у жителей Архангельской и Мурманской областей

Рис. 4. Частота регистрации повышенных 
концентраций ЦИК IgM, IgA, IgG у жителей 
Арктики

Рис. 3. Среднее содержание иммунных комплексов у жителей Архангельской и Мурман-
ской областей
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усиление внешнего экзоцитоза нейтро-
филов возможны при взаимодействии 
иммунных комплексов определенной 
валентности с FcγRI и при увеличении 
под влиянием IFN-γ экспрессии генов 
рецепторов к Fc-фрагментам Ig. Вы-
свобождающиеся из активированных 
нейтрофилов сериновые лейкоцитар-
ные протеазы (СЛП) модулируют экс-
прессию, активность клеточных рецеп-
торов и активность цитокинов [7]. Про-
теолитическое расщепление мембран-
ных антигенов иммунокомпетентных 
клеток при действии СЛП приводит к 
образованию растворимых форм [11]. 

Повышение концентраций IgM и IgA 
ассоциировано с увеличением содер-
жания sCD71 (с 1464±70 до 2232±90 
нг/мл; p<0,05). Уровень sCD71 преиму-
щественно отображает интенсивность 
эритропоэза. Гипоксические состояния 
в условиях Арктики широко распро-
странены. Увеличение интенсивности 
эритропоэза в условиях гипоксии на-
правлено на обеспечение тканей кис-

лородом в результате активации HIF-1. 
Активация HIF-1 сопряжена с мета-

болическими перестройками: клетки 
переходят на гликолитический тип ме-
таболизма, что характерно для эффек-
торных лимфоцитов и лимфоцитов с 
высокой цитотоксической активностью 
[16]. У жителей Арктики повышение 
содержания IgM и IgA ассоциирова-
но со снижением уровня содержания 
Т-хелперов (CD4+), Т-цитотоксических 
лимфоцитов (CD8+), натуральных кил-
леров (CD16+), молекул Главного ком-
плекса гистосовместимости класса II 
(HLA DRII+) (p <0,05‒0,01) (рис. 5), что 
свидетельствует о снижении уровня 
цитотоксической активности лимфо-
цитов.

Снижение цитотоксичности лимфо-
цитов вполне возможно в результате 
компенсаторной реакции приоритетно-
го формирования гуморальных реак-
ций, в том числе аутоиммунных. Акти-
визация гуморального звена иммуни-
тета в целом характерно для жителей 

Севера и Арктики [5]. Ограничение 
интенсивности иммунной реакции мо-
жет происходить при взаимодействии 
аутоантител с мембранными рецепто-
рами иммунокомпетентных клеток [9]. 
Возможно, аутосенсибилизация фор-
мируется на фоне подавления диф-
ференцировки иммунокомпетентных 
клеток. 

Заключение. Иммуноглобулины – 
эволюционно наиболее поздние транс-
портные структуры, отличающиеся 
высокой специфичностью взаимодей-
ствия с субстратом. Установлено, что 
у жителей Мурманской области содер-
жание в сыворотке крови IgM, IgA, IgE 
выше в 1,5-2 раза, что подтверждается 
большей частотой регистрации повы-
шенных концентраций в 2,4-8,6 раза 
по сравнению таковыми у лиц, прожи-
вающих в более благоприятных клима-
тических условиях.

Активизация процессов аутосенси-
билизации у жителей Арктики сопро-
вождается высокой частотой регистра-
ции повышенных концентраций ауто-
антител к лейкоцитам, эритроцитам, 
ds-DNA, RNP, кардиолипину, оЛПНП в 
10,41-57,14%. Повышенное содержа-
ние иммуноглобулинов, аутоантител, 
иммунных комплексов свидетельству-
ет об их совместном участии в транс-
порте и выведении антигенов. Значи-
тельное превышение концентраций 
ЦИК, содержащих IgА и IgМ, по срав-
нению с таковыми, включающими IgG, 
косвенно подтверждает активизацию 
реакций превентивного воспаления и 
более значимую связывающую спо-
собность секреторных антител.

Повышенные концентрации IgM и 
IgA у жителей Арктики ассоциированы 
со снижением клеточно-опосредован-
ной цитотоксичности, что может быть 
в результате приоритетного форми-
рования гуморальных реакций. Огра-
ничение интенсивности цитотоксиче-
ской активности, возможно, является 
результатом снижения на клеточном 
уровне энергопотребляющих процес-
сов для обеспечения адаптации к ги-
поксии в условиях Арктики. В услови-
ях гипоксии увеличение содержания 
sCD71 отображает увеличение интен-
сивности эритропоэза при активации 
HIF-1, в цитокин-опосредованной ста-
билизации которой участвует IFN-γ. 
При действии IFN-γ на B-лимфоциты 
усиливается синтез иммуноглобули-
нов, на нейтрофильные гранулоциты 
– их секреторная функция, внешний 
экзоцитоз.

Активация секреции IFN-γ, эффек-
торных функций сегментоядерных 
нейтрофилов и синтеза иммуноглобу-

Среднее содержание и частота регистрации повышенных концентраций
аутоантител у жителей Арктики

Средние титры
и средний уровень 

содержания антител 

Уровни 
референсных 

значений

Частота 
регистрации 
повышенных 
концентраций

Аутолейкоагглютинины, log2 1,38±0,11 < 1,0 25,26%
Аутогемагглютинины, log2 1,46±0,22 < 1,0 14,64%
АТ к ds-DNA (ДНК), МЕ/мл 81,52±0,71 < 50 57,14%
АТ к RNP, МЕ/мл 2,27±0,65 < 1,0 10,41%
АТ к кардиолипину, Ед/мл 25,41±0,72 < 10,0 28,26%
АТ к оЛПНП, мЕд/мл 242,37±19,60 < 315 16,27%

Примечание. ds-DNA – двуспиральная ДНК, RNP ‒ рибонуклеопротеины, оЛПНП – 
окислено-модифицированные липопротеиды низкой плотности.

Рис. 5. Содержание основных фенотипов лимфоцитов у жителей Арктики при повышении 
концентраций IgM и IgA
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линов повышает эффективность кли-
ренса продуктов жизнедеятельности в 
условиях гипоксии.
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