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Особенности иммунного ответа при 
гельминтозах

Уровни Ig в крови не 
отражают динамику 
острой инфекции

При хронической 
инфекции уровни Ig 
соответствуют 
антигенной 
нагрузке, но Ig не 
обладают 
защитным 
эффектомЕсть обратная связь между уровнями IgA в слюне и тяжестью 

трихоцефалёза, а также IgE в крови и тяжестью аскаридоза у 
детей

IgG4 конкурирует с IgE за рецепторы на клетках-мишенях



Особенности иммунного ответа при 
гельминтозах Ключевым элементом 

«специфического 
иммунитета», 
ответственным за реакцию 
на гельминтов, является Т-
клетка

Восприимчивость к 
гельминтам определяется 
функцией Т-хелперов 1 
типаЗащитная реакция против нематод связана с Т-хелперами 2 

типа

От их активации зависит продукция IgA и IgE, размножение 
тучных клеток, эозинофилия, образование интерлейкинов 
(IL4, IL5, IL13), повышенная моторика кишечника и секреция 
слизи



Особенности иммунного ответа при 
гельминтозах

Гельминты подавляют 
иммунный ответ:

-снижая функцию Т1-
хелперов;
-секретируя анти-
эффекторные 
молекулы;

-угнетение клеток-
эффекторов;
-стимуляциянеспецифических пролиферативных реакций;

-угнетение системы комплемента, главным образом, 
путём
ингибирования С3-конвертазы, расщепления С3b-
компонента и блокирования С1q-компонента 
(парамиозины – S. mansoni, T. solium).



Уничтожение гельминтов лейкоцитами и 
макрофагами происходит при комбинированном 
действии низкого рН, кислородзависимых и 
кислороднезависимых повреждающих 
факторов, а также лизосомальных гидролаз.



Каким образом 
фагоцитирующие 

клетки уничтожают гельминтов?

Кислороднезависимые 
механизмы

(нейтрофилы)



Нейтрофилы секретируют 
большое количество 
соединений, способных 
разрушать клеточные 
мембраны паразитов без 
участия 
свободнорадикальных 
механизмов. Это:

- дефенсины
- эластаза
- нейтральные протеиназы 
(катепсин G и подобные)Эти белки разрушают надмембранный матрикс атакуемой 

клетки 
и формируют крупные трансмембранные ионные каналы 
с неуправляемой проницаемостью.



Серпины – ингибиторы сериновых протеиназ, 
секретируемые микро- и макроскопическими паразитами.

Bm-SPN-2 – ингибитор катепсина G и эластазы, образуемый 
Brugia malayi. Предполагается, что он предохраняет 
циркулирующих в крови паразитов от разрушения 
нейтрофилами.

F. hepatica содержит и выделяет большое количество белка - 
ингибитора эластазы нейтрофилов. Этот серпин содержится 
в
кишечнике и паренхиме паразита.



Для того, чтобы Т-лимфоцит 
распознал чужеродные белки, 
их необходимо 
фрагментировать и 
представить на поверхности 
макрофагов, эпителиоцитов, 
дендритных клеток и В-
лимфоцитов.

Эту фрагментацию 
осуществляют катепсины B, D и 
E.

Аскарида секретирует специфический ингибитор 
пепсина и 
катепсина Е.



Активация Т-хелперов 2 типа 
под влиянием гельминтов 
приводит к созреванию т. наз. 
супрессорных макрофагов (NS-
клетки).

Это явление описано при 
инфекции B. malayi.

F. hepatica, O. volvulus и S. mansoni способны 
непосредственно 
угнетать активность лимфоцитов.



Макрофаги



Каким образом 
фагоцитирующие 

клетки уничтожают 
гельминтов?

Кислородзависимые 
механизмы



ONOO-!!!

Ключевой эндогенный свободнорадикальный продукт, 
разрушающий гельминтов в организме млекопитающих, 

- 

пероксинитрит
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ONOO-!!!

NO ONOO-
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Исходным соединением для образования пероксинитрита 
служит 

оксид азота (NO)

NO представляет собой универсальный внутриклеточный 
медиатор, играющий важную роль в:

•регуляции сосудистого тонуса

•регуляции функции тромбоцитов

•прилипании лейкоцитов к клеткам-мишеням

•регуляции размножения гладкомышечных клеток

•передаче нервных импульсов

•противоинфекционном иммунитете



Доноры NO усиливают разрушение:

•цестод (Kanazawa T. et al., 1993)
•филярий (Rajan T.V. et al., 1996; Thomas G.R. et al., 1997)
•шистосом (Oswald I.P. et al., 1994; Ahmed S. et al., 1997; 

Brunet L.R et al., 1999)
•токсокар (Fan C.-K. et al., 2004)
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Острые воспалительные процессы 
сопровождаются увеличением активности 
аргиназ в тканях. 

Это приводит к активации синтеза полиаминов 
(стимуляторы клеточного деления) и пролина 
(синтез коллагена), что, в свою очередь, играет 
важную роль в заживлении ран, образовании 
рубца, развитию хронических воспалительных 
заболеваний и инфекций.



Супероксид-
дисмутаза

O2 O2
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КаталазаНАДФ.Н-оксидаза
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Образование оксида азота в макрофагах

Аргини
н
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Образование оксида азота в 
макрофагах
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Активаторы 
ксантиноксидоредуктазы

• Рибоксин (инозин)

• Молибден

• Медь

• Железо

• Рибофлавин-5-фосфат
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Молибден

В организме человека массой около 70 кг содержится 
примерно 9,3 мг молибдена, что составляет 0.00001% 
массы тела. Наибольшая его концентрация характерна 
для печени и тонкой кишки. 

Тем не менее, у человека молибден АБСОЛЮТНО 
необходим для функционирования трёх ферментов: 
ксантиноксидазы (ксантин-оксидоредуктазы), 
альдегидоксидазы и сульфитоксидазы. 
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Вылупление зародышей нематоды из яиц in 
vitro



Тест развития личинок



C 21 dpi



C 21 dpi



C 35 dpi



Mo 14 dpi



Mo 14 dpi
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Показания к применению. Препарат применяется в комплексном лечении ишемической 
болезни сердца, состояний после инфаркта миокарда, врожденных и приобретенных 
пороков сердца, при нарушениях ритма сердца, особенно при гликозидной интоксикации, 
миокардитах, дистрофических изменениях миокарда после перенесенных тяжелых 
физических нагрузок и инфекционных болезней; гепатитах, циррозах печени, в том числе 
вызванных алкогольной или лекарственной интоксикациями; профилактике лейкопении 
при радиоактивном облучении.
Способ применения и дозы. Взрослые принимают по одной таблетке внутрь до еды, 3-4 
раза в день, не разжевывая, запивая большим количеством жидкости. Суточная доза 
составляет 0,6-0,8 г. При хорошей переносимости дозу постепенно увеличивают до 1,2 г в 
сутки в 3-4 приёма, при необходимости — до 2,4 г в сутки. 
Побочное действие. Препарат обычно хорошо переносится. В отдельных случаях может 
возникнуть зуд и гиперемии кожи, в редких случаях — повышение концентрации 
мочевой кислоты в крови. При длительном применении в больших дозах возможно 
обострение подагры. 36



37



38



Активаторы 
ксантиноксидоредуктазы

• Рибоксин (инозин)

• Молибден

• Медь

• Железо

• Рибофлавин-5-фосфат
39



J. Trace Elements in Experimental Medicine 16:237–251 (2003)

Gastrointestinal Nematodes, Trace Elements, and Immunity
Kristine G. Koski, Marilyn E. Scott

Gastrointestinal nematodes, such as hookworms, Ascaris lumbricoides, and 
Trichuris trichiura, require activation of the Th2 arm of the immune cascade and 
the expression of the Th2 cytokines (interleukin-4, interleukin-5, and 
interleukin-10) and their effectors for worm expulsion. 

However, parasites have evolved a series of strategies to invade the host and to 
evade host defense mechanisms. Many of these mechanisms involve 
metalloproteinases for tissue invasion and enzymes, such as catalase and 
superoxide dismutase, to minimize free radical damage to the parasitic tissues from 
the host’s immune system. 

Deficiencies of iron, molybdenum, copper, and zinc, have been associated with 
higher worm burdens. Moreover, there is some data to suggest that specific trace 
elements may be directly toxic to the parasite. 
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Гельминты способны специфически 
угнетать

биохимические механизмы, лежащие в 
основе активности фагоцитов





F.A. Taiwo, P. M. Brophy, D. I. Pritchard, A. Brown, A. Wardlaw, L. H. 
Patterson

Cu/Zn superoxide dismutase in excretory/secretory products of the 
human hookworm Necator americanus: An electron paramagnetic 
spectrometry study. Eur. J. Biochem. 264, 434-438 (1999)



Superoxide dismutase activity was proportional to 
excretory/secretory protein concentration, was inhibited with cyanide 
treatment and was progressively destroyed with increasing time of heat 
denaturation of excretory/secretory product. Using a purpose-built chamber the 
superoxide dismutase activity of excretory/secretory product from live worms in 
culture was shown to accumulate with time to a maximum at 4 h. The electron 

paramagnetic resonance spectrum obtained for the frozen excretory/secretory 
product of N. americanus recorded at 77 K is typical of Cu(II) in a 

protein matrix. The results are consistent with the presence of an active 
Cu/Zn superoxide dismutase in excretory/secretory product from N. 
americanus and demonstrate a method for the unequivocal determination of the 
fate of superoxide anions in the presence of live worms.



Терапия гельминтами – разновидность иммунотерапии – лечение 
аутоиммунных заболеваний и некоторых других иммунопатологических 
процессов с использованием определённых гельминтов или их яиц. 

Применяются три варианта терапии: с помощью личинок некатора, яиц 
Trichuris suis или яиц Trichuris trichiura. 

Режимы такого лечения разработаны для болезни Крона, 
неспецифического язвенного колита, рассеянного склероза, 
бронхиальной астмы, экземы, дерматитов, поллиноза и пищевых 
аллергий. 







The whipworm treatment was born from a theory known as the hygiene 
hypothesis, which essentially says our environment has become too clean. 
Humans aren't exposed to microorganisms in the environment as much as they 
used to be, when more people farmed or lived closely with animals.

While many diseases have diminished thanks to improved hygiene and medicine, 
people aren't exposed to bacteria that helped regulate the immune system, the 
theory goes. This lack of exposure may, in part, be responsible for the increase in 
diseases in which the body's immune system goes awry.

Scientists have been trying to figure out 
why diseases that affect the immune 
system have increased dramatically over 
the past several decades in much of the 
developed world. For example, the 
incidence of asthma in U.S. children under 
17 was up 28% in 2009 from 1999, 
according to government data.



The so-called ‘‘hygiene hypothesis’’ states that since gastro-intestinal 
helminths are among those pathogens likely to have co-evolved over 
the longest period of time with their hosts, lack of exposure to these 
organisms early in life in developed societies may predispose certain 
individuals to immunopathological conditions such as those listed. 
There are strong epidemiological correlates between low exposure 
to helminths and high levels of allergic/immunopathological 
conditions within individual societies (G. Mulcahy, S. O’Neill, 
S.Donnelly, J.P. Dalton. Adv Drug Delivery Rev 56 (2004) 853– 868)



D.E. Elliott, J.F.J.R. Urban, 
C.K. Argo, J.V. Weinstock 
Does the failure to acquire 
helminthic parasites 
predispose to Crohn’s 
disease? FASEB J. 14 (2000) 
1848– 1855.

E.A. Gale A missing link in the hygiene hypothesis? Diabetologia 45 
(2000) 588– 594.

C. Palmas, F. Gabriele, M. Conchedda, G. Bortoletti, A.R.
Ecca Causality or coincidence: may the slow disappearance
of helminths be responsible for the imbalances in immune
control mechanisms? J. Helminthol. 77 (2002) 147– 153.



Влияние нематодозов на течение других 
инфекций 

Увеличение 
частоты 
туберкулёза легких

Более быстрое 
прогрессирование 
ВИЧ-инфекции

Большая 
восприимчивость 
лимфоцитов к 
внедрению ВИЧБольшая частота малярии (в том числе тяжёлых форм) 

у больных аскаридозом

Большее число генотипов P. falciparum у больных 
трихоцефалёзом











Хронические осложнения гельминтозов

•Кожные сыпи, в том числе так называемые диатезы – 
Strongyloides stercoralis, Necator americanus, Ankylostoma 
duodenale

•Железодефицитные анемии - Necator americanus, Ankylostoma 
duodenale, Strongyloides stercoralis

•В12 – дефицитные анемии – Diphyllobothrium latum, Hymenolepis 
nana, Hymenolepis diminuta

•Бронхиальная астма – Ascaris lumbricodes, Strongyloides 
stercoralis

•Гипотиреоз (реже гипертиреоз) – трематоды

•Эпилепсия - цистицерки



Хронические осложнения гельминтозов

•Так называемый синдром раздражённого кишечника – Ascaris 
lumbricoides, Strongyloides stercoralis, Trchuris trichiura, Hymenolepis 
diminuta, Hymenolepis nana

•Желчнокаменная болезнь – трематоды

•Рак печени и желчевыводящих путей - трематоды

•Острые и хронические аппендициты – Ascaris lumbricoides, 
Trichuris trichiura, Strongyloides stercoralis, Clonorchis sinensis

•Хронические гастриты и язвенная болезнь - Ascaris 
lumbricoides, Trichuris trichiura, Strongyloides stercoralis, Necator 
americanus, Taeniidae



Хронические осложнения гельминтозов



Хронические осложнения гельминтозов

Дегенеративно-
дистрофические процессы 
в соединительной ткани – 
артрозы, дегенерация 
межпозвоночных дисков, 
связок, остеодистрофия





«У меня???? 
Глисты??????
Я сдавала 
анализы, и 
ничего не 
нашли!!!»



Причины ложноотрицательных 
результатов исследования «кала на 

яйца глист»

1. Преаналитические причины:

а) Анализ кала не выполняется вообще





Причины 
ложноотрицательных 
результатов исследования 

«кала на яйца глист»

1. Преаналитические причины:

б) Анализ кала проводит не достаточно 
квалифицированный персонал





Причины ложноотрицательных 
результатов исследования «кала на 

яйца глист»

1. Преаналитические причины:

в) Пробы кала доставляются в лабораторию спустя 
значительное время после забора материала





Причины ложноотрицательных 
результатов исследования «кала на 

яйца глист»

1. Преаналитические причины:

г) Гельминты не производят яйца каждый день. В 
связи с этим, однократное исследование кала 
БОЛЬНОГО ГЕЛЬМИНТОЗОМ, даже если его 
выполняет квалифицированный персонал, даёт 
положительный результат не более, чем в 15% 
случаев. 



STUDY DESIGN

In a cohort (n=240) randomly selected from 
consecutive out-patients (n=300) with 
symptoms and signs of chronic gastrointestinal 
conditions, ascariasis and trichuriasis were 
diagnosed. Those patients were treated with 
mebendazole (100 mg twice a day for 3 days).



STUDY DESIGN

On a follow-up examination 3 to 6 weeks after 
the therapy, 102 patients were still found to 
have gastrointestinal conditions. 

The same parasitic infections were diagnosed by 
stool microscopy over 4 consecutive days on the 
follow-up assessment.



STUDY DESIGN

To those 112 patients who had not responded to mebendazole, 
the following nutritional products were administered:

-L-Arginine, 500 mg two or three times a day
-Ionic Magnesium, 1 ml (15 mg) three times a day 
-Ionic Zinc, 1 ml (1,8 mg) three times a day

for 3 weeks. 

After completing the supplementation, stool 
microscopy was performed during 4 consecutive days.



•Detection of eggs in stool samples was performed within two 
hours from the delivery of the samples to the laboratory. 

•All laboratory examinations were blind, so the technicians who 
examined the slides were unaware of the particulars of the 
patient group. 

•Stools were analysed using the Kato-Katz technique according to 
WHO guidelines. 

•The slides were examined within one hour from the preparation 
to avoid de-staining of hookworm eggs. 

•A random sample of 20% of the smears prepared for the 
Kato-Katz technique was read by two different technicians to 
evaluate reproducibility of the findings. 



RESULTS
Helminth eggs identified in consecutive stool samples before and 

after the administration of mebendazole (n = 102)

A. lumbricoides (n = 18) T. trichiura (n = 84)



RESULTS

Helminth eggs identified in consecutive stool samples after the 
administration of the stimulants of NO production (n = 18)





Причины 
ложноотрицательных 
результатов исследования 
«кала на яйца глист»

1. Преаналитические причины:

д) В некоторых случаях нематодозов в организме 
человека присутствуют только гельминты-самцы.



Причины 
ложноотрицательных 
результатов исследования 
«кала на яйца глист»

1. Преаналитические причины:

е) При гименолепидозах или тениозах в день, 
предшествующий забору пробы кала, может не 
происходить разрыва члеников внутри кишечника 
больного и, следовательно, высвобождения яиц.



Причины 
ложноотрицательных 
результатов исследования 
«кала на яйца глист»

2. Аналитические причины:

а) В лабораториях часто анализируют обычный 
нативный толстый мазок кала. Методики, 
предусматривающие обесцвечивание (Kato-Katz) 
или флотацию (McMaster), не используются.











Причины 
ложноотрицательных 
результатов исследования 
«кала на яйца глист»

2. Аналитические причины:

б) При диагностике энтеробиоза на исследование 
направляют пробу кала вместо липкой ленты 
(перианальная проба)



Причины 
ложноотрицательных 
результатов исследования 
«кала на яйца глист»

2. Аналитические причины:

в) При инвазиях трематодами, обитающими в 
желчевыводящих путях, обнаружение яиц в кале – 
исключительно редкая счастливая находка. 
Микроскопия желчи для диагностики трематодозов 
назначается удивительно редко.



Причины 
ложноотрицательных 
результатов исследования 
«кала на яйца глист»

2. Аналитические причины:

г) Лаборатории не проводят внутрилабораторный 
контроль и не участвуют в программах внешней 
оценки качества паразитологических 
исследований.









Процентное содержание эозинофилов: 1-5%
Абсолютное содержание эозинофилов: 0.04-0.4x109/л (40-400/мкл)

IgG4 конкурируют с IgE за рецепторы на эозинофилах!

Эозинофилия 
при гельминтозах



«А чё это у 
меня 

глисты??????
Я вермокс 

пропила!!!»
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© И.Г. Бондаренко, 2012
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В случае, если тестируются 
фармакологические 
противопаразитарные препараты (вермокс, 
немазол, пирантел, празиквантел, вормин, 
левамизол), их можно комбинировать с 
молибденом, реже – с аргинином.

Следует помнить также о сочетаниях 
перечисленных препаратов с травами (порошки, 
настойки, отвары).

Применение прочих препаратов зависит от 
сопутствующих клинических состояний.© И.Г. Бондаренко, 2011



Во всех случаях протестировать на 
иммуностимулирующие специи, например:

а) куркуму
б) красный или кайенский перец
в) горчицу
г) имбирь
д) гвоздику
е) кориандр
ж) базилик

Тестирование и подбор лечения 
при предполагаемых 
гельминтозах

© И.Г. Бондаренко, 2012





Ахоэн, активный компонент экстракта чеснока (ajo 

– чеснок, исп.), образуется из двух молекул 
аллицина. Угнетает репликацию ВИЧ-1 и 
обладает противогельминтным действием.



Omalanthus (Homolanthus) populifolius
© И.Г. Бондаренко, 2012



Neem (Azadirachta indica)

© И.Г. Бондаренко, 2012



Бетельные 
орехи



Бетельная пальма (Areca 
catechu)

© И.Г. Бондаренко, 2012



Чёрный кумин 
(зира)



2-3 стакана ананасового сока в день (целесообразно 
добавить ½ -1 чайную ложку молотой куркумы и ½ - 1 
чайную ложку имбиря на стакан) 



Инжир издавна используется индейцами Южной Америки 
как противопаразитарное средство.

Проблемы с инжиром заключаются в: а) необходимости 
очень хорошо мыть плоды из-за опасности заражения 
яйцами гельминтов и б) необходимости тестировать 
сушёный инжир на наличие сульфита.



?



Спасибо за
внимание!
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