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STREPTOCOCCUS PYOGENES: ФЕНОМЕН НЕИММУННОГО 
СВЯЗЫВАНИЯ ИММУНОГЛОБУЛИНОВ ЧЕЛОВЕКА И ЕГО 
РОЛЬ В ПАТОЛОГИИ
Бурова Л.А., Суворов А.Н., Тотолян Артем А.
ФГБНУ «Институт экспериментальной медицины», Санкт-Петербург, Россия

Резюме. М- и М-подобные белки являются основными факторами патогенности широко распро-
страненного и потенциально смертельного бактериального патогена Streptococcus pyogenes. Эти белки 
обеспечивают устойчивость микроба к врожденным и адаптивным иммунным реакциям, привлекая 
специфические белки человека на поверхность стрептококка. Неиммунное связывание иммуногло-
булинов G (IgG) и A (IgA) через их Fc-домены М- и М-подобными белками было описано более 40 лет 
назад, но его значение в патогенности Streptococcus pyogenes нельзя считать окончательно решенным. 
Обнаружение данного феномена следует отнести к весьма значительным достижениям современной 
микробиологии, поскольку он оказал огромное влияние на создание инновационных подходов, тех-
нологий и средств микробиологической, иммунологической и молекулярной диагностики. Он так-
же повлиял на фундаментальные исследования в области патогенеза актуальных инфекционных за-
болеваний и их осложнений, вызываемых S. pyogenes. Предполагалось, что неиммунное связывание 
иммуноглобулинов хозяина имеет значение в основном при иммунных состояниях на поверхности 
слизистых оболочек и в секрете, но не в плазме, в то время как другие исследования свидетельствова-
ли о важности данного феномена в защите микробов от фагоцитоза в неиммунной крови макроорга-
низма. Было также показано, что эффект Fc-связывания повышает патогенность стрептококков как 
в первичном очаге инфекции, так и при хронизации процесса, способствуя развитию аутоиммунных 
заболеваний, вызванных инфекцией S. pyogenes, приводя к повреждению тканей у эксперименталь-
ных животных. Экспериментальный аутоиммунный процесс можно предупредить, используя введе-
ние животным очищенных Fc-фрагментов иммуноглобулинов, блокируя процесс на ранних стадиях 
его развития.

Существенное место в патогенезе IgA – нефропатии (IgAN) принадлежит стрептококковым за-
болеваниям. IgAN описывают как мезангиально-пролиферативный процесс, обусловленный перво-
начальным отложениями IgA-Fcα белка в клетках почечного мезангиума. Литературные данные ука-
зывают на успешное моделирование отдельных признаков IgAN и расширяют наши представления о 
патогенных свойствах и функциях Fcα-рецепторных М-белков S. pyogenes. Рассмотренные в обзоре 
данные подчеркивают также актуальность выдвигаемых представлений о важной роли неиммунно-
го связывания иммуноглобулинов в стрептококковой патологии, даже в случаях, различающихся по 
механизму развития. Эти исследования в том числе и возможный поиск средств и методов профилак-
тической и потенциально терапевтической направленности требуют нового внимания к исследова-
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ниям связывания Fc-фрагментов иммуноглобулинов G (IgG) и A (IgA) М- и М-подобными белками 
Streptococcus pyogenes.

Ключевые слова: Streptococcus pyogenes, Fc-связывающая активность стрептококков, аутоиммунные осложнения, 
постстрептококковый гломерулонефрит, миокардит, IgA-нефропатия

STREPTOCOCCUS PYOGENES: PHENOMENON OF 
NONIMMUNE BINDING OF HUMAN IMMUNOGLOBULINS AND 
ITS ROLE IN PATHOLOGY
Burova L.A., Suvorov A.N., Totolian Artem A.
Institute of Experimental Medicine, St. Petersburg, Russian Federation

Abstract. M and M-like proteins represent the main pathogenicity factors of Streptococcus pyogenes, a widely 
spread and potentially lethal bacterial pathogen. These proteins provide resistance of the microbe to innate and 
adaptive immune response, due to attraction of specific human proteins to the streptococcal surface. Non-
immune binding of immunoglobulins G (IgG) and A (IgA) via their Fc domains to M and M-like proteins 
was described over 40 years ago, but its role for the pathogenicity of Streptococcus pyogenes is far from definite 
resolution. The discovery of this phenomenon should be considered among quite significant achievements of 
modern microbiology, since it had a huge impact upon development of innovative approaches, technologies 
and tools for microbiological, immunological and molecular diagnostics. It also promoted fundamental studies 
in pathogenesis of distinct infectious states and their complications caused by S. pyogenes. The non-immune 
binding of host immunoglobulins was previously suggested to be important mainly in immune conditions on 
the surface of mucous membranes and their secretions, but not in blood plasma, whereas other studies have 
pointed to significance of this phenomenon in protecting microbes from phagocytosis in non-immune blood 
of the host. It was also shown that the effect of Fc-binding causes increased pathogenicity of streptococci both 
in primary focus of infection, and during chronical course of the process, thus contributing to development 
of autoimmune diseases caused by S. pyogenes infection and leading to tissue damage in experimental 
animals. The experimental autoimmune process can be prevented by administering purified Fc fragments of 
immunoglobulins to the animals, blocking this process at the early stages of its development.

A significant place in pathogenesis of IgA nephropathy (IgAN) belongs to streptococcal diseases. IgAN has 
been described as a mesangial proliferative process, due to initial IgA-Fcα deposition in renal mesangium cells. 
The data from literature describe successful modeling of individual IgAN traits, and expand our understanding 
of pathogenic properties and functions of Fcα binding receptor M proteins of S. pyogenes. The data reviewed 
in the article also presume the relevance of recently proposed ideas about an important role of non-immune 
Ig binding in streptococcal diseases, even in cases that differ in their development mechanism. These studies, 
including possible search for tools and techniques of preventive and potentially therapeutic applications, 
require additional efforts to study the binding of Fc fragments of IgG and IgA to M and M-like proteins of 
Streptococcus pyogenes. 

Keywords: Streptococcus pyogenes, streptococcal IgFc-binding proteins, post-streptococcal glomerulonephritis, myocarditis, IgA 
nephropathy

М-белки Streptococcus pyogenes
Streptococcus pyogenes (стрептококки группы А, 

СГА) – распространенная группа грамположи-
тельных патогенов, вызывающих многие забо-
левания человека. Они являются возбудителями 
скарлатины, ангины, фарингита, синуситов и 
отита; вызывают пиодермию, импетиго и рожи-
стое воспаление; в силу инвазивности могут стать 
причиной некротизирующего фасцита и миози-

та, септицемии и синдрома токсического шока, 
высоко летальных из-за быстрого развития про-
цесса и системного поражения органов. Кроме 
того, такие аутоиммунные состояния, как пост-
стрептококковые ревматическая лихорадка и 
гломерулонефрит, являются следствием перене-
сенной СГА-инфекции. Эти заболевания остают-
ся серьезной угрозой здоровью в развивающихся 
странах [32, 33, 101, 120]. В патогенезе каждого 
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из этих заболеваний ведущую роль играют белки 
семейства М-протеинов, локализованные на по-
верхности бактерий [45, 49]. М-белок образует 
плотный фибриллярный слой, который высту-
пает примерно на 500  над клеточной стенкой 
бактериальной клетки [114]. Фибриллы М-белка 
имеют димерную α-спиралевидную структуру, 
которая захватывает большую часть длины этого 
белка, состоящего из 330-440 аминокислотных 
остатков [35, 82, 83, 95]. Расположение М-белков 
на поверхности бактерий делает их основной ми-
шенью иммунной системы макроорганизма.

Если ранее существовало представление о 
СГА, как носителях одного М-белка со спец-
ифической функцией типового антигена, то 
сегодня речь идет, как минимум, о трех белках 
M-семейства: Emm, Mrp и Enn [85]. Emm-белок 
встречается во всех штаммах СГА, между тем как 
два других белка, отнесенных к М-подобным бел-
кам, присутствуют у 85% всех изолятов СГА. Все 
белки кодируются генами Mga-регулона [54, 57]. 
Белок Emm принят в качестве стандарта emm-
генотипирования СГА [47]. В настоящее время 
известно около 200 emm-генотипов СГА [47, 82].

Одной из основных функций М-белка являет-
ся обеспечение устойчивости микроба к элими-
нации средствами врожденного и адаптивного 
иммунитета. Формирование устойчивости опре-
деляется взаимодействием ряда белков плазмы 
человека с поверхностью клеток СГА, что пре-
пятствует опсонизации бактерий белком ком-
племента С3b и специфическими антителами. 
Это позволяет СГА избежать поглощения и по-
следующего переваривания фагоцитами. Речь 
идет о пяти плазменных белках, механизм дей-
ствия и структурное взаимодействие которых с 
М-белками либо хорошо изучены, либо исследу-
ются и в настоящее время. Это фибриноген (Fg, 
мол. вес 340 kDa) [34, 63, 64, 76, 99, 122] и C4b-
связывающий белок (C4BP, мол. вес 570 kDa) [16, 
21, 117]. Фибриноген – белок системы свертыва-
ния крови, который используется СГА в качестве 
стерического щита, блокирующего связывание 
компонентов комплемента [104]. Третий, менее 
изученный белок, но его роль в патогенности 
СГА была показана на трансгенных мышах – 
это фактор Н (FH, мол. вес 150 kDa) [9, 46, 90]. 
C4BP и FH являются регуляторами активации 
комплемента и взаимодействуют с другими бел-
ками комплемента для снижения уровня C3b с 
целью защиты собственных тканей хозяина от 
повреждения комплементом. C4BP и FH также 
стерически конкурируют с опсонизирующими 
антителами против эпитопов М-белка [104]. Чет-
вертым белком, рекрутируемым М-протеином 
в очаг инфекции, также является компонент 
системы свертывания крови – плазминоген 

(Pla), который связывается непосредственно с 
М-подобным белком бактерий [15, 100, 110, 123] 
или опосредованно через фибриноген. Плазми-
ноген трансформируется в ферментативно актив-
ный плазмин под действием стрептокиназы А. 
Было показано, что плазмин способен вызывать 
протеолиз С3b-компонента комплемента, при-
водя к снижению уровня опсонизации бактерий 
и их фагоцитарного поглощения нейтрофила-
ми [75]. Локализованный на бактериях плазмин 
способствует переходу локальной стрептококко-
вой инфекции в инвазивную [39, 110]. 

Более 40 лет назад была обнаружена еще одна, 
пятая форма, взаимодействия М-белка с белками 
плазмы – неиммунное взаимодействие М-белка 
с иммуноглобулинами G (IgG) и A (IgA) за счет 
их Fc-фрагментов [19, 62, 66, 71, 72]. Было пока-
зано, что ряд типов стрептококковых М-белков 
связывают человеческие IgG, IgA или оба. IgG в 
основном содержится в плазме, но также может 
быть обнаружен в лимфе и в незначительном ко-
личестве на слизистых поверхностях, в то время 
как IgA является основным классом антител на 
слизистых оболочках [59]. Связывание иммуно-
глобулинов М- и М-подобными белками стреп-
тококков является температурно и аллостериче-
ски зависимым процессом [36].

Fc-связывание иммуноглобулинов Streptococcus 
pyogenes

Способность микробов связывать Fc-фраг-
мент молекулы IgG человека и ряда млекопитаю-
щих была первоначально описана у Staphylococcus 
aureus – рецептором служил протеин А [52]. Ав-
торы исходно допускали, что протеин А и IgG 
взаимодействуют подобно антигену и антителу, и 
только в 1966 году Forsgren и Sjoquis [48] устано-
вили, что протеин А реагирует с Fc-фрагментом 
IgG человека. Этот феномен авторы назвали 
псевдо-иммунной реакцией. Позднее подобное 
связывание Fc-фрагмента IgG человека было 
обнаружено и у стрептококков. Kronvall пока-
зал, что миеломный IgG человека всех четырех 
подклассов связывается поверхностными струк-
турами стрептококков серогрупп А, С и G [66], 
причем это связывание было аналогично вза-
имодействию стафилококкового протеина А с 
Fc-фрагментом молекулы IgG человека, хотя и 
отличалось от последнего по спектру связывания 
подклассов IgG человека и по связыванию IgG 
различных видов млекопитающих. Это позволи-
ло выделить дополнительно к I типу бактериаль-
ных Fc-рецепторов (протеин А) еще четыре типа 
стрептококковых IgGFc-рецепторов. IgGFc-
рецепторы, характерные для штаммов СГА, были 
обозначены как тип II. Fc-рецепторы этого типа 
взаимодействуют с IgG 1, 2, 3 и 4 человека и с по-
ликлональными IgG кролика и свиньи [87, 88]. 
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Christensen, Schalen и соавт. выявили спо-
собность некоторых штаммов СГА связывать не 
только мономерный IgG, но и агрегированный 
IgG человека, как в присутствии нормальной 
сыворотки, так и без нее. Эта активность харак-
терна преимущественно для «нефритогенных» 
штаммов типов М12 и М49, выделенных от боль-
ных с постстрептококковым гломерулонефри-
том [37, 105]. Помимо выше перечисленных ти-
пов Fc-рецепторов, у СГА выявлена способность 
связывать иммунные комплексы [4, 22]. Тип III 
Fc-рецепторов (протеин G) типичен для штам-
мов серогрупп С и G, выделяемых от человека. 
Fc-рецепторы типа IV характерны для стреп-
тококков группы G, вызывающих инфекцию у 
крупного рогатого скота, а Fc-рецепторы типа V 
выявлены у Streptococcus zooepidemicus [87, 88].

Открытие данного феномена следует отне-
сти к значительным достижениям современной 
микробиологии, поскольку он оказал огромное 
влияние на создание инновационных подходов 
и технологий для микробиологической, имму-
нологической и молекулярной диагностики. Он 
также повлиял на фундаментальные исследова-
ния в области патогенеза актуальных инфекци-
онных заболеваний и их осложнений, вызывае-
мых S. pyogenes [7, 25, 27, 70, 85].

Уникальность феномена состоит и в том, что 
СГА большинства М-типов взаимодействуют в 
основном с IgG человека и кролика. Это позво-
ляет изучать роль неиммунного связывания IgG 
в патологии именно на кроликах. Возможно, что 
Fc-связывающая активность СГА определяется 
способностью бактерий именно этой серогруппы 
вызывать заболевания преимущественно у чело-
века, способностью, выработанной СГА в про-
цессе его длительной эволюции в условиях пара-
зитирования в организме человека.

Ранее считалось, что типоспецифические 
М-белки и IgGFc-связывающие белки СГА яв-
ляются отдельными группами молекул. В насто-
ящее время показано, что IgGFc-связывающие 
белки СГА имеют высокую степень гомологии 
с М-белками, и их синтез регулируется общими 
генами Mga-регулона [54, 56, 57, 109, 121]. По-
этому их следует отнести к семейству М- или 
М-подобных белков. Сайты связывания с IgG 
локализованы в области между СH2- и CH3-
доменами тяжелой цепи иммуноглобулина G с 
вовлечением в это связывание трех аминокислот-
ных остатков гистидина в положениях 435, 433, 
310 и тирозина в положении 436 [85, 108].

У S. pyogenes также выявлена способность свя-
зывать Fc-фрагмент молекулы IgA. Первоначаль-
но неиммунное связывание IgA было показано 
у штаммов типов М4, М11 и М57 [38], реагиру-
ющих с миеломным IgA человека. Позднее эта 

активность была обнаружена и у штаммов СГА 
типов М49 и М60 [67]. Указанные М-типы связы-
вают оба подкласса: IgA1 и IgA2 человека [70, 85].

Способность стрептококковых М-белков не-
иммунно связывать IgG, иммунные комплексы и 
IgA определяется наличием у них Fcg и Fcα ре-
цепторов, различающихся по аминокислотной 
последовательности. Описаны три IgG- и один 
IgА-рецептор [85]. Стрептококковые белки се-
мейства М-протеинов Emm, Mrp и Enn связыва-
ют как IgG, так и IgA, в то время как М-подобный 
белок Arp активен только в отношении IgA чело-
века [70, 85].

Биологическое значение взаимодействия М- 
и М-подобных белков СГА с иммуноглобулина-
ми в инфицированном организме многопланово. 
Молекулы Fc-связанного иммуноглобулина бло-
кируют опсонизацию бактерий. Помимо этого, 
«частокол» из Fc-связанного иммуноглобулина 
на поверхности бактерий участвует в их защите 
от фагоцитарного поглощения. Связывание ми-
кробными клетками плазменных белков может 
быть чревато их дисбалансом в макроорганизме. 
Показано также, что стрептококковые IgGFc-
связывающие штаммы способны при введении 
кроликам индуцировать синтез анти-IgG-класса 
G [5, 12, 31, 53, 68], в итоге приводящий к высо-
кой концентрации в крови циркулирующих IgG-
содержащих иммунных комплексов. Все послед-
ствия этих событий и их роль в стрептококковой 
патологии еще далеки от полного изучения.

Аутоиммунные заболевания стрептококковой 
этиологии

По патогенезу постстрептококковых пораже-
ний сердца и почек в научной литературе нако-
плен значительный материал. Это процессы, при 
которых происходит переход инфекционного за-
болевания в иммунопатологическое состояние. 
При повреждении тканей в органах всегда дол-
жен существовать фактор, инициирующий этот 
переход. Он присутствует в каскаде взаимосвя-
занных реакций между патогеном и хозяином, и 
понимание всей совокупности и последователь-
ности патогенетических событий оценивается 
по мере выявления природы инициирующего 
фактора или факторов, запускающих патологи-
ческий процесс.

Механизм аутоиммунных осложнений, как 
следствия перенесенной СГА-инфекции, и се-
годня является предметом научных дискуссий. 
Примером служат постинфекционный гломеру-
лонефрит (PSGN) и ревмокардит (RHD). 

Неиммунное связывание IgG, по-видимому, 
участвует в патогенезе этих заболеваний. Долгое 
время PSGN рассматривали как осложнение 
инфекций, вызванных S.  pyogenes штаммами 
М-типов 49, 55, 57 и 60 (возбудители кожных ин-



221

Связывание S. pyogenes иммуноглобулинов человека
Non-immune binding of human Ig’s by S. pyogenes2022, Vol. 24,  2

2022, Т. 24, № 2

фекций) и M-типов 1, 2, 4, и 12 (возбудители ин-
фекции верхних дыхательных путей) [101, 102]. 
Однако сегодня признано, что стрептококки 
группы А не обладают «монополией» на «нефри-
тогенность». Исследования отдельных случаев и 
эпидемических вспышек показали, что гломе-
рулонефрит может развиваться и после инфек-
ций, вызываемых Streptococcus zooepidemicus [11, 
13], Streptococcus pneumonia [96, 116], Streptococcus 
constellatus [10] и Streptococcus anginosus [77]. 

Идентификация стрептококкового антигена 
или антигенов, обладающих нефритогенной ак-
тивностью, продолжает оставаться предметом 
споров и обсуждений до настоящего времени. 
Накопленные экспериментальные и клиниче-
ские данные указывают на возможную связь раз-
вития патологического процесса в почечной тка-
ни при PSGN со следующими продуктами СГА: 
стрептокиназой (SKA) [91, 92], вызывающей 
трансформацию плазминогена в фермент плаз-
мин; глицеральдегид-3-фосфатдегидрогеназой – 
плазминовым рецептором, ассоциированным с 
нефритом, NAPlr [126]; цистеиновой протеина-
зой, известной как экзотоксин В (SPEB) [43, 58, 
74]. Эти данные связаны с выявлением в биопта-
тах пораженных почек и в крови реконвалесцен-
тов PSGN указанных антигенов и антител к ним. 
Эти антигены индуцируют продукцию моноци-
тарного хемоаттрактантного белка 1 (МХБ-1) в 
мезангиальных клетках и синтез провоспалитель-
ных цитокинов: IL-6, TNFα, IL-8 и TGF-β [101, 
103]. 

Приведенные доказательства нефритоген-
ности этих трех антигенов не безупречны. Так, 
например, у Streptococcus zooepidemicus, штамма 
MGCS10565, вызвавшего крупную эпидемию 
гломерулонефрита в Бразилии [11], в геноме от-
сутствовал ген экзотоксина В, что исключает 
инициирующую роль данного продукта в разви-
тии PSGN. По мнению авторов исследования, 
сравнительный анализ генома микроорганиз-
ма указывает на необходимость критической 
оценки молекулярных механизмов, патогенеза 
PSGN [11]. Поэтому если экзотокин В и играет 
роль в развитии PSGN, то явно неинициирую-
щую, во-первых, а, во-вторых, не может быть его 
причиной во всех случаях. 

Не очевидна и роль стрептокиназы в индук-
ции экспериментального гломерулонефрита, 
поскольку опыты этим продуктом СГА ставили 
на мышах [91, 92, 93], хотя известно, что SKA не 
трансформирует мышиный плазминоген в плаз-
мин, момент, по-видимому, важный для развития 
постинфекционного гломерулонефрита [1, 6]. По 
этой причине моделирование гломерулонефрита 
на мышах должно быть малоэффективно. А обна-
ружение SKA на базальной мембране почечных 

клубочков мышей могло отражать лишь накопле-
ние в них иммунных комплексов, содержащих 
данный продукт.

Наиболее значимо участие в генезе PSGN 
комплекса плазмина с NAPlr [6, 101]. Плазмин 
является сериновой протеазой широкого спек-
тра и способен разрушать мезангиальную ткань 
в почках. Следует отметить, что плазмин посто-
янно образуется в здоровом организме под дей-
ствием урокиназы, но он не повреждает почеч-
ную ткань, а NAPlr присутствует у большинства 
людей. Все эти данные указывают на существо-
вание нескольких антигенов с нефритогенной 
потенцией или еще не идентифицированного 
«виновника» PSGN. Не каждый антиген или ан-
титело, обнаруживаемые в почечных гломерулах, 
могут стать причиной патологии в данном органе 
и тем более в его инициации [6]. Можно предпо-
ложить, что помимо перечисленных выше фак-
торов нефритогенности, должен существовать и 
другой фактор, оптимизирующий их действие, и, 
тем самым, инициирующий поражение. 

McIntosh и соавт. [79, 80, 81] первыми поста-
вили вопрос о роли взаимодействия СГА с имму-
ноглобулинами человека в генезе PSGN. Были 
выдвинуты представления о возможной роли 
анти-IgG-антител в этой патологии. Они показа-
ли, что нейраминидаза S. pyogenes вызывает деси-
ализацию IgG и аутологичных анти-IgG-антител, 
и обнаружили их депозицию в почечной ткани 
кроликов, инфицированных СГА. Анализ пока-
зал, что анти-IgG- и анти-IgM-аутоантитела име-
лись у большинства пациентов с PSGN в первую 
неделю заболевания. В связи с этим следует по-
нять условия, при которых собственные IgG че-
ловека (или подопытного животного) могут при-
обрести свойство аутоантигена. 

Патогенные стрептококки, М- и М-подобные 
белки которых неиммунно связывают IgG, ак-
тивно колонизирующие слизистую верхних ды-
хательных путей, формируют инфекционные 
очаги с привлечением большого числа молекул 
IgG. Очаг инфекции, содержащий при высеве 108 
КФЕ СГА, будет нести значительное количество 
связанных с бактериями молекул IgG, посколь-
ку каждая КФЕ способна связать до 800 молекул 
IgG [6]. 

Это обстоятельство позволило нам допу-
стить следующий предположительный сценарий 
развития PSGN. Связанный IgG подвергается 
«атаке» энзимами СГА – IgG-деградирующим 
ферментом (IdeS), эндогликозидазой (EndoS) 
и экзотоксином В (SPEB), расщепляющими 
g-цепь нативного IgG в шарнирной области мо-
лекулы [125]. Данная область отличается от сайта 
расщепления папаином [40, 41]. При этом обра-
зуются фрагменты IgG, которые в совокупности, 
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помимо существующего очага бактериальных 
антигенов, создадут выраженный очаг аутоанти-
генного стимула, вызывающий синтез антител к 
этим фрагментам, а по существу аутоантител к 
IgG. Наличие таковых приведет к формированию 
в высокой концентрации аутоиммунных ком-
плексов по типу IgG – анти-IgG. Макроорганизм 
постоянно должен освобождаться от них путем 
связывания иммунных комплексов с тканевы-
ми Fc-рецепторами базальной мембраны почек. 
Депозиция комплексов активирует комплемент 
и мобилизует лейкоциты и фагоциты. В итоге, с 
участием провоспалительных цитокинов, в тка-
ни почек развиваются очаги иммунного воспа-
ления, в которых могут создаваться условия для 
деструктивного действия мембрано-атакующего 
комплекса комплемента С5b-С9, а в последствии 
экзотоксина В или плазмина.

Положения данной гипотезы относительно 
инициации PSGN построены на основе обоб-
щенных данных экспериментов на кроликах [4, 
6, 7, 8, 22, 28, 30].

Было показано, что в результате связывания 
стрептококками IgG у кроликов синтезируют-
ся антитела, специфичные в отношении IgG 
кролика и IgG человека. В крови подопытных 
животных обнаруживали анти-IgG-антитела в 
титрах 1:80-1:640, в зависимости от срока забо-
ра проб и индивидуальных особенностей кро-
ликов. В гломерулах наблюдали отложения IgG 
и С3-компонента комплемента. Их депозиция 
сопровождалась продукцией провоспалитель-
ных цитокинов (IL-1β, TNFα, IL-6) и инфиль-
трацией тканей лимфоцитами/макрофагами, что 
в итоге приводило к формированию локального 
иммунного воспаления с последующей дегенера-
цией и деструкцией ткани. Процесс завершался 
развитием мембранозно-пролиферативного гло-
мерулонефрита с некоторой вариабельностью 
в динамике морфологических проявлений у от-
дельных кроликов. Эксперименты на кроликах 
подтвердили высокую вероятность развития 
PSGN по изложенной схеме [6, 8, 27, 28, 29, 30, 
31]. Они показали, что за иммунным воспалени-
ем, формируются изменения, подобные тем, что 
происходят при мембранозно-пролиферативном 
и фибропластическом гломерулонефрите у чело-
века [28].

Гломерулонефрит у кроликов удавалось мо-
делировать при внутривенном введении им уби-
тых культур СГА типов М1, М15, М22, сохранив-
ших Fc-связывающую способность в отношении 
нативного IgG, а также введением культуры 
типа М12, связывающей иммунные комплексы 
(рис. 1). Штаммы, отрицательные по связыва-
нию Fc-фрагмента IgG, либо мутанты по дан-
ному признаку, не вызывали образования анти-

IgG-антител и не обладали «нефритогенностью». 
Интересно, что штамм типа М22, несущий два 
М-белка (Emm и Mrp), и его мутантные клоны, 
сохранившие любой из двух М-белков, облада-
ли нефритогенностью, в отличие от двойного 
мутанта, полностью лишенных Fcg-рецепторов. 
Введение кроликам очищенных М-белков СГА 
типа М22 вызывало экспериментальный гломе-
рулонефрит у кроликов [27] в отличии от ком-
мерческих Fc-рецепторных препаратов: А- и 
G-протеинов.

Внимания заслуживает опыт, в котором гло-
мерулонефрит у кроликов был вызван введени-
ем рекомбинантного Fcg-рецепторного М-белка 
генотипа emm12, наиболее часто выделяемого 
от больных с PSGN, и наиболее стабильного по 
связыванию иммунных комплексов, по про-
дукции анти-IgG-антител и морфологическим 
признакам поражения почечных гломерул [4, 6, 
22]. Иммуноморфологическая картина при ис-
пользовании рекомбинантного Fcg-рецепторного 
пре парата была типична для эксперименталь-
ного гломерулонефрита, а именно: в корковом 
слое выявляли патологически измененные клу-
бочки; полости их капсул были расширены; в 
капиллярных петлях наблюдали некроз и атро-
фию. Деструктивные изменения отмечались и в 
проксимальных канальцах: стенки части каналь-
цев утолщены и отечны, эпителиальные клетки, 
выстилающие просвет канальцев, были с при-
знаками некроза, в просветах обнаруживались 
белковые массы. Вокруг поврежденных каналь-
цев выявлялись поля соединительной ткани с 
разрастанием волокнистой интерстициальной 
ткани стромы. В воспалительных клеточных 
инфильтратах обнаруживали малые и средние 
лимфоциты, незрелые и зрелые плазматические 
клетки, являющиеся активными продуцентами 
иммуноглобулина. В почечных клубочках были 
выявлены отложения IgG и С3-компонента ком-
племента; титры анти-IgG-антител в крови кро-
ликов колебались в пределах 1:80-1:640 [6]. 

Таким образом, нам удалось моделировать 
патологический процесс, сходный с мембраноз-
но-пролиферативным и фибропластическим 
гломерулонефритом у человека, как IgGFc-
позитивными штаммами СГА и выделенны-
ми из них М-белками, так и рекомбинантным 
Fcg-связывающим белком. Это служит веским 
аргументом в пользу представлений об иници-
ирующей роли данных белков и сопряженных 
иммунологических сдвигов, в патогенезе PSGN. 
Пока мы не располагаем доказательствами, 
позволяющими однозначно объяснить анти-
генную трансформацию связанного IgG в ре-
зультате взаимодействия со стрептококковыми 
Fcg-связывающими белками. Единственным до-
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Рисунок 1. Иммуноморфологические изменения в корковом и мозговом слоях почки кролика, индуцированные 
S. pyogenes штаммом emm12 [4]
Примечание. А – экспрессия TNFαα мезангиальными клетками (стрелки) клубочка; Б – серповидное отложение IgG в стенке 
проксимального канальца (стрелка); В – депозиция С3-компонента комплемента в клетках дистальных канальцев (стрелки);  
Г – атрофия ткани почечного клубочка, обилие эритроцитов в его полости; А-В: иммуногистохимическая окраска, ×750;  
Г – окраска гематоксилин-эозином, ×550.
Figure 1. Immunomorphological changes in cortical and medullary layers of the rabbit kidney, induced by S. pyogenes strain 
emm12 [4]
Note. A, the expression of TNFα by glomeruli mesangial cells (arrows); B, crescent IgG deposition in the wall of the proximal tubule (arrow); 
C, deposition of C3 component of complement in the cells of the distal tubules (arrows); D, atrophy of the tissues of the renal glomeruli, 
the abundance of red blood cells in the cavity; A-C: immunohistochemical staining, ×750; D, staining with hematoxylin-eosin, ×550.
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пущением этому является возможное конформа-
ционное преобразование связавшихся со стреп-
тококками молекул IgG.

Дополнительно было показано, что введение 
нативного IgG человека или кролика, очищен-
ных Fc-, но не Fab-фрагментов, эксперименталь-
ным животным на ранних сроках развития пато-
логического процесса, способно предупредить 
или ослабить развитие гломерулонефрита [2, 23, 
24], инициированного СГА типа М1. Теоретиче-
ски допустимыми являются два пути подавления 
процесса в почечной ткани, а именно:

а) Fc-фрагменты IgG блокируют IgGFc-
связывающую активность вводимых бактерий и, 
тем самым, ингибируют образование аутоантиге-
нов и продукцию анти-IgG-аутоантител;

б) либо Fc-фрагменты IgG блокируют тка-
невые Fcg-рецепторы, препятствуя развитию им-
мунного воспаления и экспрессии медиаторов 
воспаления.

О способности иммуноглобулина G пода-
влять развитие экспериментального гломеруло-
нефрита у крыс первыми сообщили испанские 
исследователи [50]. Данная работа имела несо-
мненную практическую направленность. В этом 

плане приведенные выше эксперименты важны 
в связи с возможностью использования препа-
ратов иммуноглобулина G и его Fc-фрагмента с 
целью профилактики PSGN при СГА-инфекции, 
а также служат еще одним доказательством роли 
Fcg-связывающих М-белков в патогенезе PSGN. 
Дополнительно необходимо изучить механизм 
данного эффекта Fc-фрагментов IgG и ответить 
на вопрос: могут ли они конкурировать с бакте-
риальными и тканевыми Fcg-рецепторами.

Патогенез ревматической лихорадки и ревмо-
кардита (ARF/RHD) нельзя считать до конца из-
ученным. Сходство между антигенами S. pyogenes 
и белками хозяина рассматривается рядом ав-
торов как фактор, запускающий аутоиммунный 
процесс при стрептококковой инфекции [44, 
98]. Исследования показали, что молекулярная 
мимикрия стрептококковых антигенов позволя-
ет генерировать антитела, которые перекрестно 
реагируют с антигенами СГА и с белками ткани 
хозяина, включая сердечный миозин, колла-
гены I и IV, тропомиозин, ламинин, виментин 
и кератин [44]. Возможность существования и 
участия перекрестно-реагирующих антигенов 
(ПР-антигены) в данной патологии с теорети-
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ческих позиций не должна вызывать сомнений, 
поскольку эволюция могла отобрать и сохранить 
в белках млекопитающих гомологичные амино-
кислотные последовательности белков бактерий. 
Закономерен вопрос: может ли «мимикрия» стать 
исходной причиной поражения конкретного 
органа? Если бы ПР-антигены могли самосто-
ятельно, без внешнего участия, инициировать 
повреждение ткани, то антимикробными иммун-
ными сыворотками и иммунными сыворотками 
к соответствующим антигенам микроба можно 
было бы моделировать патологию в органах экс-
периментального животного. Однако такая воз-
можность на сегодня вряд ли может считаться 
доказанной [6]. 

Ревматическая лихорадка и ревмокардит – это 
осложнения стрептококковой инфекции, кото-
рые являются исключительно болезнями чело-
века, поэтому определение патогенетически зна-
чимых звеньев этой патологии, требует решения 
сложной задачи по подбору «надежной» модели 
на животных [25, 26, 51, 69, 98]. Животные мо-
дели, включающие крупный рогатый скот, овец, 
свиней, собак, кошек, морских свинок, крыс и 
мышей, не раз использовали для воспроизведе-
ния аутоиммунных и воспалительных реакций по 
типу ARF/RHD. Ряд моделей на грызунах внесли 
значительный вклад в лучшее понимание фун-
даментальных механизмов миокардита и валь-
вулита, которые развивались при воздействии 
биологически активных продуктов СГА. Так, при 
использовании крыс линии Lewis [60, 69, 98], ко-
торым вводили стрептококковые антигены, было 
обнаружено развитие миокардита и вальвулита 
с инфильтрацией ткани мононуклеарными лей-
коцитами – картина аналогичная той, которая 
встречается при ARF/RHD у человека. При этом 
наблюдалась продукция антител, которые пере-
крестно реагировали с белками сердечной ткани. 
Авторы рассматривают данную модель как на-
дежную для изучения механизмов, приводящих 
к патологии миокарда и сердечных клапанов, но 
подчеркивают, что «сравнение эксперименталь-
ных результатов с клиническими наблюдениями 
для экстраполяции последовательности собы-
тий, которое следует за заражением стрептокок-
ками, приводящим к аутоиммунным осложнени-
ям, требует особой осторожности» [98].

В наших экспериментах по моделированию 
стрептококкового миокардита были использо-
ваны кролики. Мы исходили из того, что IgGFc-
связывающие рецепторы М- и М-подобные 
белки СГА не делают существенных различий в 
связывании IgG человека и кролика [85]. У всех 
кроликов, которым, как и при моделировании 
PSGN, вводили инактивированную вирулентную 
культуру СГА типа М1, обнаруживали депози цию 

IgG и С3-компонента комплемента в сарколем-
ме, в межмиофибриллярных пространствах, а 
также в отечной интерстициальной ткани и на 
базальной мембране капилляров. У этих же кро-
ликов была выявлена положительная окраска ак-
тивированных моноцитов/макрофагов на IL-6, 
IL-1β и TNFα. Изменения в миокарде кроликов 
характеризовались выраженными деструктив-
но-дегенеративными изменениями в саркоплаз-
ме и миофибриллах. В частности, в саркоплазме 
с большим количеством гипертрофированных 
митохондрий отмечался частичный или полный 
распад крист, деструкция матрикса вплоть до 
полного его просветления, уменьшение количе-
ства гликогена. Повреждение и разрушение ми-
тохондрий и отек саркоплазмы наблюдали в кра-
евых зонах мышечных волокон, прилежащих к 
базальной мембране капилляров. В этой же зоне 
проявлялись признаки разрушения миофибрилл 
(рис. 2). Помимо перечисленных изменений, от-
мечали выраженную воспалительную реакцию. 
Так, в капиллярах миокарда наблюдали выселе-
ние из кровотока моноцитов, их адгезию и вы-
ход в зону серозно-фибринозного отека перива-
скулярного пространства. По-видимому, за счет 
усиленной продукции провоспалительных ци-
токинов активированными моноцитами/макро-
фагами, происходило повреждение митохондрий 
(набухание, исчезновение крист, деструкция), 
которыми особенно богата сердечная мышца. 
Отмечали также распад миофибрилл за счет раз-
рушения митохондрий, во множестве располо-
женных между миофибриллами, и разрушение 
саркоплазматического ретикулума. Картину им-
муноморфологических изменений в миокарде 
кроликов, инъецированных IgG Fc-позитивным 
СГА, можно оценить, как миокардит, сопоста-
вимый по характеру деструктивных изменений с 
ревматическим миокардитом у больных. Напро-
тив, повреждение миокарда отсутствовало при 
введении штамма СГА, отрицательного по Fc-
связыванию IgG [25, 26].

Для доказательства роли стрептококковых 
IgGFc-связывающих М- и М-подобных белков в 
индукции экспериментального миокардита были 
использованы изогенные мутанты СГА типа М22, 
дефектные по двум или одному из fcr-генов, от-
ветственных за экспрессию Mrp или Emm белков, 
соответственно. У кроликов, которым вводили 
исходный штамм типа М22 или его изогенные 
мутанты по одному из М-белков, была выявлена 
депозиция IgG и С3-комплемента в структурных 
элементах сердечной мышцы, продукция про-
воспалительных цитокинов IL-1β, IL-6, TNFα и 
описанные выше деструктивно-дегенеративные 
изменения миокарда. Напротив, ни у одного из 
кроликов, получивших инъекции двойного му-
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Рисунок 2. Морфологические изменения (показаны стрелками) в миокарде кролика после инъекций S. pyogenes 
типа М1, связывающего Fc-фрагмент IgG человека и кролика [25]
Примечание. А, Б, В – разрушение митохондрий и миофибрилл (ТЕМ×16000, 16000 и 24000 соответственно); Г – морфология 
миокарда (норма) кролика, получившего инъекции контрольного IgG Fc-негативный штамма (ТЕМ×16000).
Figure 2. Morphological changes (arrows) in the myocardium of the rabbit after injection of S. pyogenes type M1, binding the Fc 
fragment of human or rabbit IgG [25]
Note. A, B, C, the destruction of mitochondria and myofibrils (ТЕМ×16000, 16000 and 24000, respectively); D, the morphology of the normal rabbit 
myocardium, which received injection of control IgG Fc-negative strain (ТЕМ×16000).

А (А)

Г (D)

Б (B)

В (C)

танта М22, лишенного обоих М-белков, не было 
обнаружено депозитов или деструктивных изме-
нений в миокарде, характерных для миокарди-
та [25]. 

Данными экспериментами была подтвержде-
на роль стрептококковых IgGFc-связывающих 
М- и М-подобных белков в инициации мио-
кардита у кроликов. Именно эти же белки были 
ответственны за развитие экспериментального 
гломерулонефрита в опытах, описанных выше. 
Хотя миокардит и гломерулонефрит относятся к 
различным осложнениям СГА-инфекции, вызы-

ваемой разными М-типами, однако, полученные 
результаты свидетельствуют о том, что в их генезе 
есть общее звено, реализуемое посредством спо-
собности неиммунного связывания индуциро-
вать аутоиммунный ответ организма, иммунное 
воспаление и повреждение тканей органа. 

IgA-нефропатия
В современной нефрологии одно из веду-

щих мест занимают работы по изучению IgA-
нефропатий (IgAN) – первичного гломеруло-
нефрита, часто заканчивающегося хронической 
почечной недостаточностью, при которой 30-50% 
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пациентов нуждаются в заместительной терапии: 
диализе или трансплантации [78, 86, 124]. Диа-
гностическим критерием данного заболевания 
служит депозиция иммуноглобулина А подкласса 
IgA1 в мезангиальных клетках почечных гломе-
рул [20, 112, 124]. Авторы считают, что патогенез 
IgAN связан с синтезом и накоплением в крови 
больных молекулярных форм IgA1, недостаточ-
ных по галактозилированию и сиализированию 
шарнирной области молекул IgA1 [124]. Они 
образуют димерные или полимерные комплек-
сы IgA1, а также IgA1-содержащие иммунные 
комплексы с антигликановыми IgG-антителами 
против данного участка «патогенного» IgA1 [113, 
119]. Их депозиция в мезангиуме, по сути, вы-
полняет функцию триггера в развитии воспале-
ния и IgAN [113]. IgA-содержащие комплексы в 
клубочках, вызывают мезангиально-пролифе-
ративный процесс, склонный к хроническому 
течению с периодами ремиссий [20], возника-
ющих, например, при диетическом питании, не 
содержащим глютен [42]. IgA-нефропатия мо-
жет развиваться либо как первичное заболева-
ние [115, 119], либо как следствие регуляторных 
нарушений в иммунной системе слизистых обо-
лочек [97]. В этиологии IgAN значительное вни-
мание отводится вирусным и бактериальным ин-
фекциям. Существенное место в патогенезе IgAN 
принадлежит и СГА-инфекциям [84, 89]. Каждая 
из этих причин накладывает свой отпечаток на 
генез IgAN. Так, например, галактозо-дефицит-
ные формы IgA1, на фоне инфекции, вызванной 
IgAFc-связывающими штаммами типов М4 и 
М60 S. pyogenes, активнее других форм IgA1 взаи-
модействуют с IgAFc-рецепторами М-подобного 
белка Arp, формируя при этом комплексы IgA1-
IgAFcα, которые откладываются в гломеру-
лах и ведут к мезангиально-пролиферативной 
IgAN [106, 107]. В качестве IgAFc-рецептора 
могут выступать либо Emm-белки большинства 
emm-генотипов СГА, связывающие как IgA [108], 
так и IgG, либо Arp-белки СГА emm-генотипов 4 
и 60. Штаммы СГА этих типов связывают в ос-
новном IgA и крайне слабо – IgG. Согласно это-
му, в патогенезе IgAN участвуют различные IgA-
содержащие комплексы, а именно, указанные 
выше комплексы «патогенных» IgA1-димеров 
и полимеров с IgG-антигликановыми антите-
лами, либо комплексы IgA с Fcα-белком СГА. 
Однако, удельный вклад каждого из них в ини-
циации IgAN нуждается в уточнении, поскольку 
очевидно, что IgA1 в полимерной форме либо в 
комплексе с IgG-антителами, сам может вызы-
вать поражение гломерул, в том числе и на фоне 
стрептококковой инфекции.

Эксперименты по моделированию IgAN с ис-
пользованием штамма типа М60, связывающе-

го главным образом Fc-фрагмент IgA человека, 
указывают на его высокую IgA-нефритогенную 
активность [3]. У подопытных животных име-
ла место воспалительная реакция, которая про-
являлась в выраженной лимфоцитарной ин-
фильтрации тканей в зонах поражения структур 
нефронов; обнаруживалась депозиция IgA и С3-
компонента комплемента в мезангиуме гломерул 
(рис. 3) и продукция провоспалительного цито-
кина TNFα. Именно в этих случаях наблюдалась 
воспалительная инфильтрация тканей [3]. По-
казатели поражения значительно варьировали в 
зависимости, по-видимому, от индивидуальной 
чувствительности кроликов. Разброс подобных 
показателей наблюдали и японские авторы при 
моделировании IgAN на мышах [55]. Ни у одно-
го кролика не удалось выявить депозицию IgG, 
притом, что имела место выраженная депозиция 
IgA. По-видимому, она была результатом отложе-
ния комплексов IgA с Fcα-рецепторным белком 
СГА типа М60. Данное допущение вполне мо-
жет служить подтверждением вывода шведских 
авторов, обнаруживших в биоптатах от пациен-
тов с IgA-нефропатией Fcα-белок Arp [107]. По-
скольку депозиция IgA-содержащих комплексов 
в мезангиальных клетках гломерул считается 
достоверным критерием диагностики IgAN, вы-
званной СГА [106], нам, по-видимому, удалось 
создать «кроличью» модель IgAN посредством 
IgAFc-связывающего штамма СГА.

Согласно современным представлениям, для 
первичной формы IgAN типичны депозиты, со-
держащие IgA в сочетании с анти-IgA-антителами 
класса IgG [119], между тем как для «стрептокок-
ковой» IgAN характерно образование комплексов 
на основе IgАFс-рецепторных белков СГА [107], 
хотя в обоих случаях IgА представлен дефицит-
ным по галактозе IgА1. Этими различиями могут 
определяться механизмы отложения комплексов 
на структурах гломерул. При первичной форме 
депозиция должна происходить, по-видимому, 
за счет Fc-рецепторов ткани [65]; во втором слу-
чае посредником служит Fcα-связывающий Arp 
белок СГА [106]. За рамками нашей работы от-
крытым остается вопрос о том имеется ли в де-
позитах почечных гломерул дефектный IgА? Его 
присутствие позволило бы с большим основани-
ем считать предлагаемую модель полностью со-
ответствующей IgA-нефропатии человека. 

Напомним, что IgA1 имеется только у челове-
ка и приматов, но не у других видов животных. 
Поэтому при моделировании на кроликах IgAN 
речь всегда будет идти не об IgA1, а лишь об IgA, 
хотя присутствие аномального IgA в организме 
экспериментального животного нельзя исклю-
чить при дисбиозе и нарушении иммунитета 
слизистых оболочек. Ранее были описаны опыты 
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Рисунок 3. Иммуноморфологические изменения в корковом и мозговом веществе почки кролика, индуцированные 
S. pyogenes типа М 60 [3]
Примечание. А, Б – депозиты IgA в мезангиальных клетках почечного клубочка (стрелки); В – отложение С3-компонентов 
комплемента в клетках канальцев (стрелки) мозгового слоя почки; Г – отложение С3-компонентов комплемента в клетках 
проксимальных канальцев (стрелки), окружающих почечный клубочек в корковом веществе. А, Б, В,  
Г – иммуногистохимическая окраска, ×750.
Figure 3. Immunomorphological changes in the cortical and medullary substances of the rabbit kidney induced by S. pyogenes type 
M 60 [3]
Note. A, B, deposits of IgA in the mesangial cells of the renal glomeruli (arrows); C, deposition of C3 complement components in the cells of the 
tubules (arrows) of the medullary layer of the kidney; D, deposition of C3 complement components in the cells of the proximal tubules (arrows) 
surrounding the renal glomerulus in the cortical substance. A, B, C, D, immunohistochemical staining, ×750.
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на грызунах, в которых удавалось воспроизво-
дить признаки истинной IgAN, например, син-
тез галактозо-дефицитных IgA, их депозицию в 
мезангиуме и характерное поражение гломерул. 
Следует указать на модель IgAN на крысах [118], 
в том числе с использованием вируса парагрип-
па [61]. Созданы эффективные модели IgAN на 
мышах, в которых процесс определялся синтезом 
дефектных по галактозе IgA [94, 111]. Именно 
на мышиной модели были показаны механизмы 
формирования IgA-содержащих комплексов и их 
отложения в мезангиуме. Речь идет об участии 
в этих реакциях аномального IgA, растворимого 

белка CD89, рецептора трансферрина и фермен-
та трансглютаминазы [17, 18].

Представляют интерес работы, связанные с 
патологией лимфоидной ткани глотки и гортани 
у человека [14, 73], авторы которых обнаружили 
наличие дефектных IgA1 не только в сыворотке, 
но и в тонзиллярных лимфоцитах.

Анализ обширных данных допускает, что па-
тология почек, развивающаяся как следствие 
СГА-инфекций, может изучаться на моделях 
животных, сопоставимых с PSGN и IgAN че-
ловека. Первый процесс инициируется Fcg-
рецепторными М-белками, а второй – Fcα-
рецепторными белками СГА. При этом, PSGN 
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чаще протекает как мембранозно-пролифера-
тивный процесс, вызванный отложением иммун-
ных комплексов в капсуле почечных клубочков. 
Между тем, для IgAN типичен мезангиально-
пролиферативный процесс, обусловленный от-
ложением Fcα-связывающего белка в мезанги-
альных клетках гломерул. Рассмотренные данные 
подчеркивают важность выдвигаемых представ-
лений об актуальности феномена неиммунного 
связывания иммуноглобулинов G и A при ослож-
нениях стрептококковой инфекции, даже для 
различающихся патологических процессов.

Заключение
Стрептококка группы А разных М-типов об-

ладают способностью неиммунно связывать IgG, 
IgA и иммунные комплексы человека и некото-
рых млекопитающих. Изучение данного фено-
мена у S. pyogenes представляет несомненный 
научный интерес как в плане изучения патоген-
ных свойств данного возбудителя, так и при из-
учении патогенеза аутоиммунных последствий 
стрептококковой инфекции. С этой целью мо-
делирование указанных процессов на кроликах 
является наиболее целесообразным подходом, 
поскольку имеет ряд преимуществ. В отличие от 
мышиного IgG, который не связывается с М- и 
М-подобными белками, кроличий IgG обладает 
такой активностью, хотя и в меньшей степени, 
чем IgG человека. Поскольку распространение 
СГА-инфекций ограничено человеческой попу-
ляцией, нельзя ожидать, что у неиммунизирован-
ных кроликов будут антитела к СГА, способные 

повлиять на исследование аутоиммунных ослож-
нений, подобных стрептококковому гломеруло-
нефриту или миокардиту. Кроме того, в обычных 
условиях у кроликов отсутствуют аутоантитела 
к собственным иммуноглобулинам, что служит 
удобным фоном для иммуноморфологических 
исследований соответствующих тканей при 
стрептококковой патологии.

Исследования с целью определения иниции-
рующих факторов в патологии, всегда актуальны, 
поскольку направляют мысль на поиск средств 
и методов терапевтической и профилактиче-
ской направленности, особенно в случаях, ког-
да ее причина неизвестна или спорна. Условия 
или факторы, которые определяют переход ин-
фекции в осложнение, должны рассматриваться 
как инициирующие, а эффективность лечебных 
и профилактических мер может служить крите-
рием результативности исследования. Приме-
нительно к СГА-инфекции, внимания заслужи-
вает иммуноглобулин-связывающая функция 
М-белков и использование препаратов IgG и их 
Fc-фрагментов для подавления перехода инфек-
ции в осложнение. Актуальность вопроса опреде-
ляет необходимость дальнейшего изучения само-
го феномена неиммунного связывания и частных 
аспектов проблемы; к примеру, механизмов ин-
дукции гломерулонефрита или миокардита ре-
комбинантными М- и М-подобными белками 
S. pyogenes, а также патогенеза IgA-нефропатии 
стрептококковой природы, для подтверждения 
инициирующей роли Fc-рецепторных белков 
СГА в развитии указанных осложнений.
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