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Резюме. На данный момент не существует методов излечения от ВИЧ-инфекции, кроме пе-

ресадки костного мозга, что опасно для пациента. Вакцины, способной дать надежный иммунитет 

от ВИЧ, также нет. В данной работе рассмотрены основные механизмы устойчивости ВИЧ и про-

блемы создания вакцины против этого вируса. Также указывается, какая работа ведется в этом 

направлении. 
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Resume. At the moment, there is no cure for HIV infection, except for bone marrow transplantation, 

which is dangerous for the patient. There is also no vaccine capable of providing reliable immunity against 

HIV. This paper discusses the main mechanisms of HIV resistance and the problems of creating a vaccine 

against this virus. It also indicates what work is being done in this direction. 
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Актуальность. В связи с продолжающейся пандемией, вызванной вирусом 

SARS-CoV-2, на второй план отошла пандемия ВИЧ, которая существует уже более 

30 лет. Учитывая то, что на данный момент не существует методов лечения людей от 

ВИЧ (кроме пересадки костного мозга, которая сопряжена с множеством рисков для 

пациента), вопрос разработки эффективных мер профилактики ВИЧ-инфицирования 

(то есть создание противовирусных вакцин), а также лечения уже состоявшейся ин-

фекции, является весьма актуальным. 

Цель. Изучить основные механизмы устойчивости вируса ВИЧ, характеризую-

щие его способность эффективно противостоять иммунной системе организма, а 

также выяснить, как это влияет на возможность создания ВИЧ-вакцины. 

Задачи: 

1. Выявить особенности ВИЧ, способствующие его иммунорезистентности. 

2. Определить возможные мишени для действия вакцины. 

3. Изучить, какая работа ведется в направлении создания ВИЧ-вакцины. 

Материалы и методы. Изучение научных публикаций посвященных данной 

проблеме и анализ полученной информации. 
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Результаты и их обсуждение. Одна из особенностей ВИЧ заключается в пора-

жающем воздействии на клетки иммунной системы, которые содержат на своей по-

верхности рецепторы CD4 (CD4+-клетки). 

Наиважнейшей мишенью для приспособительных реакций иммунной си-

стемы являются шипы на поверхности вириона, которые образованы гликопротеи-

ном Env (envelop protein), который состоит из двух структурных единиц: имеющего 

изменчивую структуру белка gp120 (связывается с рецептором на клеточной мем-

бране), и gp41 (консервативный трансмембранный участок), который удерживает мо-

лекулу gp120 в оболочке вируса [1]. Молекулы белка Env организованы в тримерные 

структуры, которые распределены равномерно на поверхности мембраны. 

Особенность белка Env лентивирусов – содержание чрезвычайно длинного ци-

топлазматического хвоста (количество аминокислот от 150 до 200). Этот участок 

белка может значительно укоротится в связи с тем, что его биосинтез может прежде-

временно остановится. ВИЧ использует это как приспособительный механизм к но-

вым клеточным типам, а также, как способ минимизации действия блокаторов про-

никновения вируса в клетки-мишени. Но в таком случае для заражения клетки недо-

статочно одного вириона (в случае с нормальным цитоплазматическим хвостом это 

вполне возможно) [5]. 

На начальных этапах инфекции форма Env довольно компактная, хотя сохраня-

ются все высокопатогенные свойства данного штамма вируса. Так, с ним не могут 

связаться интерфероны, а дендритные клетки, захватывающие вирусные частицы, не 

разрушают вирион. Это помогает вирусу эффективно преодолевать защитные свой-

ства слизистых оболочек (мукозный барьер).  

При развитии инфекции белок Env теряет свою зависимость от обязательного 

наличия рецепторов CD4 (функция непосредственно рецептора) и CCR5 (функция ко-

рецептора) на клеточной мембране, вследствие чего происходит заражение большего 

спектра клеток. 

Малое количество шипов белка Env (от 7 до 14) возможно является приспособ-

лением к действию гуморального иммунного ответа путем ограничения множествен-

ного связывания с T-клеточными рецепторами и недопущения двухвалентного взаи-

модействия с иммуноглобулинами. 

При ВИЧ-инфекции не функционирующие Env белки предоставляют свои эпи-

топы для антител, не обладающих нейтрализующей активностью. Дефектные формы 

Env нужны для уменьшения шансов взаимодействия B-клеток с функциональ-

ными тримерами [3]. 

Когда развивается иммунодефицит, у Env снижается резистентность, плотность 

укладки ослабляется, из-за этого на поверхность мембраны выставляются новые эпи-

топы для нецелевого иммунного ответа, ингибирующего выработку нейтрализующих 

антител. 

Главным механизмом устойчивости ВИЧ к действию иммунной системы явля-

ется обильное и многостадийное гликозилирование Env белка [4]. (Рис.1) При олиго-

меризации Env-белка в тримерные структуры возникают области, в которых сильно 

осложнен процесс наращивания полиманнозных гликанов. А так как непосред-
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ственно в тяжелодоступных участках Env присутствуют уязвимые эпитопы, то упо-

мянутые гликаны еще больше затруднят их распознание антителами. Надо отметить, 

что некоторые иммуноглобулины способны узнавать некоторые гликаны на белке 

Env, но нейтрализующая активность у них практически отсутствует [2]. Это будет 

препятствием для разработки вакцин, где нативный белок Env является основным ан-

тигеном. 

 

 
Рис. 1 – Варианты гликанов и уровень их содержания на Env-тримере 

 

Иммунная реакция (клеточная и гуморальная) развивается довольно быстро, но 

она неэффективна в контроле репликации вируса. К тому же отмечается раннее раз-

витие гиперцитокинемии. Но в острой фазе инфекции это будет иметь негативный 

эффект за счет стимуляции иммунной системы, которая при репликации вируса уни-

чтожит CD4+ T-клетки. Эти процессы происходят по истечении двухнедельного пе-

риода от начала инфекции. 

Антитела нейтрализующего спектра образуются в организме в качестве реак-

ции на штамм ВИЧ, полученный в результате трансмиссии. Это будет ингибировать 

вирус, но вызовет возникновение приспособительных мутаций в гене белка Env, что 

приведет к образованию иного иммуноварианта ВИЧ. В ответ на это сформируются 

новые нейтрализующие иммуноглобулины, что будет стимулом для дальнейших му-

таций вируса. По прошествии двух-трех лет различные иммуноглобулины нейтрали-

зующего спектра обнаруживаются примерно у трети пациентов с длительно протека-

ющей ВИЧ-инфекцией, но они не демонстрируют эффективности действия.     

Существует короткий промежуток времени после заражения организма виру-

сом, когда простимулированная иммунная система может подавить развивающуюся 

инфекцию. Но вакцины на основе Т-клеток, вводимые пациентам, уже стимулируют 

иммунную реакцию по прошествии этого периода, и они оказываются неэффектив-

ными.      
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Недавно опубликованное исследование показывает, что сочетание нового под-

хода к созданию РНК-вакцины и многофазной иммунизации обеспечивает формиро-

вание нейтрализующих антител у макак (в 79% случаев), однако сформированный 

иммунитет сохранялся определенный короткий промежуток времени, после чего 

начинал снижаться [6]. (Рис. 2) 

 

 
Рис. 2 – Результаты вакцинации макак 

 

Выводы: 

1. Показано наличие многочисленных механизмов устойчивости ВИЧ к дей-

ствию иммунной системы, связанных с тримерами белка Env, и отсутствие данных о 

развитии естественного иммунитета, ведущего к уничтожению ВИЧ либо препят-

ствующего развитию сопутствующих инфекций. 

2. Необходима разработка иных методов иммунизации, способствующей разви-

тию эффективного иммунного ответа на ВИЧ. Публикации последних лет показы-

вают, что ведется активная работа в этом направлении. 

3. Ключевым фактором является высокая скорость мутирования вируса и созда-

ние большого количества его иммуновариантов, вследствие чего иммунитет просто 

не успевает вырабатываться. 
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