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Эндогенные вирусы в геноме человека и приматов пред-
ставлены множественными копиями. Экспрессия эндоген-
ных ретровирусов свойственна преимущественно плаценте. 
Вклад генов эндогенных ретровирусов в развитие и функ-
ции плаценты связан с морфогенезом и генетическим кон-
тролем иммуносупрессии, необходимой для защиты плода 
от иммунологических конфликтов с материнской иммун-

ной системой. 
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Беременность — сосуществование 
двух индивидуумов, главное испыта-
ние иммунной системы. 

Почему беременность не может 
осуществиться без эндогенных ретро-
вирусов? 

Автор

Can Viruses Make Us Human?

Luis P.Villarreal

Большинство из нас далеки от по-
нимания всей драмы, связанной с на-
шим рождением — эта книга прибли-
зит нас к разгадке не только нашего 
рождения, но и происхождения.

От своего имени и имени двух моих братьев  
посвящаю

нашей маме — Галине Григорьевне Киселевой, 
чьим призванием было самое возвышенное и 

самоотверженное материнство.

Автор
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Эта книга является попыткой рассмотрения одной из 
наиболее сложных проблем биологии человека: проблемы 
иммунитета при беременности с точки зрения вирусных 
инфекций, столь губительных для беременных женщин. 
Однако рассмотрение этой проблемы неизбежно приво-
дит нас к осознанию важнейшей роли эндогенных виру-
сов в нашем геноме не только в генетическом контроле 
беременности, но и нашем происхождении как вида. По 
убеждению автора, понимание роли эндогенных ретрови-
русов в развитии и обеспечении беременности приводит 
нас к осознанию других проблем современной медицины: 
проблем развития злокачественных, неврологических и ау-
тоиммунных заболеваний, трансплантации органов тканей, 
расшифровки механизмов развития хронических вирусных 
инфекций.

Поэтому книга рекомендуется не только широкому кру-
гу инфекционистов и акушеров-гинекологов, но и другим 
специалистам в области фундаментальной медицины, осо-
бенно тем, кто после осознания уникальной роли эндоген-
ных вирусов в рождении и патологии человека поймет, что 
наступает новая эра медицины, в которой основные от-
крытия и разработка наиболее эффективных средств лече-
ния будут связаны с пониманием строения, происхождения 
и функций нашего генома. 
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HHV-6 U2428-60 — вирус герпеса типа 6 — белок U2428-60 — 

положения домена 28–60
HTLV-1 gp21 — белок gp21 лимфотропного вируса чело-

века 1-го типа 
HVA Tio225-242 — герпесвирусные аллели
HVS Tip211-228 — белок Tip — домен 211–228 вируса гер-

песа Саймири
LASV FP — вирус Ласса (FP — фьюжин-пептид)
LCMV FP — вирус лимфоцитарного хориоменингита
MARV — вирус болезни Марбурга 
MOPV — вирус Мопеа 

СПИСОК СОКРАЩЕНИЙ

SARS-CoV FP — коронавирус SARS — возбудитель тяже-
лого острого респираторного синдрома

SEBOV — вирус Эбола — штамм Судан
TACV FP — вирус Такарибе
Tip — белок, взаимодействующий с тирозинкиназой 
Tio — белок «два в одном» 
TMD — трансмембранный домен 
ZEBOV — штамм Заир 
H1N1pdm-2009 пандемический вирус гриппа
H1N1 SOIV — вирус свиного происхождения (имеется 

в виду пандемический). Однако данное определение позд-
нее было отклонено ВОЗ.

МВЭМ — мультивезикулярные эндосомальные мембра-
ны 

Tsg101 — фактор сортинга эндосом 
Т-рег — регуляторные Т-клетки

Таблица одно- и трехбуквенного кода 
для аминокислот

A − Ala − Ала M − Met − Мет D − Asp − Асп K − Lys − Лиз

G − Gly − Гли F − Phe − Фен E − Glu − Глу R − Arg − Арг

L − Leu − Лей S − Ser − Сер N − Asn − Асн W − Trp − Трп

I − Ile − Иле T − Thr − Тре Q − Gln − Глн H − His − Гис

V − Val − Вал C − Cys − Цис P − Pro − Про Y − Tyr − Тир

Аминокислотные остатки в тексте и на рисунках пред-
ставлены в трех вариантах: однобуквенный код, трехбук-
венный код на английском и русском языках.
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ПРЕДИСЛОВИЕ

Эта книга написана по итогам пандемии «свиного» 
гриппа H1N1pdm-2009/11 гг. Впервые за многие годы мы 
столкнулись с необычным явлением: заболеваемость бы-
стро распространялась среди молодых людей; не составила 
исключение и такая категория, как женщины детородного 
возраста. Госпитализация беременных женщин во многих 
странах и регионах России носила массовый характер. Тя-
желое течение пандемического гриппа при беременности 
привлекло к себе особое внимание, тем более, что во мно-
гих случаях гриппа у беременных возникла необходимость 
в оказании помощи в палатах интенсивной терапии. Не 
удалось избежать и жизненных потерь. В ущербе от пан-
демии 2009/11 гг. гибель беременных женщин от гриппа 
является самым значительным и драматичным событием, 
сравнимым с описанием таких же явлений в период «ис-
панки» 1918 года. 

Нельзя не отметить и крайнюю ограниченность средств 
профилактики и лечения гриппа при беременности в миро-
вой медицинской практике. Проанализировав итоги панде-
мии гриппа, следует отметить высочайшую квалификацию 
большинства отечественных реаниматологов и инфекцио-
нистов, которым удалось в, казалось бы, крайне крити-
ческих ситуациях добиться положительных результатов 
терапии гриппа и предотвратить его осложнения. Отече-
ственные протоколы лечения, по моему глубокому убеж-
дению, во многом превосходят зарубежные. Благодаря 
разнообразным подходам к лечению осложненных форм 

гриппа, удалось существенно снизить уровень смертности 
среди беременных женщин и пациентов с сопутствующими 
соматическими заболеваниями. Также при этом стало оче-
видно, что практика реанимации остро нуждается в прин-
ципиально новом лекарственном обеспечении. Поэтому 
исследования Института гриппа в эти годы были направ-
лены на разработку новейших средств лечения тяжелых 
и осложненных форм гриппозной инфекции у больных 
с преморбидным фоном, включая беременных женщин. 

Изучение состояния этой проблемы показало, что в дан-
ной области наблюдается очевидное отставание в понима-
нии природы многих процессов, сопутствующих беремен-
ности. В первую очередь это относится к функциональной 
иммуносупрессии, обеспечивающей контроль за вына-
шиванием плода без иммунологического конфликта. Ока-
залось, что иммуносупрессивный барьер между полуал-
логенным плодом и иммунной системой материнского 
организма обеспечивается ключевыми белками эндоген-
ных ретровирусов. Поэтому острая иммуносупрессия при 
гриппе у беременных женщин связана со взаимодействием 
экзогенных вирусов гриппа и эндогенных ретровирусов 
плаценты. Фактически речь идет о взаимодействии эндо-
генных ретровирусов, экспрессия которых специфична 
в норме для плаценты, и экзогенных инфекционных виру-
сов, использующих идентичный механизм иммуносупрес-
сии. 

Проблема оказалась существенно шире поставленных 
вопросов: через понимание этих процессов мы приходим 
к пониманию иммуносупрессивных процессов, сопрово-
ждающих беременность и определяющих возможность 
длительного вынашивания и иммуносупрессивной защиты 
плода. Эта проблема открывает новые перспективы в по-
нимании патологии человека, связанной с воспалением, 
онкогенезом. Решение проблем трансплантации органов 
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и тканей также связано с процессами функциональной им-
муносупрессии. 

Анализу механизмов физиологической иммуносуперс-
сии при беременности и их роли при инфекционной пато-
логии посвящена эта небольшая монография. Монография 
может представлять интерес для вирусологов, иммуноло-
гов, инфекционистов, акушеров и гинекологов, неонато-
логов и других специалистов, профессиональная деятель-
ность которых связана с патологией беременности и плода. 

 
Автор

FOREWORD

This book is written on the basis of epidemiological and 
clinical observations during swine fl u pandemic H1N1p-
dm-2009/11 years. For the fi rst, during these years, the inci-
dence of rapidly spreading among young people and women of 
childbearing age. Hospitalization of pregnant women in many 
countries and regions of Russia was massive and high and usu-
ally during pandemic fl u 2009–2011 — too late.  In many cases 
of infl uenza pregnant women needed to assist in the intensive 
care wards. During pandemic damage from the 2009 pandemic 
till 2011 death of pregnant women caused by  infl uenza is the 
most important and dramatic event, comparable to the same 
phenomena during the “Spanish fl u” of 1918.

It should be noted, that there are very limited choice of med-
icines for prevention and treatment of infl uenza in pregnant 
woman in current medical practice. Also, it is clear that the 
practice of treatment of hard conditions needs of a fundamen-
tally new approaches and drug. Research Institute of Infl uenza 
in those years was focused on the development of new treat-
ments for severe and complicated forms of infl uenza infection? 
Including septic conditions in patients with premorbid back-
ground and pregnant women.

However, the obvious gap in understanding the nature of 
many processes involved in pregnancy is revealed. This primar-
ily relates to functional immunosuppression for controlling the 
gestation without immunological confl ict. It was found that 
the immunosuppressive barrier between the semiallogenic fe-
tus and maternal immune system is induced and supported by 
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specifi c proteins of endogenous retroviruses. Therefore, acute 
immunosuppression caused by infl uenza in pregnant women 
is associated with the interaction of exogenous viruses and en-
dogenous retroviruses in placenta and maternal immune sys-
tem as well as.  In fact, we are talking about the interaction of 
endogenous retroviruses whose expression is specifi c to the 
placenta in normal conditions and exogenous infectious viruses, 
that use an identical mechanism of immunosuppression. 

The problem was much wider: by understanding these pro-
cesses, we arrive at an understanding of immunosuppressive 
processes that accompany pregnancy and determining the pos-
sibility of prolonged gestation and immunosuppressive protec-
tion of the fetus.

Recent discoveries indicate that one of the mechanism of im-
munosuppression plays a key role in the function of immuno-
suppression in pregnancy.

First ISD sequence identifi ed in retroviral protein env of FLV 
as a peptide CSK17. Peptide CSK17 showed inhibitory activity 
in in vitro assays for antigen- induced proliferation of T- lym-
phocytes. After the fi rst publication of the suppressive activity 
of these peptides has been almost 30 years. 

Discovery of similar sequences in the structure of Syncytins 
and evidence of their immune suppressive activity in biological 
tests (suppression of tumor regression) support the idea that 
CSK17 peptides or ISD- domains are functional analogues 
of retroviral proteins Env - Syncytins, that are key players in 
physiological suppression during pregnancy and pathological 
conditions. 

Now it is obvious that functional links between retroviral 
Env proteins and immunosuppression exist in physiological 
and pathological conditions, and endogenous retroviruses pos-
sessing an Env homologues with an IS domain could play a role 
in maternal-fetal tolerance in the placenta. Heidmann’s group 
from Dept. of Endogenous Retroviruses andRetroids elements 

Higher Eukaryotes, Integrated Research Cancer Institute in 
Villejuilf(Director Dr.ThierryHeidmann), CNRS, France, ex-
perimentally addressed this issue by using the in vivo tumor-re-
jection assay. Moreover ,these authors showed that Syncytin-2 
and ERV-3 are immune suppressive while Syncytin-1 is not. 
These fundamentaldata can’t be overestimated for understand-
ing of a background and consequences of viral infections for 
pregnancy. 

Immunosuppressive domains identifi ed among wide rang of 
viral proteins, including infectious retroviruses, endogenous 
retroviruses, Ebola virus, CMV, EBV, measles virus, infl uenza 
viruses. IS-domain similar to CsK17 –peptide in GP2 protein 
of Ebola virus was identifi ed in Virology Center Vector in No-
vosibirsk, Russia at 1992. Infl uenza virus NS1 protein contains 
immunosuppressive sequence similar to the same sequences 
among highly pathogenic viruses such as Ebola. Potential in-
fl uenza virus immunosuppressive domains, identifi ed in non-
structural proteins (NS1 and NS2) are active in vitro system in 
a blocking of T-cell proliferation, stimulated by antigens and 
capable to bind to several core peptide sequences among im-
munoreceptors. Thus, infl uenza virus in pregnant woman may 
contribute to the total immunosuppression and lead to deep 
defenselessness against pandemic fl u. Among potential targets 
of immunosuppressive viral proteins transmembrane domains 
of TcR – and NKG2D- receptors were assumed and preliminary 
proved. 

Failure of T- and NK- cells response during infl uenza in-
fection is well-known. As a result of our studies we have con-
cluded that cytokine genes disregulationand cytokine storm in 
combination with T-cell immune paralysis are strongly linked 
with systemic organ failure and hard conditions among preg-
nant woman, infected by pandemic infl uenza viruses.

Deciphering the mode of action of immunosuppressive 
peptides on the level of TcR-receptor transmembrane domain 
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