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Èñ ñëå äî âà ëè ðîëü èì ìó íî ïà òî ëî ãè ÷å ñêèõ ìå õà íèç ìîâ â èíè öè è ðî âà íèè è ïðî ãðåñ ñè ðî âà íèè àë êî ãîëü íîé 
áî ëåç íè ïå ÷å íè (ÀÁÏ). Ó 73 áî ëü íûõ ÀÁÏ, â òîì ÷èñ ëå 22 áî ëü íûõ àë êî ãî ëü íûì ãå ïà òè òîì (ÀÃ) è
51 áî ëü íî ãî àë êî ãî ëü íûì öèð ðî çîì ïå ÷å íè (ÀÖÏ) ïðî âî äè ëè îïðå äå ëå íèå ñû âî ðî òî÷ íî ãî óðîâ íÿ ýí äî òîê -
ñè íà, ïðî- è ïðî òè âî âîñ ïà ëè òå ëü íûõ öè òî êè íîâ, à òàê æå èì ìó íîê ëå òî÷ íî ãî ñòà òó ñà, â ñðàâ íå íèè
ñ àíà ëî ãè÷ íû ìè ïî êà çà òå ëÿ ìè êîí ò ðî ëü íîé ãðóï ïû (39 ÷åë.). Ó áî ëü íûõ ÀÇÏ îá íà ðó æåí ïî âû øåí íûé
óðî âåíü ýí äî òîê ñè íà, êî òî ðûé, àê òè âè ðóÿ ðàñ ïî çíà þ ùèå ðå öåï òî ðû, ëî êà ëè çî âàí íûå íà êëåò êàõ âðîæ -
äåí íîé èì ìóí íîé ñè ñ òå ìû, øè ðî êî ïðåä ñòàâ ëåí íûõ â ïå ÷å íè, èíè öè è ðó åò ñäâèã öè òî êè íî âî ãî ïðî ôè ëÿ â
ñòî ðî íó ïðî âîñ ïà ëè òå ëü íûõ öè òî êè íîâ. Ñòè ìó ëè ðó å ìûå ïðî âîñ ïà ëè òå ëü íû ìè öè òî êè íà ìè âíóò ðè êëå -
òî÷ íûå ñèã íà ëü íûå ïó òè âû çû âà þò èç áû òî÷ íûé ñèí òåç äî ïîë íè òå ëü íûõ âîñ ïà ëè òå ëü íûõ ìå äè à òî ðîâ,
âà çî àê òèâ íûõ âå ùåñòâ, â òîì ÷èñ ëå îê ñè äà àçî òà (NO), àê òèâ íûõ ôîðì êèñ ëî ðî äà è NO, ïðè âî äÿ ùèõ ê
ïå ðå ðîæ äå íèþ êëå òîê Èòî (èëè ñòåë ëàò íûõ êëå òîê) â ôèá ðîá ëà ñòî ïî äîá íûå êëåò êè, ñèí òå çè ðó þ ùèå
àíî ìà ëü íûå áåë êè ýê ñò ðàê ëå òî÷ íî ãî ìàò ðèê ñà, ÷òî èí äó öè ðó åò ïðî öåññ ôèá ðî çî ãå íå çà. Ïðî ãðåñ ñè ðî âà -
íèå ïà òî ëî ãèè ïå ÷å íè ñî ïðî âîæ äà åò ñÿ óã ëóá ëå íè åì äå ôè öè òà êëå òîê àäàï òèâ íî ãî çâå íà èì ìó íè òå òà,
îñî áåí íî Ò-ðå ãó ëÿ òîð íîé ñóá ïî ïó ëÿ öèè CD4+ ëèì ôî öè òîâ, î ÷åì ñâè äå òå ëü ñò âó åò ðåç êîå ñíè æå íèå â
Ò-ëèì ôî öè òàõ àê òèâ íî ñòè ýê òî-5’-íóê ëå î òè äà çû, ñëó æà ùåé îä íèì èç ìàð êå ðîâ äàí íîé êëå òî÷ íîé ïî -
ïó ëÿ öèè. Èñ òî ùå íèå ðå ãó ëÿ òîð íûõ êëå òîê, îò âå ÷à þ ùèõ êàê çà îãðà íè ÷å íèå èç áû òî÷ íûõ âîñ ïà ëè òå ëü -
íûõ ðå àê öèé, òàê è çà áëî êè ðî âà íèå àóòî àã ðåñ ñèâ íûõ êëî íîâ êëå òîê, ïî âû øà åò âå ðî ÿò íîñòü âêëþ ÷å íèÿ
àóòî èì ìóí íûõ ìå õà íèç ìîâ ïî âðåæ äå íèÿ ïå ÷å íè. Îá ñóæ äà åò ñÿ òàê æå ðîëü ôóí ê öè î íà ëü íûõ ñäâè ãîâ
ÈË-4 è ÒÔÐ-1b, ïå ðå êëþ ÷à þ ùèõ ñÿ ñ ïðå è ìó ùå ñò âåí íî ïðî òè âî âîñ ïà ëè òå ëü íîé è ðå ãó ëÿ òîð íîé ðî ëè ó
áî ëü íûõ ÀÃ íà ïðî âîñ ïà ëè òå ëü íóþ, ïðî ôèá ðî çî ãåí íóþ è ïðîà ó òî èì ìó íî ãåí íóþ ðî ëè ó áî ëü íûõ ÀÖÏ.
Êëþ ÷å âûå ñëî âà: àë êî ãîëü íàÿ áî ëåçíü ïå ÷å íè, öè òî êè íû, ýí äî òîê ñèí, èì ìóí íûé ñòà òóñ

Ââå äå íèå

À
ë êî ãî ëü íàÿ áî ëåçíü ïå ÷å íè ðàç âè âà åò ñÿ, ïî
ðàç íûì îöåí êàì, ó 10—35% áî ëü íûõ àë êî ãî -
ëèç ìîì [16, 26]. Îíà íà ÷è íà åò ñÿ ñ ïî ÿâ ëå íèÿ

àë êî ãî ëü íî ãî ñòå à òî çà, êî òî ðûé ñî âðå ìå íåì ïå ðå õî -
äèò â ãå ïà òèò, ñî ïðî âîæ äà þ ùèé ñÿ íå êðî çîì è àïîï -
òî çîì ãå ïà òî öè òîâ, è ïî ñòå ïåí íî ïðî ãðåñ ñè ðó þ ùèì
ôèá ðî çîì ïå ÷å íè. Ó íå êî òî ðûõ áî ëü íûõ àë êî ãî ëèç -
ìîì ôèá ðîç ïå ÷å íè ïå ðå õî äèò â öèð ðîç. Èíè öè è ðó þ -
ùàÿ ðîëü ëè ïî äè ñò ðî ôèè ãå ïà òî öè òîâ â ïà òî ãå íå çå
ÀÁÏ äà ëà îñíî âà íèÿ ãî âî ðèòü î «ëè ïî òîê ñè ÷å ñêîì»
ýô ôåê òå èç áû òî÷ íî ãî íà êîï ëå íèÿ ëè ïè äîâ. Îä íà êî
êà êèì îá ðà çîì ñòå à òîç ãå ïà òî öè òîâ çà ïó ñ êà åò âîñ ïà -
ëè òå ëü íûé ïðî öåññ, îñòà åò ñÿ íå ÿñ íûì. Ïðåä ïî ëà ãà åò -
ñÿ, ÷òî ñó ùå ñò âåí íóþ ðîëü â ýòîì ìî æåò èã ðàòü àê òè -
âà öèÿ ìàê ðî ôà ãîâ.

Äà ëü íåé øåé ñòà äèåé ðàç âè òèÿ ÀÁÏ ÿâ ëÿ åò ñÿ àë -
êî ãî ëü íûé ñòå à òî ãå ïà òèò. Íà ýòîì ýòà ïå ñó ùå ñò âåí -
íîå çíà ÷å íèå èìå åò ïî âû øåí íàÿ ãå íå ðà öèÿ ìå äè à òî -
ðîâ âîñ ïà ëå íèÿ, òà êèõ, êàê öè òî êè íû, àê òèâ íûå ôîð -
ìû êèñ ëî ðî äà (ÀÔÊ), àê òèâ íûå ôîð ìû àçî òà (ïðî -
èç âîä íûå NO) è õå ìî êè íû. Îäèí èç íàè áî ëåå âàæ -
íûõ ìå õà íèç ìîâ óâå ëè ÷å íèÿ âû áðî ñà âîñ ïà ëè òå ëü íûõ
ìå äè à òî ðîâ ïðè óïî òðåá ëå íèè àë êî ãî ëÿ çà êëþ ÷à åò ñÿ â 
àê òè âà öèè êëå òîê Êóïô ôå ðà [16]. Ïî êà çà íî, ÷òî ýëè -
ìè íà öèÿ êóïô ôå ðîâ ñêèõ êëå òîê ïðåä îò âðà ùà åò ðàç -
âè òèå ãå ïà òî ñòå à òî çà è ãå ïà òè òà ó êðûñ â ýê ñ ïå ðè ìåí -
òàõ ñ äëè òå ëü íûì èí ò ðà ãà ñò ðà ëü íûì ââå äå íè åì ðàñ -
òâî ðîâ ýòà íî ëà [43].

Êóïô ôå ðîâ ñêèå êëåò êè èìå þò êëþ ÷å âîå çíà ÷å íèå
â îïîñ ðå äî âà íèè ïî âðåæ äà þ ùå ãî äå éñòâèÿ ýòà íî ëà íà 
ïå ÷å íî÷ íóþ ïà ðåí õè ìó, ÷àñ òè÷ íî áëà ãî äà ðÿ ñâî åé
ðîëè â íå é òðà ëè çà öèè ýí äî òîê ñè íîâ, ïî ñòó ïà þ ùèõ èç 

68

ÊËÈÍÈ×ÅÑÊÀß ÍÀÐÊÎËÎÃÈß

* Ðà áî òà ïîä äåð æà íà ãðàí òîì ÐÃÍÔ 07-06-00467à



êè øå÷ íè êà. Â èñ ñëå äî âà íè ÿõ íå îäíîê ðàò íî áûëà ïî -
êà çà íà ïî âû øåí íàÿ ïðî íè öà å ìîñòü êè øå÷ íè êà äëÿ
ýí äî òîê ñè íà ïðè õðî íè ÷åñ êîì çëî ó ïîò ðåá ëå íèè àë êî -
ãî ëåì [33], ÷òî ïðî ÿâ ëÿ ëîñü óâå ëè ÷å íè åì êîí öåí òðà -
öèè ýí äî òîê ñè íîâ â êðî âè êàê ó áîëü íûõ àë êî ãî ëèç -
ìîì, òàê è ó ýêñ ïå ðè ìåí òàëü íûõ æè âîò íûõ ïðè óïîò -
ðåá ëå íèè àë êî ãî ëÿ [41]. Êðî ìå ïî âû øåí íîé ïðî íè öà -
å ìîñ òè êè øå÷ íè êà ó áîëü íûõ àë êî ãî ëèç ìîì îá íà ðó -
æå íî óâå ëè ÷å íèå â êðî âè êîí öåí òðà öèè ýí äî òîê ñèí -
ñâÿ çû âà þ ùèõ ôàê òî ðîâ — ëè ïî ïî ëè ñà õà ðèäñâÿ çû âà -
þ ùå ãî áåë êà è sCD14, êî òî ðûå îá åñ ïå ÷è âà þò âçà è -
ìî äå éñòâèå ýí äî òîê ñè íà ñ êëåò êà ìè-ìè øå íÿ ìè è èõ
àê òè âà öèþ [38].

Âû ñî êèå óðîâ íè ýí äî òîê ñè íà â êðî âè âî ðîò íîé âå -
íû ñî çäà þò óñëî âèÿ äëÿ àê òè âà öèè êóïô ôå ðîâ ñêèõ
êëå òîê. Àê òè âè ðî âàí íûå êëåò êè Êóïô ôå ðà âû äå ëÿ þò 
ìíî æå ñò âî ðàç ëè÷ íûõ ìå äè à òî ðîâ: ôàê òîð íå êðî çà
îïó õî ëè (ÔÍÎa), èí òåð ëåé êè íû (ÈË), ïðî ñòàã ëàí -
äè íû, ÀÔÊ è ò.ä. [35]. ÔÍÎa è ÈË-1 ñà ìè îá ëà -
äà þò ïðÿ ìûì öè òî òîê ñè ÷å ñêèì äåé ñò âè åì è, êðî ìå
òî ãî, ñòè ìó ëè ðó þò ìèã ðà öèþ è àê òè âà öèþ íåé òðî ôè -
ëîâ, âû äå ëÿ þ ùèõ ïðî òå î ëè òè ÷å ñêèå ôåð ìåí òû è
ÀÔÊ â èí ôè ëü òðî âàí íûå èìè òêà íè â õî äå äå ãðà íó -
ëÿ öèè. Çíà ÷å íèå ýí äî òîê ñè íà è ÔÍÎa â ïî âðåæ äå -
íèè ïå ÷å íè ïîä äåé ñò âè åì àë êî ãî ëÿ ïîä ÷åð êè âà åò ñÿ
òåì ôàê òîì, ÷òî ââå äå íèå àí òè áè î òè êîâ â ýê ñ ïå ðè -
ìåí òå îä íî âðå ìåí íî è óìå íü øà åò êîí öåí ò ðà öèþ â
êðî âè ÔÍÎa, è îãðà íè ÷è âà åò îáú åì ïà òî ëî ãè ÷å ñêèõ
èç ìå íå íèé ïå ÷å íî÷ íîé ïà ðåí õè ìû [43].

Äëè òå ëü íîå çëî óïîò ðåá ëå íèå àë êî ãî ëåì âû çû âà åò
ðàç ðà ñ òà íèå ñî å äè íè òå ëü íîé òêà íè — ôèá ðîç ïå ÷å -
íè. Àë êî ãî ëü íûé ôèá ðîç ïå ÷å íè — ïî âî ðîò íàÿ òî÷ êà 
â ðàç âè òèè ÀÁÏ, òàê êàê íà ñëå äó þ ùåì ýòà ïå —
öèð ðîç ïå ÷å íè — èç ìå íå íèÿ òêà íè ïðè îá ðå òà þò íå -
îá ðà òè ìûé õà ðàê òåð. Âû äå ëÿ þò äâå ñòà äèè ðàç âè òèÿ
ôèá ðî çà ïå ÷å íè. Íà ïåð âîé ñòà äèè èç ìå íÿ åò ñÿ ñî ñòàâ
ìåæ ê ëå òî÷ íî ãî ìàò ðèê ñà ñ çà ìå íîé íå ôèá ðèë ëÿð íî ãî
êîë ëà ãå íà áî ëåå ïëîò íû ìè âè äà ìè êîë ëà ãå íà ñ ïî ïå -
ðå÷ íû ìè ñâÿ çÿ ìè ìåæ äó ìî ëå êó ëà ìè. Íà âòî ðîé ñòà -
äèè ôèá ðèë ëÿð íûé êîë ëà ãåí ñ ïî ïå ðå÷ íû ìè ñøèâ êà -
ìè îò êëà äû âà åò ñÿ ïîä ñëî åì ýí äî òå ëè à ëü íûõ êëå òîê;
â ïðî ñòðàí ñò âå Äèñ ñå íà êàï ëè âà þò ñÿ êîë ëà ãåí ï ðî äó -
öè ðó þ ùèå ìè î ôèá ðîá ëà ñòû, â êî òî ðûå òðàíñ ôîð ìè -
ðó þò ñÿ ëè ïî öè òû Èòî [27]. Ñî ãëàñ íî èìå þ ùèì ñÿ
âçãëÿ äàì, àê òè âà öèÿ ïå ðè ñè íó ñî è äà ëü íûõ ëè ïî öè òîâ
(êëå òîê Èòî), êî òî ðàÿ ïðåä øå ñò âó åò óñè ëåí íîé âû ðà -
áîò êå èìè ôèá ðèë ëÿð íî ãî êîë ëà ãå íà, îáó ñëîâ ëå íà
ñòå à òî çîì ãå ïà òî öè òîâ, à òàê æå àê òè âà öèåé âîñ ïà ëè -
òå ëü íûõ êëå òîê, èí ôè ëü òðè ðó þ ùèõ òêàíü ïå ÷å íè.
ÀÔÊ è öè òî êè íû (ÔÍÎa, a-èí òåð ôå ðîí, ÈË-2),
âû äå ëÿ å ìûå â èç áûò êå íà ðàí íèõ ñòà äè ÿõ ÀÁÏ èç
êóïô ôå ðîâ ñêèõ êëå òîê è, âîç ìîæ íî, ñà ìèõ ãå ïà òî öè -
òîâ, ÿâ ëÿ þò ñÿ ìîù íû ìè àê òè âà òî ðà ìè ïå ðè ñè íó ñî è -
äà ëü íûõ ëè ïî öè òîâ [21].

Ðàç âè òèþ ïà òî ëî ãèè ïå ÷å íè, îáó ñëîâ ëåí íîé ïðè å -
ìîì àë êî ãî ëÿ, ìî ãóò ñïî ñîá ñò âî âàòü òàê æå èç ìå íå íèÿ 
â ðàç ëè÷ íûõ ïî ïó ëÿ öè ÿõ Ò-ëèì ôî öè òîâ êàê â ñà ìîé
ïå ÷å íè, òàê è íà ïå ðè ôå ðèè. Ò-ëèì ôî öè òû, èçî ëè ðî -
âàí íûå èç ïå ÷å íè êðûñ, êî òî ðûå äëè òå ëü íî ïî òðåá ëÿ -
ëè ýòà íîë, âû çû âà þò ïî âðåæ äå íèå ïå ÷å íè ïî ñëå
òðàíñ ïëàí òà öèè èõ â îð ãà íèçì èí òàê ò íûõ êðûñ [5].
Ò-ëèì ôî öè òû, èçî ëè ðî âàí íûå èç êðî âè áî ëü íûõ àë -
êî ãî ëèç ìîì, âû äå ëÿ þò áî ëü øå ÔÍÎ-a è g-èí òåð ôå -
ðî íà ïî ñëå ñòè ìó ëÿ öèè è ýê ñ ï ðåñ ñè ðó þò áî ëü øå ìàð -
êåð íûõ ìî ëå êóë àê òè âà öèè è ïà ìÿ òè — CD45RO,
CD57, CD11b — ïî ñðàâ íå íèþ ñ Ò-ëèì ôî öè òà ìè
çäî ðî âûõ ëèö [16]. Èìå åò ñÿ ïî ëî æè òå ëü íàÿ êîð ðå ëÿ -
öèÿ ìåæ äó íà êîï ëå íè åì CD8+ Ò-ëèì ôî öè òîâ â ïå -
÷å íè áî ëü íûõ ñ ÀÁÏ, êî ëè ÷å ñò âîì óç ëîâ-ðå ãå íå ðà -
òîâ, âû ðà æåí íî ñòüþ âíóò ðè äî ëü êî âî ãî âîñ ïà ëå íèÿ è
ôèá ðî çà ïå ÷å íè [36]. Ïðåä ïî ëà ãà þò, ÷òî èç ìå íå íèÿ
ìèê ðî îê ðó æå íèÿ â òêà íè ïå ÷å íè ïðè çëî óïîò ðåá ëå íèè 
àë êî ãî ëåì ïðè âî äÿò ê íà ðó øå íèþ ñèã íà ëü íûõ ìå õà -
íèç ìîâ, îò âåò ñò âåí íûõ çà àïîï òîç CD8+ Ò-ëèì ôî -
öè òîâ, ÷òî ñïî ñîá ñò âó åò ïî âû øå íèþ èõ âû æè âà å ìî -
ñòè è ãå ïà òî òîê ñè ÷å ñêî ãî ïî òåí öè à ëà âñëåä ñò âèå âû -
äå ëå íèÿ ïðî âîñ ïà ëè òå ëü íûõ è ôèá ðî çî ãåí íûõ ìå äè à -
òî ðîâ, à òàê æå óñè ëè âà åò ñïî ñîá íîñòü Ò-êèë ëå ðîâ àê -
òè âè ðî âàòü êóïô ôå ðîâ ñêèå êëåò êè. Â ïà òî ãå íå çå
ÀÁÏ ìî æåò èìåòü çíà ÷å íèå è íà ðó øå íèå áà ëàí ñà
ìåæ äó èì ìóí íû ìè ðå àê öè ÿ ìè Th1- è Th2-òè ïîâ.

Öå ëüþ íà ñòî ÿ ùåé ðà áî òû áû ëî èñ ñëå äî âàòü õà -
ðàê òåð èç ìå íå íèé öè òî êè íî âî ãî ïðî ôè ëÿ â îð ãà íèç ìå
ïðè ýâî ëþ öèè ÀÁÏ îò àë êî ãî ëü íî ãî ãå ïà òè òà ê öèð -
ðî çó ïå ÷å íè.

Îáúåêò è ìå òî äû èññëåäîâàíèÿ

Èñ ñëå äî âà íèÿ áû ëè ïðî âå äå íû íà 73 áî ëü íûõ àë -
êî ãî ëèç ìîì, ïðî õî äèâ øèõ ëå ÷å íèå â îò äå ëå íèè ãà ñò -
ðî ýí òå ðî ëî ãèè 12 ÃÊÁ ã.Ìî ñê âû. Èç íèõ ó 22 áî ëü -
íûõ áûë äèà ãíî ñ òè ðî âàí àë êî ãî ëü íûé ãå ïà òèò, à ó 51
— àë êî ãî ëü íûé öèð ðîç ïå ÷å íè. Äèà ãíîç àë êî ãî ëü íàÿ 
áî ëåçíü ïå ÷å íè (àë êî ãî ëü íûé ãå ïà òèò, àë êî ãî ëü -
íûé öèð ðîç ïå ÷å íè) óñòà íîâ ëåí íà îñíî âà íèè êëè íè -
êî-ëà áî ðà òîð íûõ è èí ñò ðó ìåí òà ëü íûõ ìå òî äîâ èñ ñëå -
äî âà íèÿ.

Îá ðàç öû âå íîç íîé êðî âè áî ëü íûõ ïî ëó ÷à ëè ñ 5%
ÝÄÒÀ â êà ÷å ñò âå àí òè êî à ãó ëÿí òà (ñî îò íî øå íèå
1:10). Öå ëü íóþ êðîâü èñ ïî ëü çî âà ëè äëÿ ïîä ñ÷å òà îá -
ùå ãî êî ëè ÷å ñò âà ëåé êî öè òîâ è ïðè ãî òîâ ëå íèÿ ìàç êîâ
êðî âè ñ ïî ñëå äó þ ùèì îêðà øè âà íè åì ïî Ðî ìà íîâ ñêî -
ìó äëÿ ïîä ñ÷å òà ôîð ìó ëû êðî âè è äëÿ ãè ñ òî õè ìè ÷å -
ñêèõ îêðà øè âà íèé. Èç îñòàâ øåé ñÿ öå ëü íîé êðî âè ïî -
ëó ÷à ëè ñóñ ïåí çèþ ëåé êî öè òîâ ïó òåì 20—40-ìè íóò -
íî ãî îò ñòà è âà íèÿ êðî âè â ïðî áèð êàõ è ïî ñëå äó þ ùå ãî
öåí ò ðè ôó ãè ðî âà íèÿ ñó ïåð íà òàí òà ïðè 700 g â òå ÷å íèå 
15 ìèí. Îá ðà çî âàâ øóþ áëÿø êó ëåé êî öè òîâ òðèæ äû
ïðî ìû âà ëè ðàñ òâî ðîì Õåí ê ñà è èñ ïî ëü çî âà ëè äëÿ èì -
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ìó íî ãè ñòî õè ìè ÷å ñêî ãî îêðà øè âà íèÿ íà èì ìó íî ôå íî -
òè ïè ÷å ñêèå ìàð êå ðû. Ñó ïåð íà òàíò öåí ò ðè ôó ãè ðî âà ëè
ïðè 1500 g 15 ìèí äëÿ ïî ëó ÷å íèÿ ïëàç ìû.

Êî ëè ÷å ñò âî ëåé êî öè òîâ â 1 ìêë êðî âè ïîä ñ÷è òû âà -
ëè ñ ïî ìî ùüþ ñ÷åò ÷è êà ôîð ìåí íûõ ýëå ìåí òîâ êðî âè
«Ïè êî ñêåëü». Ïî ëè ìîð ô íî ÿ äåð íûå ëåé êî öè òû (íåé -
òðî ôè ëû, ýîçè íî ôè ëû è áà çî ôè ëû), ìî íî öè òû, ñóì -
ìàð íûå ëèì ôî öè òû, à òàê æå ñî îò íî øå íèå áî ëü øèõ è
ìà ëûõ ãðà íó ëÿð íûõ ëèì ôî öè òîâ (îò ðà æà þ ùåå ñî îò -
íî øå íèå NK êî ñò íî ìîç ãî âî ãî è òè ìóñ íî ãî ïðî èñ õîæ -
äå íèÿ èëè NK/NKT) ïîä ñ÷è òû âà ëè ïðè ìèê ðî ñêî -
ïè ðî âà íèè ìàç êîâ êðî âè, îêðà øåí íûõ ïî Ðî ìà íîâ -
ñêî ìó.

Èì ìó íî ôå íî òè ÷å ñêèå ïî ïó ëÿ öèè ëèì ôî öè òîâ:
ÑD3 (ñóì ìàð íûå Ò-ëèì ôî öè òû), CD19 (Â-ëèì ôî -
öè òû), CD4 (Ò-õåë ïå ðû), CD8 (öè òî òîê ñè ÷å ñêèå
Ò-ëèì ôî öè òû), CD16 (NK-êëåò êè), à òàê æå ìàð êå -
ðû àê òè âè ðî âàí íûõ ìî íî öè òîâ (HLA-DR) ïîä ñ÷è -
òû âà ëè ïðè ìèê ðî ñêî ïè ðî âà íèè ìàç êîâ êðî âè, îêðà -
øåí íûõ èì ìó íî öè òî õè ìè ÷å ñêè [3] ñ èñ ïî ëü çî âà íè åì
ìî íî êëî íà ëü íûõ àí òè òåë ê ïå ðå ÷èñ ëåí íûì äèô ôå ðåí -
öè ðî âî÷ íûì àí òè ãå íàì è «âòî ðè÷ íûõ» àí òè òåë ê èì -
ìó íîã ëî áó ëè íàì ìû øè, ìå ÷åí íûõ ïå ðîê ñè äà çîé õðå -
íà. Ìî íî êëî íà ëü íûå àí òè òå ëà ïî ëó ÷å íû â Íà ó÷ íîì
öåí ò ðå èì ìó íî ëî ãèè ÐÀÌÍ.

Ïî ðàç íè öå ìåæ äó êî ëè ÷å ñò âîì ñóì ìàð íûõ
Ò-ëèì ôî öè òîâ (CD3) è Ò-ëèì ôî öè òîâ ñ ìåò êà ìè
CD4, CD8 è NKT îïðå äå ëÿ ëè òàê íà çû âà å ìûå DN- 
(do ub le ne ga ti ve) -ëèì ôî öè òû èëè ïðî à ïîï òî òè ÷å ñêèå 
Ò-ëèì ôî öè òû, ÿâ ëÿ þ ùè å ñÿ, ïî äàí íûì ëè òå ðà òó ðû,
íî ñè òå ëÿ ìè Fas-ëè ãàí äà [7, 44]. Fas-ëè ãàíä îïðå äå -
ëÿ åò ÷óâ ñò âè òå ëü íîñòü êëå òîê ê Fas-ðå öåï òîð íî ìó
èëè ÑD95-àïîï òî çó.

Â Ò- è Â-ëèì ôî öè òàõ ïå ðè ôå ðè ÷å ñêîé êðî âè
îïðå äå ëÿ ëè òàê æå ãè ñ òî õè ìè ÷å ñêèì ìå òî äîì [39] àê -
òèâ íîñòü 5’-íóê ëå î òè äà çû (5’-ÍÒ), à â ôà ãî öè òàõ
àê òèâ íîñòü ÍÀÄÔÍ- äèà ôî ðàç íî ãî ìàð êå ðà
NO-ñèí òà çû [40], êî òî ðûå âû ðà æà ëè ïðè íÿ òûì â
ãè ñ òî õè ìèè ïî êà çà òå ëåì öè òî õè ìè ÷å ñêî ãî èí äåê ñà.

Óðî âåíü ýí äî òîê ñè íà îïðå äå ëÿ ëè â ñû âî ðîò êå
êðî âè ñ èñ ïî ëü çî âà íè åì õðî ìî ãåí íî ãî LAL-òå ñ òà
ôèð ìû CAMBREX (ÑØÀ).

Ñî äåð æà íèå öè òî êè íîâ (ÈË-1b, ÈË-4,
ÈË-12+ð40, òðàíñ ôîð ìè ðó þ ùèé ôàê òîð ðî ñ òà b1
— ÒÔÐ-1b), îïðå äå ëÿ ëè ñ èñ ïî ëü çî âà íè åì êîì ìåð -
÷å ñêèõ ÈÔÀ íà áî ðîâ: ÈË-1b è ÈË-4 ôèð ìû
«Ïðî òå è íî âûé Êîí òóð», Ñàíêò-Ïå òåð áóðã; ÈË-12
— ôèð ìû Bi o so ur se, Áå ëü ãèÿ; ÒÔÐ-1b — ôèð ìû
Ben der Med Sys tem, Àâ ñò ðèÿ.

Ñòà òè ñòè ÷å ñêàÿ îá ðà áîò êà ðå çó ëü òà òîâ ïðî âî äè -
ëàñü ñ ïî ìî ùüþ ïà êå òà ïðî ãðàìì Mic ro soft Ex cel:
îïè ñà òå ëü íàÿ ñòà òè ñòè êà, êîð ðå ëÿ öè îí íûé àíà ëèç,
äâóõ âû áî ðî÷ íûé t-òåñò äëÿ âû áî ðîê ñ ðàç ëè÷ íû ìè
äèñ ïåð ñè ÿ ìè.

Ðå çó ëü òà òû è îá ñóæ äå íèå

Ñî äåð æà íèå ýí äî òîê ñè íà â ïëàç ìå êðî âè áî ëü íûõ
ÀÃ è ÀÖÏ ïðåä ñòàâ ëå íî íà ðè ñóí êå. Â ñðåä íåì îíî
äî ñòè ãà ëî ñó ùå ñò âåí íûõ âå ëè ÷èí — ñî îò âåò ñò âåí íî
4,82±1,25 è 5,23±1,23 EU/ìë, íå ñìîò ðÿ íà òî, ÷òî
êëè íè ÷å ñêèå ïðî ÿâ ëå íèÿ èí ôåê öèè îò ñóò ñò âî âà ëè.
Äî ñòî âåð íûå ðàç ëè ÷èÿ ìåæ äó ãðóï ïà ìè ÀÃ è ÀÖÏ
ïî ñî äåð æà íèþ ýí äî òîê ñè íà â êðî âè íå îá íà ðó æå íû.
Äàí íûå â òàáë. 1 õà ðàê òå ðè çó þò èì ìó íîê ëå òî÷ íûé
ñòà òóñ áî ëü íûõ ÀÃ è ÀÖÏ ïî ñðàâ íå íèþ ñî çäî ðî -
âû ìè ëþ äü ìè. Ó áî ëü íûõ ÀÃ íå èç ìå íÿ åò ñÿ, à ó áî -
ëü íûõ ÀÖÏ ñó ùå ñò âåí íî ñíè æà åò ñÿ ñî äåð æà íèå â
êðî âè ñóì ìàð íîé ôðàê öèè Ò-ëèì ôî öè òîâ (CD3+)
— íà 30%. Ïðè ýòîì â ãðóï ïå îá ñëå äî âàí íûõ ñ
ÀÖÏ íà 30—40% óìå íü øà åò ñÿ îáú åì ïî ïó ëÿ öèè
Ò-õåë ïå ðîâ (ÑD4) è öè òî òîê ñè ÷å ñêèõ (CD8)
Ò-ëèì ôî öè òîâ, ÷òî ñî ïðî âîæ äà åò ñÿ ïî âû øå íè åì
÷èñ ëà DN-Ò-ëèì ôî öè òîâ, ñ÷è òà þ ùèõ ñÿ íî ñè òå ëÿ ìè
ïðî à ïîï òî òè ÷å ñêî ãî Fas-ëè ãàí äà. Îä íî âðå ìåí íî ñ
ýòèì ñíè æà åò ñÿ öè òî õè ìè ÷å ñêèé èí äåêñ 5’-íóê ëå î òè -
äà çû Ò-ëèì ôî öè òîâ, ðàñ ñìàò ðè âà å ìîé â ñî âðå ìåí íîé 
ëè òå ðà òó ðå [2] â êà ÷å ñò âå ìàð êå ðà îñî áîé ñóá ïî ïó ëÿ -
öèè CD4+ ëèì ôî öè òîâ — Ò-ðå ãó ëÿ òîð íûõ êëå òîê:
íà 21% ó áî ëü íûõ ÀÃ è â 2,4 ðà çà ó áî ëü íûõ ÀÖÏ,
à òàê æå êî ëè ÷å ñò âî NKT-êëå òîê — ñî îò âåò ñò âåí íî â 
3,2 è 4,8 ðà çà. Óã íå òå íèå ñïå öè ôè ÷å ñêèõ èì ìóí íûõ
ðå àê öèé ïî ìå ðå ïðî ãðåñ ñè ðî âà íèÿ ÀÁÏ ïîä òâåð æ -
äà åò ñÿ ïî ñëå äî âà òå ëü íûì ñî êðà ùå íè åì êî ëè ÷å ñò âà
Â-ëèì ôî öè òîâ â ðÿ äó çäî ðî âûå ëþ äè — áî ëü íûå ÀÃ 
— áî ëü íûå ÀÖÏ. Â ýòîì æå ðÿ äó óìå íü øà åò ñÿ è
ñî äåð æà íèå â êðî âè íå êî òî ðûõ êëå òîê åñ òå ñò âåí íî ãî
èì ìó íè òå òà: NK-ëèì ôî öè òîâ — ñî îò âåò ñò âåí íî â
2,1 è 3,03 ðà çà. NK-ëèì ôî öè òàì, òàê æå êàê è NKT, 
ïðè íàä ëå æèò âàæ íàÿ àí òè ôèá ðî çî ãåí íàÿ ðîëü
âñëåäñòâèå ýëè ìè íà öèè àê òè âè ðî âàí íûõ êëå òîê Èòî
[13]. Ñî äåð æà íèå íåé òðî ôè ëîâ âîç ðà ñ òà åò â àá ñî ëþò -
íûõ âå ëè ÷è íàõ (òûñ. êëå òîê â 1 ìêë) ó áî ëü íûõ ñ ÀÃ
è ÀÖÏ, à êî ëè ÷å ñò âî ìî íî öè òîâ äî ñòî âåð íî âîç ðà ñ -
òà åò ó áî ëü íûõ ÀÃ, íî çà òåì óìå íü øà åò ñÿ äî óðîâ íÿ
çäî ðî âûõ ëèö ïðè ðàç âè òèè ÀÖÏ (òàáë. 2). Â ãðóï ïå 
ñ ÀÖÏ îá ðà ùà åò íà ñå áÿ âíè ìà íèå ðåç êîå, â 40 ðàç,
âîç ðà ñ òà íèå äî ëè íåé òðî ôè ëîâ ñ òîê ñî ãåí íîé çåð íè -
ñòî ñòüþ, êî òî ðàÿ ìî æåò ñâè äå òå ëü ñò âî âàòü îá óã íå òå -
íèè ôóí ê öè î íà ëü íîé àê òèâ íî ñòè êî ñò íî ãî ìîç ãà è äå -
ãå íå ðà òèâ íîì õà ðàê òå ðå ëåé êî ïî ý çà ó òà êèõ áî ëü íûõ.

Òà êèì îá ðà çîì, àíà ëèç èì ìó íîê ëå òî÷ íûõ ñäâè ãîâ
ó áîëü íûõ ÀÁÏ ñâè äå ò åëüñòâó åò î íà ðàñ òà íèè ïî
ìåðå ïðî ãðåñ ñè ðî âà íèÿ ïà òî ëî ãèè ïå ÷å íè äèñ ôóí êöèè 
àäàï òèâ íî ãî çâå íà èì ìó íè òå òà íà ôîíå âû ñî êîé ñî -
õðàí íîñ òè è äàæå ýêñ ïàí ñèè êëå òîê íå ñïå öè ôè ÷åñ êîé
âîñ ïà ëè òåëü íîé ðå àê öèè. Îñî áóþ çíà ÷è ìîñòü ïðè
ýòîì ïðè îá ðå òà åò äå ôè öèò Ò-ëèì ôî öè òîâ ñ âû ñî êîé
àê òèâ íîñ òüþ 5’-íóê ëå î òè äà çû, êî òî ðûì ïðè íàä ëå æèò 
èñ êëþ ÷è òåëü íàÿ ðîëü â ïîä àâ ëå íèè èç áû òî÷ íîé âîñ -
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Òàá ëè öà 1

Èì ìóí íîê ëå òî÷ íûé ñòà òóñ àäàï òèâ íî ãî çâå íà èì ìó íè òå òà ó áî ëü íûõ ÀÃ è ÀÖÏ ïî ñðàâ íå íèþ ñ ãðóï ïîé çäî ðî âûõ ëèö (M±m)

Ïî êà çà òåëü Åäè íè öà èç ìå ðå íèÿ Êîí ò ðîëü (çäî ðî âûå ëè öà) Áî ëü íûå ÀÃ Áî ëü íûå ÀÖÏ

Êî ëè ÷å ñò âî îá ñëå äî âàí íûõ 39 22 51

Ëåé êî öè òû Òûñ./ìêë 6,64±0,26 8,00±0,47 * 6,88±0,50 #

Ëèì ôî öè òû ñóì ìàð íûå % 34,16±3,04 24,68±1,68 ** 24,79±1,80 **

Òûñ./ìêë 2,26±0,21 2,00±0,18 1,43±0,08 *** / ##

T-ëèì ôî öè òû CD3 % 72,3±3,07 75,96±1,96 77,09±1,08

Òûñ./ìêë 1,62±0,17 1,49±0,16 1,13±0,07 ** / #

Ò-õåë ïå ðû CD4 % 44,10±3,66 43,29±2,58 45,86±1,28

Òûñ./ìêë 0,99±0,15 0,81±0,09 0,60±0,04 ** / ##

Ò-öè òî òîê ñè ÷å ñêèå CD8 % 28,69±1,60 29,87±1,51 37,00±1,32

Òûñ./ìêë 0,64±0,07 0,57±0,07 0,43±0,03 ** / #

ÈÐÈ Òõ/Òñ 1,74±0,23 1,53±0,12 1,58±0,08

DN-êëåò êè % -0,28±0,23 2,83±2,11 ** 0,46±0,94

Òûñ./ìêë -0,03±0,04 0,08±0,05 * 0,033±0,02

5'-íóê ëå î òè äà çà Ò-ëèì ôî öè òîâ Öè òî õè ìè ÷å ñêèé èí äåêñ 0,47±0,02 0,37±0,02 *** 0,20±0,04 *** / ##

NKT- êëåò êè % 12,82±0,11 3,93±0,50 *** 5,41±0,79 ***

Òûñ. /ìêë 0,26±0,02 0,08±0,01 *** 0,064±0,01 ***

Â-ëèì ôî öè òû CD19 % 10,8±1,77 8,30±0,83 6,82±0,51 *

Òûñ. /ìêë 0,26±0,04 0,16±0,02 * 0,096±0,01 *** / ###

5'-íóê ëå î òè äà çà Â-ëèì ôî öè òîâ Öè òî õè ìè ÷å ñêèé èí äåêñ 0,53±0,02 0,59±0,16 0,43±0,08

Ïðè ìå ÷à íèå. * — äî ñòî âåð íîñòü ðàç ëè ÷èé ïî îò íî øå íèþ ê ãðóï ïå çäî ðî âûõ ëèö ð<0,05; ** — ð<0,01; *** — ð<0,001;  # — äî -
ñòî âåð íîñòü ðàç ëè ÷èé ïî êà çà òå ëÿ ìåæ äó áî ëü íû ìè àë êî ãî ëü íûì ãå ïà òè òîì (ÀÃ) è áî ëü íû ìè àë êî ãî ëü íûì öèð ðî çîì ïå ÷å íè
(ÀÖÏ) ð<0,05; ## — ð<0,01; ### — ð<0,00;. ÈÐÈ — èì ìó íî ðå ãó ëÿ òîð íûé èí äåêñ

Òàá ëè öà 2

Èì ìóí íîê ëå òî÷ íûé ñòà òóñ âðîæ äåí íî ãî çâå íà èì ìó íè òå òà ó áî ëü íûõ ÀÃ è ÀÖÏ ïî ñðàâ íå íèþ ñ ãðóï ïîé çäî ðî âûõ ëèö (M±m)

Ïî êà çà òåëü Åäè íè öà èç ìå ðå íèÿ Êîí ò ðîëü (çäî ðî âûå ëè öà) Áî ëü íûå ÀÃ Áî ëü íûå ÀÖÏ

Êî ëè ÷å ñò âî îá ñëå äî âàí íûõ 39 22 51

NK-êëåò êè CD16 % 14,51±1,16 6,89±0,60 *** 6,70±0,68 ***

Òûñ./ìêë 0,30±0,02 0,14±0,02 *** 0,10±0,01 ***

Íåé òðî ôè ëü íûå ãðà íó ëî öè òû % 56,43±4,01 62,76±1,94 65,06±1,95

Òûñ./ì+/ 3,78±0,23 5,07±0,33 * 5,01±0,45 #

Èí äåêñ íå çðå ëî ñòè íåé òðî ôè ëîâ 0,09±0,02 0,15±0,04 0,12±0,012

Òîê ñî ãåí íûå íåé òðî ôè ëû % 0,83±0,46 7,76±2,91 * 33,8±5,68 ***/ ###

Ýîçè íî ôè ëû % 2,35±0,63 2,27±0,32 2,01±0,25

Òûñ./ìêë 0,16±0,05 0,19±0,04 0,12±0,01

Áà çî ôè ëû % 0,87±0,58 1,40±0,07 1,52±0,11

Òûñ./ìêë 0,06±0,05 0,13±0,07 0,13±0,007

Ìî íî öè òû % 7,04±0,65 10,31±0,63 *** 7,79±0,73 #

Òûñ./ìêë 0,47±0,06 0,84±0,08 *** 0,50±0,04 ###

HLA-DR % 3,21±1,74 3,54±0,43 3,12±1,29

Òûñ./ìêë 0,21±0,09 0,28±0,03 * 0,21±0,09 #

ÍÀÄÔÍ-äèà ôî ðà çà Öè òî õèì. èí äåêñ 0,20±0,03 0,20±0,03 0,28±0,03

Ïðè ìå ÷à íèå. * — äî ñòî âåð íîñòü ðàç ëè ÷èé ïî îò íî øå íèþ ê ãðóï ïå çäî ðî âûõ ëèö ð<0,05; ** — ð<0,01; *** — ð<0,001; # — äî -
ñòî âåð íîñòü ðàç ëè ÷èé ïî êà çà òå ëÿ ìåæ äó áî ëü íû ìè àë êî ãî ëü íûì ãå ïà òè òîì (ÀÃ) è áî ëü íû ìè àë êî ãî ëü íûì öèð ðî çîì ïå ÷å íè
(ÀÖÏ) ð<0,05; ## — ð<0,01; ### — ð<0,001



ïà ëè òåëü íîé ðå àê öèè, âå äó ùåé ê òÿ æå ëûì ïî âðåæ äå -
íè ÿì òêà íåé, à òàê æå â ïðåä óïðåæ äå íèè àó òî èì ìóí -
íûõ ðå àê öèé ïó òåì ýëè ìè íà öèè àó òî àã ðåñ ñèâ íûõ êëî -
íîâ èì ìóí íûõ êëå òîê. Ýêòî-ôîð ìà 5’-íóê ëå î òè äà çû,
èç âåñ òíàÿ òàê æå ïîä íà çâà íè åì ïî âåð õíîñ òíî ãî ìàð -
êå ðà CD73, âìåñ òå ñ ìàð êå ðîì CD39 ó÷àñ òâó åò â äå -
ôîñ ôî ðè ëè ðî âà íèè ýêñ òðàê ëå òî÷ íûõ àäå íî çèí-íóê ëå -
î òè äîâ — ÀÒÔ è ÀÌÔ, â áîëü øîì êî ëè ÷åñ òâå
îñâî áîæ äà þ ùèõ ñÿ â î÷à ãàõ âîñ ïà ëå íèÿ èç ðàç ðó øà þ -
ùèõ ñÿ êëå òîê è äåã ðà íó ëè ðó þ ùèõ ñÿ íå é òðî ôè ëîâ,
ïðî äó öè ðóÿ àí òè âîñ ïà ëè òåëü íûé ìå äè à òîð — àäå íî -
çèí [1, 4]. Ïîñ ëåä íèé ÷å ðåç À2à- è À3-àäå íî çè íî -
âûå ðå öåï òî ðû ïîä àâ ëÿ åò ïðî ëè ôå ðà òèâ íûå ðå àê öèè
ñî ñåä íèõ T-ýô ôåê òîð íûõ êëå òîê [10, 23], áëî êè ðó åò
ãåíû, êî äè ðó þ ùèå ñèí òåç ïðî âîñ ïà ëè òåëü íûõ öè òî -
êè íîâ (ÈË-1b, ÔÍÎa, ÈË-12) [2, 21, 28], è, íà -
ïðî òèâ, ïðî ìî òè ðó åò ãåíû ïðî òè âî âîñ ïà ëè òåëü íûõ
öè òî êè íîâ (ÈË-10) [10], ïîä àâ ëÿ åò ïðî äóê öèþ
ÀÔÊ è õå ìî òàê ñèñ íå é òðî ôè ëîâ [17]. Ïðè äå ôè öè òå 
CD39 è CD73 ÀÒÔ ÷å ðåç Ð2-ïó ðè íåð ãè ÷åñ êèå ðå -
öåï òî ðû àê òè âè ðó åò íå é òðî ôè ëû, ìî íî öè òû è ìàê ðî -
ôà ãè, ñòè ìó ëè ðóÿ â íèõ ïðî äóê öèþ è îñâî áîæ äå íèå
ïðî âîñ ïà ëè òåëü íûõ öè òî êè íîâ [20, 34].

Öè òî êè íû, ó÷à ñò âó þ ùèå â ðå ãó ëÿ öèè èì ìóí íûõ
ðå àê öèé, ïî íà ïðàâ ëåí íî ñòè èõ ýô ôåê òà ðàç äå ëÿ þò íà 
ïðî âîñ ïà ëè òå ëü íûå è ïðî òè âî âîñ ïà ëè òå ëü íûå. Ê ïåð -
âîé ãðóï ïå îò íî ñÿò öè òî êè íû ÔÍÎa, ÈË-1b, g-èí -
òåð ôå ðîí, ÈË-6, ÈË-12; êî âòî ðîé — ÒÔÐ-1b,
ÈË-4, ÈË-10 [8, 15]. Â òàáë. 3 ïðåä ñòàâ ëå íû ñðåä -
íèå çíà ÷å íèÿ ñî äåð æà íèÿ ïðî- è ïðî òè âî âîñ ïà ëè òå ëü -
íûõ öè òî êè íîâ â ïëàç ìå êðî âè áî ëü íûõ ñ ðàç ëè÷ íîé
ñòå ïå íüþ ïî ðà æå íèÿ ïå ÷å íè. Êîí öåí ò ðà öèÿ â êðî âè

ïðî âîñ ïà ëè òå ëü íî ãî öè òî êè íà ÈË-1b ïî ñëå äî âà òå ëü -
íî âîç ðà ñ òà åò ïî ìå ðå óñó ãóá ëå íèÿ àë êî ãî ëü íî ãî ïî -
ðà æå íèÿ ïå ÷å íè ñíà ÷à ëà íà 50% ó áî ëü íûõ ÀÃ, çà -
òåì â 2,9 ðà çà ó áî ëü íûõ ÀÖÏ. ÈË-12 ñó ùå ñò âåí íî
âîç ðà ñ òà åò â 2,3 ðà çà òî ëü êî â ãðóï ïå áî ëü íûõ ñ
ÀÖÏ ïî ñðàâ íå íèþ ñî çäî ðî âû ìè ëè öà ìè. Àíà ëî -
ãè÷ íî ïðî âîñ ïà ëè òå ëü íûì öè òî êè íàì â êðî âè áî ëü -
íûõ ÀÖÏ çíà ÷è òå ëü íî óâå ëè ÷è âà åò ñÿ ñî äåð æà íèå è
ïðî òè âî âîñ ïà ëè òå ëü íûõ öè òî êè íîâ: ÒÔÐ-1b — â
1,7 ðà çà è ÈË-4 — â 4,2 ðà çà. Êîí öåí ò ðà öèÿ ýòèõ
öè òî êè íîâ â êðî âè ó áî ëü íûõ ÀÃ íå îò ëè ÷à åò ñÿ îò
êîí ò ðî ëü íûõ çíà ÷å íèé.

Èç ïî ëó ÷åí íûõ ðå çó ëü òà òîâ ñëå äó åò, ÷òî èí òåí -
ñèâ íîñòü âîñ ïà ëè òå ëü íî ãî ïðî öåñ ñà ïðè ÀÖÏ íå
óìå íü øà åò ñÿ, à, íà î áî ðîò, âîç ðà ñ òà åò ïî ñðàâ íå íèþ
ñî ñòà äèåé ÀÃ, ïðè ýòîì ïðî ôèëü ñåê ðå òè ðó å ìûõ öè -
òî êè íîâ ñî îò âåò ñò âó åò àê òè âà öèè èì ìóí íûõ ðå àê öèé
êàê Th1 òè ïà (ÈË-1b, ÈË-12), òàê è Th2 òè ïà
(ÒÔÐ-1b, ÈË-4). Îä íà êî, ó÷è òû âàÿ äå ôè öèò
Ò-ëèì ôî öè òîâ â êðî âè áî ëü íûõ ÀÖÏ, íå ëü çÿ èñê -
ëþ ÷èòü òî ãî, ÷òî èñ òî÷ íè êîì öè òî êè íîâ ìî ãóò áûòü è
äðó ãèå ïî ïó ëÿ öèè âîñ ïà ëè òå ëü íûõ êëå òîê, íà ïðè ìåð
ìî íî öè òû êðî âè èëè ëî êà ëü íàÿ ôðàê öèÿ àê òè âè ðî âàí -
íûõ ìàê ðî ôà ãîâ â òêà íè ïå ÷å íè. Â ñâÿ çè ñ ýòèì âîç -
íè êà åò âî ïðîñ î äâîé ñò âåí íîé ïðè ðî äå íå êî òî ðûõ öè -
òî êè íîâ, êî òî ðûå â îä íèõ óñëî âè ÿõ ïî äàâ ëÿ þò èì -
ìóí íûå ðå àê öèè, à â äðó ãèõ — îêà çû âà þò ïðî âîñ ïà -
ëè òå ëü íîå äåé ñò âèå. Ýòî ñâîé ñò âî õà ðàê òåð íî äëÿ òà -
êèõ öè òî êè íîâ, êàê ÒÔÐ-1b è ÈË-4. ÒÔÐ-1b ìî -
æåò îêà çû âàòü ñè ñ òåì íûé ïðî òè âî âîñ ïà ëè òå ëü íûé
ýô ôåêò è ëî êà ëü íî — ïðî âîñ ïà ëè òå ëü íîå äåé ñò âèå
[29]. Ñðå äè ïî ïó ëÿ öèé Ò-õåë ïå ðîâ ÒÔÐ-1b ñèí òå -
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Òàá ëè öà 3
Ñî äåð æà íèå öè òî êè íîâ ó áî ëü íûõ àë êî ãî ëèç ìîì ñ ðàç ëè÷ íîé ñòå ïå íüþ ðàç âè òèÿ ÀÁÏ

ÈË-1b (ïêã/ìë) ÈË-4 (ïêã/ìë) ÈË-12+p40 (ïêã/ìë) ÒÔÐ-b1 (íã/ìë)

Êîí ò ðîëü (çäî ðî âûå ëè öà), n=10 22,5±5,4 8,5±1,5 74,9±8,3 36,7±6,5

Àë êî ãî ëü íûé ãå ïà òèò, n=12 33,8±6,8 9,3±3,0 67,4±13,5 46,5±5,8

Àë êî ãî ëü íûé öèð ðîç ïå ÷å íè, n=25 64,2±10,9 ** ° 36,1±7,3 *** °° 172,8±19,7 ** °° 63,4±7,8 *

Ïðè ìå ÷à íèå. * — äî ñòî âåð íîñòü ðàç ëè ÷èé ïî îò íî øå íèþ ê ãðóï ïå çäî ðî âûõ ëèö ð<0,05; ** — ð<0,01; *** — ð<0,001; ° — äî -
ñòî âåð íîñòü ðàç ëè ÷èé ïî êà çà òå ëÿ ìåæ äó áî ëü íû ìè àë êî ãî ëü íûì ãå ïà òè òîì (ÀÃ) è áî ëü íû ìè àë êî ãî ëü íûì öèð ðî çîì ïå ÷å íè
(ÀÖÏ) ð<0,05; °° — ð<0,01; °°° — ð<0,001

Òàá ëè öà 4

Êîð ðå ëÿ öèÿ ìåæ äó ñî äåð æà íè åì â ïëàç ìå êðî âè ýí äî òîê ñè íà, öè òî êè íîâ è êëåò êà ìè èì ìóí íîé çà ùè òû ó áî ëü íûõ ÀÃ

Ïî êà çà òåëü ×èñ ëî ñòå ïå íåé ñâî áî äû df Ïî êà çà òåëü Êî ýô ôè öè åíò êîð ðå ëÿ öèè

Ýí äî òîê ñèí 6 Êî ëè ÷å ñò âî Ò-õåë ïå ðîâ (CD4+)
Òîê ñî ãåí íàÿ çåð íè ñòîñòü íåé òðî ôè ëîâ

Êî ëè ÷å ñò âî ýîçè íî ôè ëîâ

r=0,78 *
r=-0,79 *
r=-0,73 *

ÈË-1b 6 Èí äåêñ íå çðå ëî ñòè íåé òðî ôè ëîâ
ÈË-4
ÒÔÐb

r=0,74 *
r=0,78 *
r=0,81 *

ÈË-12+p40 15 Êî ëè ÷å ñò âî ýîçè íî ôè ëîâ
NO-ñèí òà çà ôà ãî öè òîâ

r=0,65 **
r=0,58 **

ÈË-4 6 ÈË-1b
ÒÔÐb

r=-0,79 *
r=-0,84 *

ÒÔÐ-1b 13 ÈË-1b
ÈË-4

r=0,81 *
r=-0,84 *

Ïðè ìå ÷à íèå. r — êî ýô ôè öè åíò êîð ðå ëÿ öèè ïî Ñïèð ìå íó; * — äî ñòî âåð íîñòü êîð ðå ëÿ öèè < 0,05

Òàá ëè öà 5

Êîð ðå ëÿ öèÿ ìåæ äó ñî äåð æà íè åì â ïëàç ìå êðî âè ýí äî òîê ñè íà, öè òî êè íîâ è êëå òîê èì ìóí íîé çà ùè òû ó áî ëü íûõ ÀÖÏ

Ïî êà çà òåëü ×èñ ëî ñòå ïå íåé ñâî áî äû Ïî êà çà òåëü Êî ýô ôè öè åíò êîð ðå ëÿ öèè

Ýí äî òîê ñèí 19 Êî ëè ÷å ñò âî ëåé êî öè òîâ
Èí äåêñ íå çðå ëî ñòè íåé òðî ôè ëîâ

Òîê ñî ãåí íàÿ çåð íè ñòîñòü íåé òðî ôè ëîâ

r=-0,50 *
r=0,52 *
r=0,48 *

ÈË-1b 19 Òîê ñî ãåí íàÿ çåð íè ñòîñòü íåé òðî ôè ëîâ
Êî ëè ÷å ñò âî áà çî ôè ëîâ

Àê òèâ íîñòü 5'-íóê ëå î òè äà çû ëèì ôî öè òîâ
ÈË-4

r=0,51 *
r=0,52 *
r=0,57 **
r=0,43 *

ÈË-12+p40 39 Îá ùåå êî ëè ÷å ñò âî ëåé êî öè òîâ
Êî ëè ÷å ñò âî íåé òðî ôè ëîâ
Êî ëè ÷å ñò âî áà çî ôè ëîâ 
Êî ëè ÷å ñò âî ìî íî öè òîâ

NOS ôà ãî öè òîâ
Àê òèâ íîñòü 5'-íóê ëå î òè äà çû ëèì ôî öè òîâ

ÈË-4

r=-0,34 *
r=-0,45 **
r=0,59 ***
r=0,35 *
r=0,33 *
r=0,43 **
r=0,58 **

ÈË-4 19 Êî ëè ÷å ñò âî NKÒ-êëå òîê
Êî ëè ÷å ñò âî áà çî ôè ëîâ

Àê òèâ íîñòü 5'-íóê ëå î òè äà çû ëèì ôî öè òîâ
ÈË-1b

ÈË-12p40

r=0,44 *
r=0,56 **
r=0,43 *
r=0,43 *
r=0,58 **

ÒÔÐ-1b 49 Êî ëè ÷å ñò âî CD4+
Êî ëè ÷å ñò âî DN-Ò-ëèì ôî öè òîâ

Êî ëè ÷å ñò âî NKT-êëå òîê
Êî ëè ÷å ñò âî ìî íî öè òîâ ñ ìàð êå ðîì HLA-DR

r=-0,29 *
r=0,36 **
r=-0,42 **
r=0,40 **

Ïðè ìå ÷à íèå. r — êî ýô ôè öè åíò êîð ðå ëÿ öèè ïî Ñïèð ìå íó; * — äî ñòî âåð íîñòü êîð ðå ëÿ öèè <0,05; ** — äî ñòî âåð íîñòü êîð ðå ëÿ -
öèè <0,01; *** — äî ñòî âåð íîñòü êîð ðå ëÿ öèè <0,001



çè ðó þò CD4+ðå ãó ëÿ òîð íûå (Treg) ëèì ôî öè òû [25],
êî òî ðûì ïðè íàä ëå æèò îñî áàÿ ðîëü â ïðå äó ïðåæ äå íèè 
àóòî èì ìóí íûõ îñëîæ íå íèé ïó òåì ýëè ìè íà öèè àóòî àã -
ðåñ ñèâ íûõ êëî íîâ èì ìó íî öè òîâ è â êîíòð ðå ãó ëÿ öèè
èç áû òî÷ íî ãî âîñ ïà ëå íèÿ [32, 34]. ÒÔÐ-1b ñåê ðå òè -
ðó åò ñÿ è êëåò êà ìè âðîæ äåí íî ãî èì ìó íè òå òà: ìàê ðî -
ôà ãà ìè, òó÷ íû ìè êëåò êà ìè, à òàê æå íå èì ìóí íû ìè
êäåò êà ìè. Â ÷à ñò íî ñòè, â íîð ìà ëü íîé ïå ÷å íè
ÒÔÐ-1b, ïðî äó öè ðó å ìûé êëåò êà ìè Êóïô ôå ðà, áëî -
êè ðó åò àê òè âà öèþ êëå òîê Èòî. Îä íà êî â óñëî âè ÿõ
ýí äî òîê ñè íå ìèè êëåò êè Êóïô ôå ðà ïå ðå êëþ ÷à þò ñÿ íà
ñèí òåç ïðî âîñ ïà ëè òå ëü íûõ öè òî êè íîâ, ÷òî ïðè âî äèò ê 
àê òè âà öèè êëå òîê Èòî, êî òî ðûå ñà ìè íà ÷è íà þò âû ðà -
áà òû âàòü ÒÔÐ-1b, ïðè îá ðå òà þ ùèé óæå ïðî ôèá ðî -
çî ãåí íóþ ôóí ê öèþ [22]. ÒÔÐ-1b, îñâî áîæ äà å ìûé
òó÷ íû ìè êëåò êà ìè, â ñî ÷å òà íèè ñ ÈË-6 èíè öè è ðó åò
ïðå âðà ùå íèå íà èâ íûõ Òõ0-êëå òîê â îñî áóþ ñóá ïî ïó -
ëÿ öèþ Òõ17-êëå òîê, îïî ñðå äó þ ùèõ ñè ëü íóþ âîñ ïà -
ëè òå ëü íóþ ðå àê öèþ ñ àóòî èì ìóí íûì êîì ïî íåí òîì
[6] à â ñî ÷å òà íèè ñ ÈË-2 èí äó öè ðó åò äèô ôå ðåí öè -
ðîâ êó Ò-ðå ãó ëÿ òîð íîé ñóá ïî ïó ëÿ öèè [37].

ÈË-4 ñ÷è òà åò ñÿ ïðî òè âî âîñ ïà ëè òå ëü íûì öè òî êè -
íîì, òàê êàê ïðå ïÿò ñò âó åò àê òè âà öèè òðàíñ êðèï öèè
g-èí òåð ôå ðîí- è ýí äî òîê ñèí çà âè ñè ìûõ ãå íîâ [15].
Ñ äðó ãîé ñòî ðî íû, ÈË-4 ÿâ ëÿ åò ñÿ îñíîâ íûì ìå äè à -
òî ðîì àë ëåð ãè ÷å ñêî ãî âîñ ïà ëå íèÿ àíà ôè ëàê òè ÷å ñêî ãî
òè ïà. Ýòîò öè òî êèí èã ðà åò âàæ íóþ ðîëü â ðàç âè òèè
ãå ïà òè òà, èíè öè è ðî âàí íî ãî ââå äå íè åì Con A, âñëåä -
ñò âèå óñè ëå íèÿ ýê ñ ï ðåñ ñèè ýîòàê ñè íîâ è ÈË-5, ïðè -
âëå êà þ ùèõ ýîçè íî ôè ëû è íåé òðî ôè ëû â î÷àã âîñ ïà -
ëå íèÿ [19]. Con A-èí äó öè ðî âàí íûé ãå ïà òèò ó ìû øåé
— ýòî ïðè çíàí íàÿ ìî äåëü Ò-ëèì ôî öèò-îïî ñðå äî âàí -
íî ãî ãå ïà òè òà, êî òî ðûé ïî ñâî èì ïðî ÿâ ëå íè ÿì àíà ëî -
ãè ÷åí àóòî èì ìóí íî ìó ãå ïà òè òó ó ëþ äåé. Â ïà òî ãå íå çå
ÀÁÏ àóòî èì ìóí íûå ìå õà íèç ìû òàê æå ìî ãóò èìåòü
ñó ùå ñò âåí íîå çíà ÷å íèå. Óñòà íîâ ëå íî, ÷òî àä äóê òû
àöå òà ëü äå ãè äà ê áåë êàì ïå ÷å íî÷ íîé òêà íè îá ëà äà þò
èì ìó íî ãåí íî ñòüþ è ñòè ìó ëè ðó þò âû ðà áîò êó àóòî àí -
òè òåë [30]. Òèòð òà êèõ àí òè òåë êîð ðå ëè ðó åò ñ òÿ æå -
ñòüþ ïî âðåæ äå íèÿ òêà íè ïå ÷å íè.

Êîð ðå ëÿ öè îí íûé àíà ëèç èì ìó íîê ëå òî÷ íûõ ñäâè -
ãîâ, ñî äåð æà íèÿ â êðî âè ýí äî òîê ñè íà è öè òî êè íî âî ãî
ïðî ôè ëÿ äà åò îñíî âà íèå ïðåä ïî ëà ãàòü, ÷òî èì ìó íî ôå -
íî òè ïè ÷å ñêèå ñäâè ãè ó áî ëü íûõ êàê ÀÃ, òàê è ÀÖÏ
èíè öè è ðó þò ñÿ ýí äî òîê ñè íî âîé àã ðåñ ñèåé, îáó ñëîâ -
ëåí íîé ïî âû øå íè åì ïðî íè öà å ìî ñòè êè øå÷ íîé ñòåí êè
è/èëè äå ôè öè òîì áåë êî âûõ è ëè ïîï ðî òå è íî âûõ ìî ëå -
êóë, ýëè ìè íè ðó þ ùèõ ýí äî òîê ñè íû [38, 41]. Âìå ñ òå ñ 
òåì, óðî âåíü ýí äî òîê ñè íà ó áî ëü íûõ ÀÃ è ÀÖÏ êîð -
ðå ëè ðó åò ñ ðàç ëè÷ íû ìè ïî êà çà òå ëÿ ìè èì ìó íîê ëå òî÷ -
íî ãî ñòà òó ñà.

Êàê âèä íî èç òàáë. 4, ó áî ëü íûõ ÀÃ êîí öåí ò ðà öèÿ 
â êðî âè ýí äî òîê ñè íà ïî ëî æè òå ëü íî êîð ðå ëè ðó åò ñ êî -
ëè ÷å ñò âîì êëå òîê àäàï òèâ íî ãî èì ìó íè òå òà — Ò-õåë -

ïå ðà ìè (CD4+). Â òî æå âðåìÿ èìå åò ñÿ îò ðè öà òå ëü -
íàÿ êîð ðå ëÿ öèÿ ìåæ äó êîí öåí ò ðà öèåé ýí äî òîê ñè íà è
êî ëè ÷å ñò âîì êëå òîê-ýô ôåê òî ðîâ íå ñïå öè ôè ÷å ñêî ãî
èì ìó íè òå òà — íåé òðî ôè ëîâ ñ òîê ñî ãåí íîé çåð íè ñòî -
ñòüþ è ýîçè íî ôè ëîâ.

Â ïðî òè âî ïî ëîæ íîñòü ýòî ìó â ãðóï ïå áîëü íûõ
ÀÖÏ (òàáë. 5) ñî äåð æà íèå ýí äî òîê ñè íà ïî ëî æè -
òåëü íî êîð ðå ëè ðó åò ñ êî ëè ÷åñ òâîì íå é òðî ôè ëîâ ñ âû -
ñî êèì èí äåê ñîì íå çðå ëîñ òè, ñâè äå ò åëüñòâó þ ùèì îá
óñêî ðåí íîì âû õî äå èç êîñ òíî ãî ìîç ãà íå äîñ òà òî÷ íî
çðå ëûõ, ôóíê öè î íàëü íî íå ïîë íî öåí íûõ êëå òîê è íå é -
òðî ôè ëîâ ñ òîê ñî ãåí íîé çåð íèñ òîñ òüþ. Ìåæ äó êî ëè -
÷åñ òâîì êëå òîê àäàï òèâ íî ãî èì ìó íè òå òà è êîí öåí òðà -
öè åé ýí äî òîê ñè íà ó áîëü íûõ ÀÖÏ êîð ðå ëÿ öèÿ îò ñó -
òñòâó åò. Òà êèì îá ðà çîì, ðå àê öèÿ èì ìóí íîé ñèñ òå ìû
íà ýí äî òîê ñè íå ìèþ ó áîëü íûõ íà ðàç íûõ ñòà äè ÿõ
ÀÁÏ èìå åò ðàç ëè÷ íûé õà ðàê òåð. Ïðè ÀÃ íå ïðî èñ -
õî äèò ñó ùåñ òâåí íî ãî óìåíü øå íèÿ îñíîâ íûõ ïî ïó ëÿ -
öèé Ò-ëèì ôî öè òîâ (CD4+ è CD8+) è â èì ìóí íîì
îò âå òå çà ìåò íî ïðî ÿâ ëÿ åò ñÿ âêëàä êëå òîê àäàï òèâ íî -
ãî, ñïå öè ôè ÷åñ êî ãî èì ìó íè òå òà, îá åñ ïå ÷è âà þ ùèõ áî -
ëåå ýô ôåê òèâ íóþ çà ùè òó îðãà íèç ìà è ïðåä îò âðà ùà þ -
ùèõ ÷ðåç ìåð íóþ àê òè âà öèþ êëå òîê, îò âå òñòâåí íûõ çà 
âîñ ïà ëè òåëü íîå è àë ëåð ãè ÷åñ êîå ïî âðåæ äå íèå òêà íåé.
Ðàç âè òèå ÀÖÏ ñâÿ çà íî ñ áî ëåå ãëó áî êîé äåï ðåñ ñè åé
àäàï òèâ íî ãî êîì ïî íåí òà èì ìó íè òå òà, â ðå çóëü òà òå ÷åãî 
ðå àê öèÿ íà ýí äî òîê ñèí â îñíîâ íîì îïðå äå ëÿ åò ñÿ êëåò -
êà ìè áî ëåå ïðè ìè òèâ íîé íå ñïå öè ôè ÷åñ êîé çà ùè òû.

Ðàç ëè ÷èÿ â õà ðàê òå ðå èì ìóí íîé ðå àê öèè íà ýí äî -
òîê ñèí ó áî ëü íûõ ÀÃ è ÀÖÏ ïîä òâåð æ äà åò àíà ëèç
êîð ðå ëÿ öè îí íûõ ñâÿ çåé èì ìó íîê ëå òî÷ íûõ ïà ðà ìåò ðîâ 
ñ êîí öåí ò ðà öèåé â êðî âè öè òî êè íîâ (òàáë. 4 è 5).
Ïðî âîñ ïà ëè òå ëü íûé öè òî êèí ÈË-1b âû ðà áà òû âà åò ñÿ 
àí òè ãåíïðå çåí òè ðó þ ùè ìè êëåò êà ìè, íåé òðî ôè ëà ìè,
NK-êëåò êà ìè è òó÷ íû ìè êëåò êà ìè. Ó áî ëü íûõ ÀÃ
êîí öåí ò ðà öèÿ ÈË-1b ïî ëî æè òå ëü íî êîð ðå ëè ðó åò ñ
èí äåê ñîì íå çðå ëî ñòè íåé òðî ôè ëîâ, ÷òî ñî îò âåò ñò âó åò
óñëî âè ÿì «ðå àê öèè îñò ðîé ôà çû» â îð ãà íèç ìå, ïðè
êî òî ðîé ìàñ ñèâ íîå âû äå ëå íèå ìå äè à òî ðîâ îñò ðî ãî
âîñ ïà ëå íèÿ â êðî âî òîê âû çû âà åò ïî âû øå íèå ïðî íè -
öà å ìî ñòè êî ñò íî ãî ìîç ãà è âû õîä þíûõ ôîðì íåé òðî -
ôè ëîâ â êðî âÿ íîå ðóñ ëî. Ïðè ÀÖÏ ðå à ëè çó åò ñÿ äðó -
ãàÿ ìî äåëü ïà òî ãå íå çà, òàê êàê ñî äåð æà íèå ÈË-1b
ïî ëî æè òå ëü íî êîð ðå ëè ðó åò ñ òîê ñî ãåí íîé çåð íè ñòî -
ñòüþ íåé òðî ôè ëîâ. Â ýòîì ñëó ÷àå îáî ñòðå íèå âîñ ïà -
ëè òå ëü íî ãî ïðî öåñ ñà ñî ÷å òà åò ñÿ ñ óñè ëå íè åì òîê ñè ÷å -
ñ êîé íà ãðóç êè íà êî ñò íûé ìîçã è äå ãå íå ðà òèâ íûì õà -
ðàê òå ðîì ãðà íó ëî öè òî ïî ý çà. Çà ñëó æè âà åò óïî ìè íà -
íèÿ ïî ëî æè òå ëü íàÿ êîð ðå ëÿ öèÿ óðîâ íÿ ÈË-1b ó
áîëüíûõ ÀÖÏ ñ êî ëè ÷å ñò âîì áà çî ôè ëîâ, êî òî ðûå â
òêà íÿõ òðàíñ ôîð ìè ðó þò ñÿ â òó÷ íûå êëåò êè. Òó÷ íûì
êëåò êàì, èç âå ñò íûì ðà íåå ãëàâ íûì îá ðà çîì ïî èõ
ó÷à ñ òèþ â ðå àê öè ÿõ ãè ïåð ÷óâ ñò âè òå ëü íî ñòè íå ìåä ëåí -
íî ãî òè ïà, â íà ñòî ÿ ùåå âðå ìÿ îò âî äèò ñÿ íå ìà ëî âàæ -
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íàÿ ðîëü â îïî ñðå äî âà íèè ìíî ãèõ äðó ãèõ èì ìóí íûõ
ðå àê öèé, íå ñâÿ çàí íûõ ñ àë ëåð ãèåé. Óñòà íîâ ëå íî, ÷òî
òó÷ íûå êëåò êè ìî ãóò ñòè ìó ëè ðî âà òü ñÿ, êàê è ìàê ðî -
ôà ãè, ÷å ðåç Toll-li ke-ðå öåï òî ðû (TLR) è ìî äó ëè ðî -
âàòü ôóí ê öèè àí òè ãåí ïðåä ñòàâ ëÿ þ ùèõ êëå òîê è
Ò-ëèì ôî öè òîâ [6]. Ãðà íó ëû òó÷ íûõ êëå òîê, êðî ìå
ãè ñ òà ìè íà, ñî äåð æàò ìíî æå ñò âî ïðî âîñ ïà ëè òå ëü íûõ
ìå äè à òî ðîâ (ëåé êîò ðè å íû, ïðî ñòàã ëàí äè íû, ïðî òå à -
çû), à òàê æå öè òî êè íîâ — ÈË-1b, ÔÍÎ-a,
ÈË-12, ÈË-4, ÒÔÐ-1b. Íà ìíî ãèõ ýêñ ïå ðè ìåí -
òàëüíûõ ìî äå ëÿõ àóòî èì ìóí íûõ çà áî ëå âà íèé ïðî äå -
ìîí ñò ðè ðî âà íà òåñ íàÿ êîð ðå ëÿ öèÿ ìåæ äó êî ëè ÷å ñò âîì 
òó÷ íûõ êëå òîê è ÷óâ ñò âè òå ëü íî ñòüþ æè âîò íûõ ê
àóòî èì ìóí íîé ïà òî ëî ãèè [31, 37], ÷òî îáó ñëîâ ëå íî
ñïî ñîá íî ñòüþ ýòèõ êëå òîê ðåç êî ïî âû øàòü ñòå ïåíü
âîñ ïà ëè òå ëü íî ãî ïî òåí öè à ëà òêà íåé çà ñ÷åò áû ñò ðî ãî
âû áðî ñà áî ëü øî ãî êî ëè ÷å ñò âà âîñ ïà ëè òå ëü íûõ ìå äè à -
òî ðîâ. Âû ñî êèé âîñ ïà ëè òå ëü íûé ïî òåí öè àë ñëó æèò
òîë ÷ êîì ê ðàç âè òèþ àóòî èì ìóí íûõ ïðî öåñ ñîâ, óñè ëè -
âàÿ ðå àê öèè â íîð ìå íèç êî àô ôè íûõ àóòî àã ðåñ ñèâ íûõ
êëî íîâ êëå òîê, ñî õðà íÿ þ ùèõ ñÿ â îð ãà íèç ìå ïî ñëå ïå -
ðè íà òà ëü íîé îò ðè öà òå ëü íîé ñå ëåê öèè â òè ìó ñå àóòî -
ðå àê òèâ íûõ êëå òîê âû ñî êîé àô ôèí íî ñòè. Ñ ó÷å òîì
ñêà çàí íî ãî ìîæ íî ïðåä ïî ëî æèòü, ÷òî îá íà ðó æåí íàÿ ó 
áî ëü íûõ ÀÖÏ ïðÿ ìàÿ êîð ðå ëÿ öèÿ áà çî ôè ëîâ ñ óðîâ -
íåì ïðî âîñ ïà ëè òå ëü íûõ öè òî êè íîâ ñâè äå òå ëü ñò âó åò î
âû ñî êîé âå ðî ÿò íî ñòè âêëþ ÷åí íî ñòè â ïà òî ãå íå òè ÷å -
ñêèå ìå õà íèç ìû ÀÖÏ àë ëåð ãè ÷å ñêèõ è àóòî èì ìóí -
íûõ êîì ïî íåí òîâ.

Âòî ðîé ïðî âîñ ïà ëè òå ëü íûé öè òî êèí — ÈË-12 — 
ðàñ ñìàò ðè âà åò ñÿ îáû÷ íî êàê êðè òè ÷å ñêèé ôàê òîð
ïðî ëè ôå ðà öèè è äèô ôå ðåí öè à öèè Ò-õåë ïå ðîâ 1 òè ïà
[42], õî òÿ èç âå ñò íî òàê æå, ÷òî ÈË-12 ÿâ ëÿ åò ñÿ ðî ñ -
òî âûì ôàê òî ðîì êëå òîê ìè å ëî èä íî ãî ïðî èñ õîæ äå íèÿ, 
äåé ñò âó þ ùèì àíà ëî ãè÷ íî ãðà íó ëî öè òàð íî-ìî íî öè -
òàð íî ìó êî ëî íè åñòè ìó ëè ðó þ ùå ìó ôàê òî ðó [18], à
òàê æå ñïî ñîá ñò âó åò ðàç âè òèþ Ò ðå ãó ëÿ òîð íûõ êëå òîê 
[45]. Êîð ðå ëÿ öèé ìåæ äó ÈË-12 è Ò-õåë ïå ðà ìè íå
âû ÿâ ëå íî íè â îä íîé èç ãðóïï áîëü íûõ ñ ÀÁÏ, çà òî
îá íà ðó æå íà äî ñòî âåð íàÿ êîð ðå ëÿ öèÿ ñ êëåò êà ìè íå -
ñïå öè ôè ÷å ñêî ãî èì ìó íè òå òà êàê ó áî ëü íûõ ñ ÀÃ, òàê
è ñ ÀÖÏ: ñ êî ëè ÷å ñò âîì ýîçè íî ôè ëîâ è ìî íî öè òîâ, ñ 
àê òèâ íî ñòüþ ãè ñ òî õè ìè ÷å ñêî ãî ìàð êå ðà NÎ-ñèí òà çû
ôà ãî öè òîâ, ñëó æà ùåé ïðî ìî ó òå ðîì ãå íîâ ïðî âîñ ïà ëè -
òå ëü íûõ öè òî êè íîâ [14]. Ïðè ÀÖÏ ê ýòî ìó ïðè ñî å -
äè íÿ åò ñÿ ïî ëî æè òå ëü íàÿ êîð ðå ëÿ öèÿ ñ êî ëè ÷å ñò âîì
áà çî ôè ëîâ è ñ ìàð êå ðîì Ò-ðå ãó ëÿ òîð íûõ êëå òîê —
ýê òî-5’-íóê ëå î òè äà çîé. Îáå ïî ñëåä íèå êîð ðå ëÿ öèè
ìîæ íî ðàñ öå íè âàòü êàê åùå îä íî ïîä òâåð æ äå íèå ó÷à -
ñ òèÿ â ïà òî ôè çè î ëî ãèè ÀÖÏ àóòî èì ìóí íûõ ìå õà -
íèç ìîâ, â êî òî ðûõ òó÷ íûå êëåò êè èã ðà þò ðîëü òðèã ãå -
ðà, à Ò-ðå ãó ëÿ òîð íûå êëåò êè — ðîëü êîíòð ðå ãó ëÿ -
òîð íî ãî ìå õà íèç ìà.

ÈË-4 ó áî ëü íûõ ÀÃ íå êîð ðå ëè ðó åò íè ñ îä íèì
èç èì ìó íîê ëå òî÷ íûõ ïà ðà ìåò ðîâ, ÷òî ñî ãëà ñó åò ñÿ ñ
îò ñóò ñò âè åì èç ìå íå íèé óðîâ íÿ ýòî ãî öè òî êè íà íà
äàí íîé ñòà äèè ÀÁÏ. Ó áî ëü íûõ ÀÖÏ ÈË-4 ïî ëî -
æè òå ëü íî êîð ðå ëè ðó åò ñ êî ëè ÷å ñò âîì áà çî ôè ëîâ,
NKT è 5’-íóê ëå î òè äà çîé Ò-ëèì ôî öè òîâ, à òàê æå ñ
óðîâ íåì ÈË-1b è ÈË-12+ð40. Âåñü ýòîò êîì ï ëåêñ
êîð ðå ëÿ öè îí íûõ ñâÿ çåé óêëà äû âà åò ñÿ â ðàì êè ñêî ðåå
ïðî àë ëåð ãåí íî ãî è ïðîà ó òî èì ìó íî ãåí íî ãî äåé ñò âèÿ
ÈË-4, íî íå àí òè âîñ ïà ëè òå ëü íî ãî. Â êà ÷å ñò âå ïðî àë -
ëåð ãåí íî ãî ìå äè à òî ðà ÈË-4 ïå ðå êëþ ÷à åò ñèí òåç èì -
ìó íîã ëî áó ëè íîâ íà IgE-êëàññ, ÷òî ïðè âî äèò ê ñòè ìó -
ëÿ öèè è äå ãðà íó ëÿ öèè òó÷ íûõ êëå òîê ñ îñâî áîæ äå íè -
åì áî ëü øî ãî êî ëè ÷å ñò âà öè òî êè íîâ, â òîì ÷èñ ëå
ÈË-1b, ÈË-12 è ÈË-4, ïî ñëåä íèé ìî æåò èí äó öè -
ðî âàòü äî ïîë íè òå ëü íóþ ïðî äóê öèþ ÈË-12 äåí ä ðèò -
íû ìè êëåò êà ìè [37]. Âû ñî êèé óðî âåíü âîñ ïà ëè òå ëü -
íûé ìå äè à òî ðîâ àê òè âè ðó åò êëå òî÷ íûå ýô ôåê òî ðû
àóòî èì ìó íè òå òà. Ïðè òà êîì ðàç âè òèè ñî áû òèé Ò-ðå -
ãó ëÿ òîð íûå êëåò êè è NKT, îá ëà äà þ ùèå ñó ïðåñ ñîð -
íû ìè ôóí ê öè ÿ ìè, âû ñòó ïà þò â êà ÷å ñò âå ïðî òè âî äåé -
ñò âó þ ùå ãî, ñäåð æè âà þ ùå ãî ôàê òî ðà.

ÒÔÐ-1b ó áî ëü íûõ ÀÃ, íå ñìîò ðÿ íà äî ñòà òî÷ íî
âû ñî êèé óðî âåíü, íå îá íà ðó æè âà åò êîð ðå ëÿ öèè íè ñ
îä íèì èç èì ìó íîê ëå òî÷ íûõ ïà ðà ìåò ðîâ, ÷òî ìî æåò
ñâè äå òå ëü ñò âî âàòü ëè áî î íå çíà ÷è òå ëü íîì âêëà äå â
ïðî äóê öèþ ýòî ãî öè òî êè íà èì ìó íî öè òîâ ïî ñðàâ íå -
íèþ ñ êëåò êà ìè äðó ãî ãî ïðî èñ õîæ äå íèÿ, ëè áî î äî -
ñòà òî÷ íîé ñáà ëàí ñè ðî âàí íî ñòè ñèí òå çà ÒÔÐ-1b ðàç -
ëè÷ íû ìè òè ïà ìè èì ìóí íûõ êëå òîê (ìî íî öè òà -
ìè/ìàê ðî ôà ãà ìè, Ò-ðå ãó ëÿ òîð íû ìè êëåò êà ìè,
NKT-ïî ïó ëÿ öèåé, áà çî ôè ëà ìè/òó÷ íû ìè êëåò êà ìè)
íà ýòîé ñòà äèè ÀÁÏ. Ó áî ëü íûõ ÀÖÏ óðî âåíü
ÒÔÐ-1b êîð ðå ëè ðó åò ñ êî ëè ÷å ñò âîì CD4+ è
NKT-êëå òîê îò ðè öà òå ëü íî è ïî ëî æè òå ëü íî — ñ êî -
ëè ÷å ñò âîì ïðî à ïîï òî òè ÷å ñêèõ Ò-êëå òîê (DN-T-ëèì -
ôî öè òû), ÷òî ìîæ íî ðàñ öå íè âàòü êàê èñ òî ùå íèå ïðî -
ôè ëü íûõ Ò-êëå òî÷ íûõ ïðî äó öåí òîâ ÒÔÐ-1b: Treg
ñóá ïî ïó ëÿ öèè CD4+ ëèì ôî öè òîâ è NKT-êëå òîê â
ðå çó ëü òà òå èõ àïîï òî òè ÷å ñêîé ãè áå ëè. Âìå ñ òå ñ òåì,
ÒÔÐ-1b ïðè ÀÖÏ îá íà ðó æè âà þò ïî ëî æè òå ëü íóþ
êîð ðå ëÿ öèþ ñ ìàð êå ðîì àê òè âè ðî âàí íûõ ìî íî öè òîâ
HLA-DR, ÷òî ìî æåò óêà çû âàòü íà äî ìè íè ðî âà íèå ó
áî ëü íûõ â ýòîì ñî ñòî ÿ íèè ïðî âîñ ïà ëè òå ëü íûõ ôóí ê -
öèé ÒÔÐ-1b.

Òà êèì îá ðà çîì, êîð ðå ëÿ öè îí íûé àíà ëèç êîí öåí ò -
ðà öèé ñû âî ðî òî÷ íûõ öè òî êè íîâ, ýí äî òîê ñè íà è èì ìó -
íîê ëå òî÷ íûõ ïî êà çà òå ëåé ó áî ëü íûõ ÀÃ è ÀÖÏ ïîä -
òâåð æ äà åò, ÷òî èíè öè è ðó å ìûå ýí äî òîê ñè íîì èì ìó -
íîê ëå òî÷ íûå ñäâè ãè îïî ñðå äó þò ñÿ èç ìå íå íè ÿ ìè öè -
òî êè íî âî ãî ïðî ôè ëÿ. Òðàíñ ôîð ìà öèÿ êîð ðå ëÿ öè îí -
íûõ ñâÿ çåé ìåæ äó êîí öåí ò ðà öèåé â êðî âè ïðî- è ïðî -
òè âî âîñ ïà ëè òå ëü íûõ öè òî êè íîâ è ñî äåð æà íè åì êëå -
òîê àäàï òèâ íî ãî è íà òèâ íî ãî èì ìó íè òå òà ïî çâî ëÿ åò
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ïðåä ïî ëî æèòü, ÷òî ðàç âè òèå ïà òî ëî ãèè ïå ÷å íè îáó -
ñëîâ ëå íî íà ðó øå íè åì áà ëàí ñà ìåæ äó îò äå ëü íû ìè òè -
ïà ìè èì ìó íî öè òîâ, à èìåí íî — ïðå è ìó ùå ñò âåí íûì
èñ òî ùå íè åì êëå òî÷ íûõ ñóá ïî ïó ëÿ öèé, îò âå ÷à þ ùèõ çà 
ñäåð æè âà íèå âîñ ïà ëå íèÿ è ïðå äó ïðåæ äå íèå àóòî àã -
ðåñ ñèâ íûõ ðå àê öèé (Ò-ëèì ôî öè òîâ, âêëþ ÷àÿ
Treg-êëåò êè è NKT-êëåò êè) ïðè ñî õðàí íî ñòè êëå òîê, 
ïðî âî öè ðó þ ùèõ òÿ æå ëîå âîñ ïà ëè òå ëü íîå è àë ëåð ãè -
÷å ñêîå ïî âðåæ äå íèå òêà íåé. Ïî ìå ðå ðàç âè òèÿ ÀÁÏ
â ïëàç ìå êðî âè áî ëü íûõ àë êî ãî ëèç ìîì íà ðà ñ òà åò ñî -
äåð æà íèå ýí äî òîê ñè íà, êî òî ðûé ñòè ìó ëè ðó åò âû ðà -
áîò êó ÈË-12 ìî íî öè òà ìè è êóïô ôå ðîâ ñêè ìè êëåò êà -
ìè. Â ñâîþ î÷å ðåäü, ÈË-12 óñè ëè âà åò ãå íå ðà öèþ
ôàê òî ðà íå êðî çà îïó õî ëåé-a (ÔÍÎa) è ÈË-1b
[11], îá ëà äà þ ùèõ ìíî ãî ïëà íî âûì ïî òåí öè ðó þ ùèì
äåé ñò âè åì íà âîñ ïà ëè òå ëü íûé ïðî öåññ, à òàê æå ñïî -
ñîá íûõ èíè öè è ðî âàòü àïîï òîç [12]. Ïðè ýòîì ãå ïà òî -
öè òû ïî ãè áà þò ïó òåì íå òî ëü êî àïîï òî çà, íî è íå êðî -
çà, ÷òî ïðî âî öè ðó åò âîñ ïà ëè òå ëü íóþ ðå àê öèþ (ÀÃ),
ñî ïðî âîæ äà þ ùó þ ñÿ èí ôè ëü òðà öèåé òêà íè ïå ÷å íè ïî -
ëè ìîð ô íî ÿ äåð íû ìè ëåé êî öè òà ìè. Ãè áåëü ãå ïà òî öè òîâ 
èíè öè è ðó åò ïðî öåñ ñû ðå ãå íå ðà öèè è êîë ëà ãå íî îá ðà -
çî âà íèÿ, ñòè ìó ëè ðó å ìûå íà êîï ëå íè åì ÒÔÐ-1b [9] è
ïðî âîñ ïà ëè òå ëü íûõ öè òî êè íîâ, ñî äåð æà íèå êî òî ðûõ â 
ïëàç ìå êðî âè áî ëü íûõ àë êî ãî ëèç ìîì ñ ÀÁÏ ïî ëî æè -
òå ëü íî àñ ñî öè è ðó åò ñÿ ñ óðîâ íåì ìàð êå ðîâ áèî ñèí òå çà
êîë ëà ãå íà (PINP, PIINP) è îò ðè öà òå ëü íî — ñ êîí -
öåí ò ðà öèåé ìàð êå ðà äå ãðà äà öèè êîë ëà ãå íà — be -
ta-CTx [24]. Îä íà êî â èñ õî äå ýòî ãî ïðî öåñ ñà ïðè
ïðî äîë æà þ ùåì ñÿ çëî óïîò ðåá ëå íèè àë êî ãî ëÿ ðàç âè âà -
åò ñÿ öèð ðîç è äå êîì ïåí ñè ðî âàí íàÿ ôîð ìà ïå ÷å íî÷ íîé 
íå äîñ òà òî÷ íîñòè.
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Role of immunopathologic mech a nisms in the ini ti a tion and pro gres sion of al co hol liver dis ease (ALD) has been stud ied in 73 al co hol
ad dicts of whom 22 per sons suf fered from al co hol hep a ti tis and 51 from al co hol liver cir rho sis (ALC). Sam ples of blood were used to
de ter mine the lev els of se rum endotoxin, pro- and anti-inflammatory cytokines, pa ram e ters of the im mune sta tus, and to com pare it with
the ap pro pri ate data from 39 healthy con trol in di vid u als. In pa tients with ALD in creased lev els of se rum endotoxin have been found. This 
agent binds to spe cific re cep tors on the sur face of cells of nat u ral im mu nity that are abun dant in the liver, and ini ti ates a shift in the
cytokines pro file to ward the proinflammatory va ri et ies. Intracellular sig nal transduction mech a nisms stim u lated by proinflammatory
cytokines cause an ex ces sive pro duc tion of more in flam ma tory me di a tors, vasoactive sub stances, in clud ing NO, ac tive ox y gen spe cies and
NO lead ing to trans for ma tion of Ito cells to fibroblast-like cells syn the siz ing anom a lous pro teins of the extracellular ma trix. The lat ter in -
duce the pro cess of fibrogenesis. Pro gres sion of the liver pa thol ogy is ac com pa nied by an ac cru ing def i cit of the adap tive im mu nity cells,
and es pe cially of the reg u la tory CD4+ T-lymphocytes. This is sug gested by a con sid er able de crease of the ecto-5’-nucleotidase ac tiv ity
that serves as marker of T-cells. De ple tion of the reg u la tory T-cells re spon si ble for sup pres sion of ex ces sive in flam ma tory re ac tions and
for elim i na tion of the autoaggressive clones of T-lymphocytes may fa cil i tate the au to im mune pro cess of liver de struc tion. The sig nif i cance
of changes in IL-4 and TGF-1b that are con verted from their pre dom i nantly antiinflammatory and reg u la tory ef fects in pa tients with al -
co hol hep a ti tis to proinflammatory, profibrogenic and au to im mune-promoting ef fects in pa tients with ALC is dis cussed.
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