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Исследование цитокинового профиля является актуальным не только с позиций научных исследова-
ний, но и в прикладном аспекте — для реальной клинической практики. 

В обзоре представлена информация об изменениях цитокинового профиля у новорожденных с задерж-
кой внутриутробного развития, у пациентов с бронхо-легочными заболеваниями в зависимости от фазы 
патологического процесса и под влиянием воздействия терапевтических физических факторов и у лиц, 
страдающих ишемической болезнью сердца.

Ключевые слова: цитокиновый статус, интерлейкины, фактор некроза опухоли, респираторные ин-
фекции, ишемическая болезнь сердца, электромагнитные воздействия.

Исследование цитокинового профиля явля-
ется актуальным не только с  позиций научных 
исследований, но и в прикладном аспекте — для 
реальной клинической практики. 

Важным информативным показателем со-
стояния иммунной системы новорожденного 
в  периоде адаптации является уровень продук-
ции цитокинов. Изучалась продукция проти-
во- и  провоспалительных цитокинов и  их связи 
с  течением постнатальной адаптации у  ново-
рожденных с  задержкой внутриутробного раз-
вития. Оценивались следующие показатели: 
противовоспалительный цитокин ИЛ-4, про-
воспалительный цитокин ИЛ-6, фактор некроза 
опухоли в  периферической крови новорожден-
ных. Обследованы следующие группы детей: все-
го 76  доношенных новорожденных с  задержкой 
внутриутробного развития (ЗВУР). У 45 новоро-
жденных с  гипотрофическим вариантом, у 31 — 
с  гипопластическим вариантом ЗВУР и  20  здо-
ровых доношенных новорожденных определены 
ИЛ-4, ИЛ-6, фактор некроза опухоли в перифе-
рической крови методом иммуноферементного 
анализа с  использованием тест-системы фирмы 
«Вектор-Бест». Результаты и обсуждение. Изуче-
ны концентрации цитокинов: ИЛ-4,6 и фактора 
некроза опухоли в периферической крови доно-
шенных новорожденных с  задержкой внутриу-
тробного развития в зависимости от ее варианта, 
течения антенатального периода и постнатальной 
адаптации. Выявлено повышенное содержание 
ИЛ-6 и фактора некроза опухоли у новорожден-
ных с  гипотрофическим вариантом, при много-
водии, инфекционно-воспалительных заболева-

ниях и анемии у матери, снижение концентрации 
при преэклампсии. ИЛ-4 не имел значимой связи 
с патологическими состояниями матери и ребен-
ка. Оценка иммунологического статуса может 
иметь прогностическое значение в  плане разви-
тия инфекционно-воспалительных заболеваний 
у  новорожденных с  задержкой внутриутробного 
развития. Изучение цитокинов противо- и  про-
воспалительного профиля у  доношенных ново-
рожденных показало низкую информативность 
противовоспалительного цитокина ИЛ-4 и  вы-
сокую информативность ИЛ-6 и фактора некроза 
опухоли, как при различных вариантах задержки 
внутриутробного развития, выявило зависимость 
от течения антенатального периода и постнаталь-
ной адаптации данной категории детей [1].

Представляет интерес исследование цитоки-
нового профиля и его изменений под воздействи-
ем физических факторов у пациентов с бронхоле-
гочными заболеваниями.

Было выполнено исследование цитокиново-
го статуса часто болеющих детей и детей с брон-
хиальной астмой, а  также клинических прояв-
лений инфекционно-аллергической патологии 
до и  после лечения. Обследовано 215 детей, ко-
торые были разделены на 3 группы: 58 здоро-
вых детей (1 группа — контрольная), 74 ребенка 
(группа 2)  — часто болеющие дети, 83 ребенка 
(группа 3) — дети с бронхиальной астмой. Детям 
групп 2 и 3 проводили базисную терапию, кото-
рую дополняли иммунокорригирующей тера-
пией. После проведенного лечения установлено 
снижение частоты жалоб и симптомов заболева-
ний: двукратное уменьшение обострений брон-

УДК  616.097	



КЛИНИЧЕСКАЯ МЕДИЦИНА И ФАРМАКОЛОГИЯ Т. 3, № 3 — 2017	 49

Обзоры

хиальной астмой и  частоты острых респиратор-
ных вирусных инфекций у часто болеющих детей, 
что сопровождались изменениями показателей 
иммунной системы. Выявлено снижение уровней 
иммуноглобулина E, уменьшение концентраций 
интерлейкина 4 и фактора некроза опухоли-α, бо-
лее выраженное у детей с бронхиальной астмой. 
Сделано заключение, что  изменения состояния 
иммунной системы детей обеих групп имеют од-
ну направленность и сходную динамику, но более 
выраженной является их динамика после лечения 
у  больных с  бронхиальной астмой. Необходимо 
совершенствование диагностики и ведения детей 
с  бронхиальной астмой и  часто болеющих детей 
с учетом патогенетической роли изменений гумо-
рального иммунитета и цитокинового статуса [8].

В исследовании на модели взаимодействий 
клеток цельной крови находящихся в  условиях 
естественного микроокружения изучалось со-
стояние MAPK/SAPK-сигнального пути в аграну-
лоцитах и  влияние на него низкоинтенсивного 
СВЧ-излучения частотой 1000 МГц, была выяв-
лена активация MAPK/SAPK-сигнального пути 
в постклиническую фазу инфекционно-воспали-
тельного процесса у  реконвалесцентов внеболь-
ничной бактериальной пневмонии, проявлявша-
яся повышением в  агранулоцитах цельной кро-
ви фосфорилированной формы протеинкиназы 
МЕК1 на 90,5 % (р=0,06), JNK1/2 на 7,0 % (р=0,8), 
р38МАРК на 2,6 % (р=0,6). Кроме того в  клетках 
отмечено снижение уровня фосфорилирования 
терминальной протеинкиназы ERK1/2 на 11,5 % 
(р=0,012).Спустя 24 часа после однократного об-
лучения клеток цельной крови пациентов с  суб-
клиническим воспалительным процессом, в агра-
нулоцитах выявлено статистически значимое 
повышение уровня фосфорилирования протеин-
киназы МЕК1 на 41,6 ‰, р38МАРК на 128,2 ‰, 
JNK1/2 на 29,6 ‰ и ERK1/2 на 48,8 ‰. Выявлен-
ные эффекты развиваются уже спустя 3 часа по-
сле однократного воздействия на клетки излуче-
нием плотностью потока мощности 100 нВт/см2. 
В  облученных агранулоцитах здоровых лиц уро-
вень фосфоформы МЕК1 статистически значимо 
возрос на 152,0 ‰, р38МАРК на 213,3 ‰, JNK1/2 
на 46,2 ‰, ERK1/2 на 28,5 ‰ [3].

Интересен характер взаимосвязей экспрессии 
паттерн-распознающих рецепторов и  содержа-
ния в  мононуклеарных лейкоцитах терминаль-
ных протеинкиназ MAPK/SAPK-сигнального пу-
ти (ERK1/2, JNK1/2, p38) в постклиническую фазу 
острого инфекционно-воспалительного процесса 
у больных с пневмонией. Методом каноническо-
го анализа оценена взаимосвязь уровня фосфо-
рилирования протеинкиназ ERK1/2, JNK1/2, p38 

и экспрессии TLR2, TLR4, NOD2, NLRX1, NLRP3, 
NLRP10, характеризующих состояние неспеци-
фической противоинфекционной защиты. Ре-
зультаты анализа выявили взаимосвязь уровня 
фосфорилирования протеинкиназ с экспрессией 
TLR2, NOD2, NLRX1 и  NLRP3, свидетельствуя 
о важной роли сигнального пути в регуляции не-
специфической резистентности и защиты от бак-
териальных и вирусных инвазий [10].

Проведено изучение содержания в  моно-
нуклеарных клетках цельной крови у  больных 
пневмонией и практически здоровых лиц компо-
нентов, определяющих активность перекисного 
окисления липидов и  состояние антиоксидант-
ной защиты под влиянием низкоинтенсивного 
микроволнового излучения частотой 1 ГГц. Об-
следовано 30 больных с внебольничной пневмо-
нией и  15 практически здоровых лиц в  возрасте 
20–35 лет. Методом иммуноферментного ана-
лиза в клеточных супернатантах и лизатах моно-
нуклеарных клеток цельной крови определяли 
уровень антиоксидантов, тиоловых соединений, 
компонентов MAPK/SAPK-сигнального пути, 
IκBα, а  также ферментов (тиоредоксинредукта-
зы, глютатионпероксидазы, супероксиддисмута-
зы  — СОД). Результаты исследования показали, 
что у лиц, перенесших ВП, имеет место снижение 
уровня антиоксидантов на 6,9%, концентрации 
тиоловых соединений  — на 13,9 %, содержания 
СОД — на 17,3 %, определяющее дефицит у таких 
больных антиоксидантной защиты. Однократное 
воздействие на культуру клеток цельной крови 
электромагнитным излучением нетепловой мощ-
ности частотой 1 ГГц (спустя 24 часа после облу-
чения)  — проявляется статистически значимым 
повышением уровня антиоксидантов на 2,9 %, 
тиолов — на 1,8 %, СОД — на 3,4 %, глютатионпе-
роксидазы — на 1,3 %. Установлено, что облуче-
ние крови способствует сокращению различий 
между практически здоровыми лицами и рекон-
валесцентами внебольничной пневмонией по 
содержанию в клеточных супернатантах антиок-
сидантов, СОД и тиолов. Полученные результаты 
позволяют полагать, что биологические эффекты 
низкоинтенсивных микроволн частотой 1 ГГц 
опосредованы изменением степени фосфори-
лирования терминальных протеинкиназ МАРК/
SAPK-сигнального пути и IκBα [12].

При исследовании цитокинового профиля 
у лиц с субклиническим иммуновоспалительным 
процессом на примере фазы реконвалесценции 
внебольничной пневмонии с изучением биологи-
ческого эффекта облучения клеток цельной кро-
ви низкоинтенсивным микроволновым излуче-
нием частотой 1 ГГц с помощью аппарата физио-



50	 КЛИНИЧЕСКАЯ МЕДИЦИНА И ФАРМАКОЛОГИЯ Т. 3, № 3 — 2017

Обзоры И.В. Терехов, О.А. Борисова, Е.А. Беляева, Д.В. Иванов

терапии «Акватон» методом иммуноферментного 
анализа в супернатантах культуры клеток цельной 
крови пациентов с внебольничной бактериальной 
пневмонией на 14–20 сутки заболевания опреде-
ляли концентрацию интерлейкинов (ИЛ): ИЛ-2, 
ИЛ-4, ИЛ-11, ИЛ-12 (р40 и р70), ИЛ-13, ИЛ-15, 
ИЛ-17А, ИЛ-18, ИЛ-19, ИЛ-21, ИЛ-22, ИЛ-23, 
ИЛ-24, ИЛ-28А, факторов роста — G-CSF, TGF-β, 
FGF-β, VEGF-A, VEGF-C, а так же концентрацию 
растворимых форм рецепторов цитокинов — ИЛ-
2, ИЛ-4 и  VEGF. Проведенный анализ показал 
сохранение у  пациентов, перенесших внеболь-
ничную пневмонию статистически значимого 
повышения продукции ИЛ-2, -13, -18, -19, -21, 
-23, -24, FGF-β, а так же растворимой формы ре-
цептора I-типа к VEGF и ИЛ-4. Установлено ак-
тивирующее действие низкоинтенсивной микро-
волновой терапии, реализуемой с помощью аппа-
рата «Акватон», на продукцию клетками цельной 
крови факторов роста (VEGF-A, VEGF-C, TGF-β) 
и  цитокинов (ИЛ-21, ИЛ-22, ИЛ-15, ИЛ-12,  
ИЛ-28А). Спустя 3 часа после воздействия отме-
чено угнетение продукции ИЛ-2, ИЛ-19 и ИЛ-13. 
Показано, что эффекты облучения проявляются 
спустя 3 часа и  регистрируются в  течение суток 
после прекращения облучения [4].

В исследовании терминальных компонентов 
il1/toll и  nf-κb сигнальных путей в  мононуклеа-
рах цельной крови у  реконвалесцентов пневмо-
нии обсуждается содержание в  мононуклеарных 
лейкоцитах (МНК) ключевых компонентов IL1/
TOLL-сигнального пути, включая фактор транс-
крипции АР-1, субъединицы р50 фактора транс-
крипции NF-kB, киназы ТВК1, каспазы-1 а  так 
же проинтерлейкина-1, ИЛ-4, -10, -12, -17 А. 
Показано, что у  пациентов, перенесших инфек-
ционно-воспалительный процесс наблюдается 
дефицит р50, снижение активности ингибитора 
ядерного фактора NF-kB (IkB), повышенный уро-
вень АР-1, снижение продукции ИЛ-4, ИЛ-17А, 
проИЛ-1, на фоне повышения в  клетке уровня 
каспазы-1 и содержания ТВК1. На фоне облуче-
ния цельной крови низкоинтенсивным микро-
волновым излучением частотой 1 ГГц наблюдает-
ся тенденция к нормализации уровня IkB, AP-1, 
TBK1, каспазы-1 [7].

Также рассматривается влияние низкоинтен-
сивного электромагнитного излучения частотой 
1 ГГц на состояние неспецифической противо-
вирусной защиты организма человека и  живот-
ных. Исследовано влияние микроволн частотой 
1 ГГц на экспрессию клетками цельной крови 
рецепторов паттернов патогенности, в частности, 
TLR4, NLRP10, NLRP12, NLRP3, NLRX1, а так же 
RIG-I-зависимой хеликазы LGP2. Проведенный 

анализ показал, что микроволны частотой 1 ГГц 
в большей степени стимулирует повышение экс-
прессии TLR4 и  NLRX1. Кроме того в  облучен-
ных клетках снижается уровень белков RNF125 
и  OTUD5, что определяет ускорение процессов 
биодеградации внутриклеточных пептидов, в том 
числе, вирусной природы. Показана возможность 
стимуляции микроволнами продукции интерфе-
рона и  содержания в  мононуклеарных лейкоци-
тах цельной крови регуляторов противовирусной 
защиты, в  частности хеликазы LGP2 при 20-ти 
минутной экспозиции облучения [11].

Обсуждается содержание в  мононуклеар-
ных лейкоцитах (МНК) отдельных нерецептор-
ных тирозиновых протеинкиназ семейства src 
(FRK, FYN, LYN, LCK) и  влияние на их уровень 
низкоинтенсивного излучения частотой 1 ГГц. 
У пациентов в постклиническую фазу инфекци-
онно-воспалительного процесса, а  так же у  здо-
ровых лиц, показана чувствительность внутри-
клеточных сигнальных систем, регулируемых 
протеинкиназами семейства src к  воздействию 
низкоинтенсивных микроволн. Показана потен-
циальная способность микроволн модулировать 
разнообразные процессы, за счет изменения со-
держания в  клетках исследованных протеинки-
наз. При этом облучение выступает в роли анти-
онкогена, способствуя повышению содержания 
в МНК факторов, являющихся негативными ре-
гуляторами клеточной пролиферации. Результа-
ты проведенного исследования свидетельствуют 
о  перспективности дальнейших исследований 
биологических эффектов низкоинтенсивного 
излучения частотой 1 ГГц с точки зрения их при-
менения в комплексном лечении и реабилитации 
пациентов с соматической патологией, в том чис-
ле опухолевого генеза [5].

У больных с  внебольничной пневмонией и  у 
практически здоровых лиц в  мононуклеарных 
клетках периферической крови методом имму-
ноферментного анализа исследовано содержа-
ние компонентов сигнальной системы G-белков, 
а  также влияние на их содержание низкоинтен-
сивного электромагнитного излучения частотой 
1 ГГц. Результаты проведенного анализа пока-
зали, что постклиническая фаза внебольничной 
пневмонии протекает на фоне повышенного 
уровня в  МНК субъединицы α1 G-белка и  γ12. 
При этом уровень белков RGS1 и RGS2 у больных 
с  пневмонией был ниже показателей практиче-
ски здоровых лиц. Анализ последствий однократ-
ного кратковременного воздействия на клетки 
цельной крови микроволн частотой 1 ГГц выя-
вил повышение в  МНК уже спустя 3 часа после 
воздействия содержания субъединиц G-белков 
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и  γ12, протекавшее на фоне снижения уровня 
протеинов RGS1 и RGS2. Указанные обстоятель-
ства свидетельствуют об активирующем влиянии 
электромагнитных излучений нетепловой мощ-
ности на метаболические процессы в клетках, за 
счет изменения активности системы вторичных 
посредников, ассоциированных с G-белками [6].

У пациентов с  ишемической болезнью серд-
ца в  межклеточной жидкости исследована кон-
центрация цитокинов семейства ИЛ-10 (ИЛ-10,  
ИЛ-22, ИЛ-24), ИФН-γ, растворимых форм ко- 
стимуляторных молекул CD28, CD80, CD152, 
а  так же NO. Кроме того, в  агранулоцитах об-
следованных больных исследован уровень кас-
пазы-1, индуцибельной и  эндотелиальной форм 
синтаз NO (eNOS, iNOS), протеинкиназы АКТ1 
и АМРК, так же оценена общая антиоксидантная 
активность клеточного супернанатна. В  прове-
денном исследовании (in vitro) оценено влияние 
на продукцию указанных медиаторов низкоин-
тенсивного микроволнового излучения частотой 
1000 МГц, генерируемого аппаратом низкоин-
тенсивной физиотерапии «Акватон». Матери-
алом исследования служила цельная венозная 
кровь пациентов со стенокардией напряжения 
и  острым коронарным синдромом. Проведен-
ный анализ результатов показал, что в сравнении 
с  практически здоровыми лицами у  пациентов 
с  ишемической болезнью сердца в  межклеточ-
ной жидкости имеется снижение уровня NO, 
ИЛ-24, а  так же повышение продукции ИЛ-10, 
ИЛ-22 и концентрации растворимых форм CD28, 
CD80, CD152. На фоне однократного облучения 
культуры клеток цельной крови низкоинтен-
сивным микроволновым излучением частотой 
1000  МГц у  пациентов со стенокардией напря-
жения и острым коронарным синдромом отмече-
но повышение продукции NO на 20,6 и  25,5 ‰,  
ИЛ-24 на 18,6 и 33,6 ‰, снижение внутриклеточ-
ного содержания каспазы-1 на 25,8 и 32,5 ‰, повы-
шение уровня ИЛ-10 на 3,5 и 3,1 ‰, ИЛ-22 на 28,7 
и 26,5 ‰, увеличение уровня CD28 на 3,6 и 3,9 ‰, 
CD80 на 6,8 и 5,7 ‰, CD152 на 9,4 и 11,3 ‰ соот-
ветственно. Кроме того, под влиянием облучения 
отмечается повышение в межклеточной жидкости 
уровня антиоксидантов на 49,2 и 37,1 ‰ [9]. 

Исследованы молекулярные показатели, от-
ражающие состояние стресс-лимитирующих 
систем мононуклеарных лейкоцитов цельной 
крови, а так же влияние на эти системы низкоин-
тенсивного СВЧ-излучения у  пациентов с  ише-
мической болезнью сердца. В работе оценивалась 
содержание в  клетках компонентов PI3P/AKT/
mTOR/p70S6K1- сигнального пути, белков тепло-
вого шока (БТШ27, БТШ70, БТШ90), концен-

трация антиок- сидантов и  перекисей в  зависи-
мости от уровня фосфорилирования терминаль-
ной протеин- киназы МАРК/SAPK-сигнального 
пути — р38. В результате исследования у пациен-
тов с ишемической болезнью сердца установлена 
зависимость уровня исследованных факторов от 
степени фосфорилирования р38. Показана чув-
ствительность р38 к воздействию низкоинтенсив-
ного СВЧ-излучения, проявляющаяся повыше-
нием уровня ее фосфорилирования в облученных 
культурах. Кроме того, в исследовании выявлена 
чувствительность к низкоинтенсивному СВЧ-об-
лучению содержания в мононуклеарах фосфори-
лированных форм протеинкиназ AMPK, АКТ1, 
p70S6K1, а  так же антиоксидантного статуса 
и  протеина р53, зависящая от исходного содер-
жания в клетке фосфорилированной формы р38. 
Выявлена способность микроволнового излуче-
ния снижать содержание в  клетках протеинки-
назы АКТ и р70 более выраженная при высоком 
уровне фосфорилирования р38 [2].
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DETERMINATION OF C YTOKINS AS MARKERS OF INFLAMMATION 
(short review of the literature 2015–2017)

I.V. TEREKHOV, O.A. BORISOV, E.A. BELYAEVA, D.V. IVANOV

The study of the cytokine profile is relevant not only from the positions of scientific research, but also in the applied 
aspect — for real clinical practice.

The review presents information on changes in the cytokine profile in newborns with a delay in intrauterine devel-
opment, in patients with bronchopulmonary diseases, depending on the phase of the pathological process and under 
the influence of therapeutic physical factors and in persons suffering from coronary heart disease.

Keywords: cytokine status, interleukins, tumor necrosis factor, respiratory infections, ischemic heart disease, elec-
tromagnetic effects.


