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Аннотация. В статье дана сравнительная характеристика уровня секреции 
провоспалительных цитокинов нейтрофилами крови человека при исполь-
зовании различных способов активации клеток: в условиях in vitro (части-
цами латекса или адгезией на пластике), а также in vivo (в условиях острого 
гнойного раневого процесса). Результаты исследования показали, что сти-
муляция гранулоцитов крови человека вышеперечисленными способами 
приводит к  изменению уровней секреции провоспалительных цитокинов. 
Эти изменения имеют однонаправленный характер, но  степень их выра-
женности различна.
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Summary. The article provides a comparative characteristic of the level 
of secretion of pro-inflammatory cytokines by human blood neutrophils 
using various methods of cell activation: in vitro (latex particles or 
adhesion on plastic), as well as in vivo (in conditions of acute purulent 
wound process). The results of the study showed that stimulation of 
human blood granulocytes by the above methods leads to a change in 
the levels of secretion of pro-inflammatory cytokines. These changes are 
unidirectional, but their severity varies.

Keywords: secretory products of neutrophils, pro-inflammatory cytokines, 
inducers of cell secretion.

DOI 10.37882/2223-2966.2025.05-2.25

Введение

Проблема изучения нейтрофилов как клеток — про-
дуцентов медиаторов межклеточных взаимодей-
ствий стала рассматриваться иммунологами лишь 

в  последние годы [1,2]. Функциональные возможности 
нейтрофилов проявляются после их активации.

Данное исследование посвящено оценке влияния 
различных способов активации клеток на  уровень се-
креции провоспалительных цитокинов нейтрофилами 
крови человека. Активацию нейтрофилов проводили 
в условиях in vitro (микросферами латекса или адгезией 
на пластике), и in vivo (в условиях острого гнойного ра-
невого процесса).

Материалы и методы

Для осуществления поставленной цели медиаторы 
полиморфноядерных лейкоцитов в условиях in vitro вы-
деляли при использовании двух индукторов секреции 
клеток: микросферы латекса диаметром 1,7 мкм и  по-
верхность пластика. Выделение медиаторов нейтро-
филов осуществляли из  периферической крови 10 до-

норов. Получение медиаторов гранулоцитов доноров 
с использованием частиц полистирольного латекса про-
водили при помощи способа, разработанного И.И. Дол-
гушиным и др. [3]. 

Для выделения медиаторов полиморфноядер-
ных лейкоцитов доноров, активированных адгезией 
на  пластмассовых лабораторных чашках Петри диа-
метром 40 мм, использовали метод, разработанный 
И.Е. Третьяковой [4]. 

Для получения продуктов секреции гранулоцитов 
из крови 10 пациентов с острым гнойным раневым про-
цессом применяли метод, разработанный И.Е. Третьяко-
вой [4]. 

В качестве контроля использовали супернатанты не-
активированных полиморфноядерных лейкоцитов кро-
ви 10 доноров, которые получали без использования 
индукторов секреции клеток.

Медиаторы нейтрофилов, выделенные разными спо-
собами активации клеток, подвергали сравнительной 
оценке цитокинового состава. Для этого в супернатантах 
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гранулоцитов определяли наличие провоспалительных 
цитокинов: интерлейкинов (ИЛ-1α, ИЛ-1β, ИЛ-8) и  фак-
тора некроза опухоли α (ФНО-α). Выбор этих цитокинов 
для оценки их уровня в  супернатантах гранулоцитов 
основан на  том, что полиморфноядерные лейкоциты 
выполняют не  только элиминирующую функцию, но  и 
регулируют иммунологические процессы [1,2]. В  связи 
с этим была поставлена задача определить содержание 
в медиаторах нейтрофилов провоспалительных цитоки-
нов. С этой целью использовали соответствующие тест-
системы для постановки твердофазного иммунофер-
ментного анализа (ИФА).

Статистическую обработку результатов исследо-
вания проводили с  помощью программы «Statistic for 
Windows».

Результаты и обсуждение

Результаты исследования показали, что активация 
гранулоцитов крови доноров in vitro (частицами латек-
са или адгезией на пластике) увеличивает секрецию по-
лиморфноядерными лейкоцитами провоспалительных 
цитокинов. Исключение составило содержание ИЛ-1α 
в  супернатантах неактивированных и  активированных 
латексом или адгезией гранулоцитов доноров, которое 
практически не менялось. Вероятно, кинетика накопле-
ния м-РНК для ИЛ-1α при стимуляции гранулоцитов ана-
логична таковой при активации моноцитов — содержа-
ние м-РНК для ИЛ-1α достигает максимума к 10–12 часам 
после стимуляции. Выделение же медиаторов нейтро-
филов осуществляли через 1 час после инкубации в рас-
творе Хенкса (супернатанты неактивированных нейтро-
филов) или через такой же промежуток времени после 
стимуляции как частицами латекса, так и адгезией к по-
верхности пластика. 

Кроме того установлено, что адгезия гранулоци-
тов доноров к  пластику приводит к  наиболее высоко-
му уровню секреции ИЛ-1β, ИЛ-8, ФНО-α. Вероятно, это 
можно объяснить тем, что адгезия полиморфноядерных 
лейкоцитов к  поверхности пластика является наиболь-
шим раздражающим фактором, так как увеличивается 
площадь соприкосновения поверхности клеток к  пла-
стику, что приводит к активации большего числа рецеп-
торов, передающих сигнал о синтезе цитокинов на соот-
ветствующую м-РНК. 

Необходимо отметить, что в супернатантах активиро-
ванных in vitro нейтрофилов доноров отмечена наиболь-
шая секреция ИЛ-8. Возможно, это происходит потому, 
что главное свойство ИЛ-8 — стимуляция направленной 
миграции нейтрофильных лейкоцитов. Известно, что по-
сле воздействия повреждающего фактора в  ткани раз-
вивается острое воспаление, основными эффекторами 
которого являются гранулоциты и от реактивности кото-

рых во многом зависят развитие и исход воспалительно-
го процесса. 

Таким образом, при активации нейтрофилов доно-
ров in vitro увеличивается секреция провоспалительных 
цитокинов, уровень которой зависит от  индуктора се-
креции.

В остром периоде гнойного раневого процесса уси-
ливается секреция нейтрофилами провоспатительных 
цитокинов: ИЛ-1β (достоверно), ИЛ-8 и  ФНО-α (тенден-
ция) по сравнению с содержанием этих цитокинов в ме-
диаторах неактивированных нейтрофилов крови доно-
ров (табл.1).

Таблица 1.
Уровни провоспалительных цитокинов в супернатантах 

гранулоцитов, выделенных после стимуляции 
нейтрофилов в условиях in vitro и in vivo (M±m)

Цитокины

Медиаторы неактивированных и активиро-
ванных in vitro нейтрофилов доноров

Медиаторы 
активирован-

ных in vivo 
нейтрофилов

(n=10)

Медиаторы 
неактивирован-
ных нейтрофи-

лов доноров
(n=10)

Медиаторы активирован-
ных in vitro нейтрофилов 

доноров

латекс
(n=10)

адгезия
(n=10)

ИЛ-1α, 
пг/мл

51,3±3,5 53,5±6,1 63,1±5,3 45,1±1,8

ИЛ-1β, 
пг/мл

12,6±1,4 24,8±14,1
63,5±16,6
p1= 0,0007
p2= 0,004

20,5±13,7
p1= 0,005

ИЛ-8,  
пг/мл

48,8±23,4 101,7±42,3
889,5±28,3
p1= 0,0001
p2= 0,0001

89,4±30,5

ФНО-α, 
пг/мл

4,6±0,27 6,2±0,85
163,1±43,3
p1= 0,0001
p2= 0,0001

8,1±1,32

Примечание: p1 — достоверность различий показателей 
по  отношению к  медиаторам неактивированных ней-
трофилов доноров; p2 — достоверность различий пока-
зателей по отношению к медиаторам активированных in 
vitro нейтрофилов доноров (латекс).
Использован критерий Вилкоксона.

Таким образом, активация гранулоцитов крови чело-
века in vitro (микросферами латекса или адгезией на пла-
стике), in vivo (в  условиях острого гнойного раневого 
процесса) приводит к  изменению уровней выделения 
провоспалительных цитокинов. Эти изменения имеют 
однонаправленный характер, но степень их выраженно-
сти различна.
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