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Â ñòà òüå îá ñóæ äà þò ñÿ òå î ðå òè ÷å ñêèå è ìå òî äî ëî ãè ÷å ñêèå ïîä õî äû ê îïè ñà íèþ ñè ñ òåì íî ãî âîñ ïà ëå íèÿ
êàê îá ùå ïà òî ëî ãè ÷å ñêî ãî ïðî öåñ ñà. Óêà çû âà åò ñÿ, ÷òî ñî çäà íèå ìî äå ëè ñè ñ òåì íî ãî âîñ ïà ëå íèÿ ïî òðå áó åò èí -
òåã ðè ðî âà íèÿ êëè íè ÷å ñêèõ è ýê ñ ïå ðè ìåí òà ëü íûõ, ìî ëå êó ëÿð íûõ è ïî ïó ëÿ öè îí íûõ èñ ñëå äî âà íèé.
    Êëþ ÷å âûå ñëî âà: ñè ñ òåì íîå âîñ ïà ëå íèå, ìî äå ëè ðî âà íèå, êëå òî÷ íûé ñòðåññ, ìèê ðî öèð êó ëÿ òîð íûå ðàñ ñòðîé -
ñò âà, íåé ðî ýí äîê ðèí íàÿ äèñ ôóí ê öèÿ
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Sys temic in flam ma tion: the o ret i cal and meth od olog i cal ap proaches 
to de scrip tion of gen eral patho log i cal pro cess model. 
Part 2. Evo lu tion as pects

In sti tute of Im mu nol ogy and Phys i ol ogy, Ural Branch of RAS, 106, Pervomayskaya str., Yekaterinburg, 620049, Rus sia

The o ret i cal and meth od olog i cal ap proaches to de scrip tion of sys temic in flam ma tion as gen eral patho log i cal pro cess are
dis cussed. It is shown, that there is a need of in te gra tion of wide range of types of re searches to de velop a model of sys -
temic in flam ma tion.
    Key words: sys temic in flam ma tion, mod el ing, cel lu lar stress, microcirculatory dis or der, neuroendocrine dis or ders

Âñåì æè âûì ñó ùå ñò âàì ïðè ñó ùè òðè áà çî âûå ôóí ê -
öèè: ïè òà íèå, ðàç ìíî æå íèå è ñî õðà íå íèå (çà ùè òà îò ïî -
âðåæ äå íèÿ). Ïî ñëåä íÿÿ ôóí ê öèÿ ïî òðå áî âà ëà óæå ó ïðî -
êà ðè îò íà ëè ÷èÿ ñïå öè à ëè çè ðî âàí íûõ ñòðóê òóð ãå íî ìà.
Òàê, ó ïðåä ñòà âè òå ëåé âñåõ áèî ëî ãè ÷å ñêèõ öàðñòâ, êðî ìå
âè ðó ñîâ, âû ÿâ ëå íî 368 áëèç êèõ ïî ôóí ê öèè è ïðî èñ õîæ -
äå íèþ êîí ñåð âà òèâ íûõ áåë êîâ êëå òî÷ íî ãî ñòðåñ ñà [54]:
áåë êè òåï ëî âî ãî øî êà (ÁÒØ), ÀÒ Ôà çû, ñèí òå òà çû è
îê ñè äî ðå äóê òà çû, ôàê òî ðû ðå ãå íå ðà öèè ÄÍÊ, ïðî òå èí -
êè íà çû, ðå ãó ëÿ òî ðû êëå òî÷ íî ãî öèê ëà, àïîï òî çà è ïðî -
òåê òî ðû êëå òî÷ íîé ðå ãå íå ðà öèè. Êëå òî÷ íûé ñòðåññ èí äó -
öè ðó åò ñÿ ôàê òî ðà ìè óã ðî çû ïî âðåæ äå íèÿ ìàê ðî ìî ëå êóë
[54], âêëþ ÷àÿ äåé ñò âó þ ùèå ÷å ðåç ïàò òåðí-ðàñ ïî çíà þ ùèå 
ðå öåï òî ðû (ÏÐÐ) íå êî òî ðûå ìî ëå êó ëû DAMP (dan -
ger-as so ci a ted mo le cu lar pat terns), ê êî òî ðûì îò íî ñÿò îò -
äåëü íûå ïðî äóê òû òêà íå âî ãî ïî âðåæ äå íèÿ è òè ïî âûå
ìèê ðî áíûå àí òè ãå íû — PAMP (pat ho gen-as so ci a ted
mo le cu lar pat terns) [2]. Êðî ìå òî ãî, óíè âåð ñà ëü íû ìè èí -
äóê òî ðà ìè êëå òî÷ íî ãî ñòðåñ ñà ÿâ ëÿ þò ñÿ êðè òè ÷å ñêèå èç -
ìå íå íèÿ ïî êà çà òå ëåé ãî ìå îñòà çà: ðÍ, îñìî òè ÷å ñêî ãî äàâ -

ëå íèÿ, òåì ïå ðà òó ðû, îê ñè ãå íà öèè, ýëåê ò ðî ëèò íî ãî è ýíåð -
ãå òè ÷å ñêî ãî áà ëàí ñà, ñè ñ òå ìû ïðî îê ñè äàíò—àí òè îê ñè -
äàíò [2, 35], ìèê ðî ïîâ ðåæ äå íèÿ ìåì á ðàí, â òîì ÷èñ ëå
ìè òî õîí ä ðè à ëü íûõ, ðÿ äà ìàê ðî ìî ëå êóë, âêëþ ÷àÿ ñåê ðå -
òè ðó å ìûå áåë êè, ðàç ðû âû õðî ìî ñîì íîé ÄÍÊ è äð. [2,
25, 33]. Ýòè èç ìå íå íèÿ àê òè âè ðó þò ðÿä òðàíñ êðèï öè îí -
íûõ ôàê òî ðîâ (ÒÔ), ïðåæ äå âñå ãî, NF-kB, ÿâ ëÿ þ ùèõ -
ñÿ ñâîå îá ðàç íûì êîë ëåê òî ðîì äëÿ ìíî ãèõ ïó òåé êëå òî÷ -
íîé àê òè âà öèè [88]. Íå îá õî äè ìî ó÷è òû âàòü, ÷òî ýòè ïó -
òè íå ëè íåé íû, îíè âî âëå ÷å íû â ñå òå âûå âçàè ìî äåé ñò âèÿ
[16, 87, 109], â òîì ÷èñ ëå çà ñ÷åò NF-kB [88]. Ñå òå âûå
ñòðóê òó ðû èí òåã ðè ðó þò ðàç ëè÷ íûå êà íà ëû àê òè âà öèè
ÒÔ, êàê è ðå çó ëü òà òû ýòîé àê òè âà öèè íà óðîâ íå ãå íî ìà,
òðàíñ êðèï òî ìà, ïðî òå î ìà è ìå òà áî ëî ìà, à ðàç ëè÷ íûå ðå -
ãó ëÿ òîð íûå ñè ñ òå ìû èìå þò ïà ðàë ëå ëü íûå êà íà ëû àê òè âà -
öè îí íûõ è ñó ïðåñ ñîð íûõ âëè ÿ íèé. Ïî ý òî ìó ïî ñëåä ñò âèå
àê òè âà öè îí íî ãî âîç äåé ñò âèÿ íà êëåò êó íå ìî æåò ÿâ ëÿ òü ñÿ 
àá ñî ëþò íî ïðåä ñêà çó å ìûì ñî áû òè åì, ïî êðàé íåé ìå ðå,
in vi vo.

Â óñëî âè ÿõ äåé ñò âèÿ ôàê òî ðîâ ïî âðåæ äå íèÿ õà ðàê -
òåð èí ôîð ìà öè îí íî ãî îá ìå íà, êàê ìåæ äó êëåò êà ìè, òàê
è îð ãà íà ìè, ìå íÿ åò ñÿ, ïî ÿâ ëÿ þò ñÿ íî âûå ðå ãó ëÿ òîð íûå
ñè ñ òå ìû, ïðåæ äå âñå ãî öè òî êè íî âàÿ ñåòü, âêëþ ÷à þ ùàÿ ó 
÷å ëî âå êà áî ëåå 100 öè òî êè íîâ è èõ ðå öåï òî ðîâ [18].
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Ñïî ñîá íî ñòüþ ïðî äó öè ðî âàòü è ñâÿ çû âàòü òîò èëè èíîé 
ñïåêòð öè òî êè íîâ îá ëà äà þò, ïî-âè äè ìî ìó, âñå àê òè âè -
ðî âàí íûå ÿä ðî ñî äåð æà ùèå êëåò êè ìëå êî ïè òà þ ùèõ,
âêëþ ÷àÿ íåé ðî íû [100]. Öè òî êè íî âàÿ ñåòü èí òåã ðè ðó åò
àê òè âè ðî âàí íûå êëåò êè â ïðî ãðàì ìû èì ìó íî ãå íå çà è
âîñ ïà ëå íèÿ [117]. Îò äå ëü íûå ñî ñòàâ ëÿ þ ùèå öè òî êè íî -
âîé ñå òè ïðè âîñ ïà ëå íèè ìî ãóò ãå íå ðà ëè çî âà òü ñÿ è ïðè
âçàè ìî äåé ñò âèè ñ íåé ðî ýí äîê ðèí íû ìè ôàê òî ðà ìè ó÷à -
ñò âî âàòü â ðàç âè òèè ñè ñ òåì íîé âîñ ïà ëè òå ëü íîé ðå àê öèè
(ÑÂÐ) [3, 124]. Ôîð ìè ðî âà íèå ôóí ê öè î íà ëü íûõ ñè ñ -
òåì âîñ ïà ëå íèÿ ïî òðå áî âà ëî íà ëè ÷èå ñëîæ íûõ ñè ñ òåì:
ðå ãó ëÿ öèè, ìèê ðî öèð êó ëÿ öèè, èí òåã ðà öèè âðîæä¸ííî ãî
è àäàï òèâ íî ãî èì ìó íè òå òà. Âñå ýòè óñëî âèÿ âîç íèê ëè ó
ïî çâî íî÷ íûõ, íî èõ ïðåä âå ñò íè êè îá íà ðó æè âà þò ñÿ è ó
áåñ ïîç âî íî÷ íûõ æè âîò íûõ (ÁÏÆ).

Ýâî ëþ öèÿ ìå õà íèç ìîâ âîñ ïà ëå íèÿ 
ó áåñ ïîç âî íî÷ íûõ

Âñå ñî âðå ìåí íûå òè ïû æè âîò íûõ (áî ëåå 30) ñôîð -
ìè ðî âà ëèñü â êåì á ðèé ñêèé ïå ðè îä — ïðè ìåð íî
490—550 ìëí ëåò íà çàä. Çà ýòî âðåìÿ èñ ÷å çà ëè è ïî -
ÿâ ëÿ ëèñü íî âûå âè äû. Îä íà êî ñî õðà íÿë ñÿ ïðèí öè ïè àëü -
íûé óðî âåíü îð ãà íè çà öèè ýòèõ ãðóïï, à òàê æå îñíî âû
ïðåä êî âûõ ãå íîâ, îáó ñëî âèâ øèõ ïî ÿâ ëå íèå íî âûõ ñè ñ -
òåì â ðàç ëè÷ íûõ âåò âÿõ ýâî ëþ öè îí íî ãî äå ðå âà [19].

Ñî âðå ìåí íûå ãóá êè ñðå äè îñíîâ íûõ òè ïîâ ÁÏÆ
íàè áî ëåå áëèç êè ê ïðåä êî âûì äî êåì á ðèé ñêèì æè âîò -
íûì. Â îò ëè ÷èå îò íèõ âû ñî êî îð ãà íè çî âàí íûå ÁÏÆ
(ÂÎ-ÁÏÆ), èìå þ ùèå ñïå öè à ëè çè ðî âàí íûå îð ãàí íûå
ñè ñ òå ìû, ñôîð ìè ðî âà ëè äâå îñíîâ íûå âåò âè: ïåð âè÷ íî -
ðî òûå, èõ îñíîâ íûå òè ïû — êî ëü ÷à òûå ÷åð âè, íå ìà òî -
äû, ÷ëå íè ñòî íî ãèå, ìîë ëþ ñêè; è âòî ðè÷ íî ðî òûå — èã -
ëî êî æèå è õîð äî âûå (ëàí öåò íè êè è îáî ëî÷ íè êè).
Â êîí öå êåì á ðèÿ ïî ÿ âè ëèñü ïåð âûå ìîð ñêèå ïî çâî íî÷ -
íûå (òðå òèé ïîä òèï õîð äî âûõ). Ñè ñ òå ìà àäàï òèâ íî ãî
èì ìó íè òå òà ñôîð ìè ðî âà ëàñü ïîçä íåå, ó ïåð âûõ ÷å ëþ ñò -
íûõ ðûá — 430—450 ìëí ëåò íà çàä [7]. Ïðè ìåð íî â
ýòî æå âðåìÿ ïî ÿ âè ëèñü è ïåð âûå íà çåì íûå ÂÎ-ÁÏÆ
(÷ëå íè ñòî íî ãèå è ÷åð âè).

Ãóá êè, íå ñìîò ðÿ íà îò ñóò ñò âèå ÷¸òêîé îð ãàí íîé äèô -
ôå ðåí öè à öèè, èìå þò âå ñü ìà ðàç âè òóþ ñè ñ òå ìó âðîæ äåí -
íî ãî èì ìó íè òå òà, à èìåí íî: áî ëü øîé ðå ïåð òó àð ÁÒØ è
äðó ãèõ ñòðåñ ñîð íûõ ìî ëå êóë [91]; ïðåä êî âûå ôîð ìû áåë -
êîâ ãè ñ òî ñîâ ìå ñòè ìî ñòè, îáåñ ïå ÷è âà þ ùèå îò òîð æå íèå
àë ëîò ðàí ñ ï ëàí òà òà [76]; áî ëü øîé ðå ïåð òó àð ÏÐÐ è äðó -
ãèõ ðå öåï òî ðîâ êîí òàê ò íî ãî âçàè ìî äåé ñò âèÿ, âêëþ ÷àÿ
òîëë-ïî äîá íûå ðå öåï òî ðû (TLR), ðàç ëè÷ íûå ëåê òè íû,
èí òåã ðè íû, ðå öåï òî ðû ñó ïåð ñå ìåé ñò âà èì ìó íîã ëî áó ëè íîâ 
(ñ äî ìå íà ìè Ñ2 è V), â òîì ÷èñ ëå èí òåð ëåé êèí
(IL)-1-ïî äîá íûé ðå öåï òîð [76, 126, 127]; äå ôåí ñè íû,
äðó ãèå êà òè îí íûå áåë êè, îï ñî íè çè ðó þ ùèå è àí òè áè î òè -
êî ïî äîá íûå ôàê òî ðû [76, 105]. Îò íî ñè òå ëü íî ñïå öè à ëè -
çè ðî âàí íû ìè êëåò êà ìè âðîæä¸ííî ãî èì ìó íè òå òà ó ãóáîê
ÿâ ëÿ þò ñÿ ïî äâèæ íûå àì¸áî âèä íûå ôà ãî öè òû [76].

Ðå öåï òîð íûé àï ïà ðàò êëå òîê ãóáîê àñ ñî öè è ðî âàí ñ
ðàç ëè÷ íû ìè ñè ñ òå ìà ìè âòî ðè÷ íûõ ïî ñðåä íè êîâ, õî ðî -
øî èç âå ñò íû ìè è ó ìëå êî ïè òà þ ùèõ, âêëþ ÷àÿ ìè òî -
ãåí-àê òè âè ðó å ìûå ïðî òå èí êè íà çû, àäå íè ëàò öèê ëàç íóþ 
è ãó à íè ëàò öèê ëàç íóþ ñè ñ òå ìû, ÃÒÔ-ñâÿ çû âà þ ùèå
áåë êè Ras (ìà ëûå G-áåë êè), ñè ñ òå ìó ïðî òå èí êè íà çû
Ñ, ðàç ëè÷ íûå òè ðî çèí êè íà çû (âêëþ ÷àÿ Syk-êè íà çû),
êà ëü ìî äó ëèí [53, 76, 127]. Ãóá êè èìå þò ñëîæ íóþ ñè -
ñ òå ìó ñå ìåéñòâ ÒÔ: Fox, Pax, Six, Sot, Fts, T-Box
è äð. [57]. Ó ÂÎ-ÁÏÆ ïî ÿ âè ëèñü êëþ ÷å âûå äëÿ ðàç -
âè òèÿ êëå òî÷ íî ãî ñòðåñ ñà è ïðî äóê öèè ìå äè à òî ðîâ âîñ -
ïà ëå íèÿ ñå ìåé ñò âà ÒÔ — NF-kB (îò äå ëü íûå ôîð ìû
åñòü è ó ãóáîê), ÀÐ-1 è STAT [50, 89].

Â îò ëè ÷èå îò ãóáîê, êè øå÷ íî ïî ëî ñò íûõ è èì ïî äîá -
íûõ, ÂÎ-ÁÏÆ èìå þò ñåð äå÷ íî-ñî ñó äè ñòóþ (èã ëî êî -
æèå, ãî ëî âî íî ãèå ìîë ëþ ñêè, ÷ëå íè ñòî íî ãèå) èëè òî ëü -
êî ñî ñó äè ñòóþ ñè ñ òå ìó, ó áî ëü øèí ñò âà âè äîâ íå çàì ê -
íó òî ãî òè ïà, à ó ëàí öåò íè êîâ, ãî ëî âî íî ãèõ ìîë ëþ ñêîâ
(íî åñòü ïðå ðû âè ñòîñòü êà ïèë ëÿ ðîâ), áî ëü øèí ñò âà âè -
äîâ êî ëü ÷à òûõ ÷åð âåé è íå ìåð òèí — çàì êíó òî ãî [19].
Îñíî âó ñî ñó äîâ ôîð ìè ðó åò áà çà ëü íàÿ ìåì á ðà íà, êàê
ïðà âè ëî, íå èìå þ ùàÿ ýí äî òå ëè à ëü íîé âû ñòèë êè. Ó ãî -
ëî âî íî ãèõ ìîë ëþ ñêîâ, êî ëü ÷à òûõ ÷åð âåé è îáî ëî÷ íè -
êîâ íà ëà ìè íàð íîé ïî âåð õ íî ñòè ìåì á ðà íû ìî ãóò ôèê -
ñè ðî âà òü ñÿ óïëî ùåí íûå ýí äî òå ëè î öèò-ïî äîá íûå êëåò -
êè è àì¸áî öè òû, íå îá ðà çó þ ùèå ñïëîø íîé ýí äî òå ëè -
àëü íîé âû ñòèë êè [19, 107]. Çàì êíó òàÿ ñè ñ òå ìà ìèê ðî -
öèð êó ëÿ öèè ÂÎ-ÁÏÆ êà ÷å ñò âåí íî îò ëè ÷à åò ñÿ îò ñè ñ -
òå ìû ìèê ðî öèð êó ëÿ öèè ïî çâî íî÷ íûõ è ïîë íî ñòüþ íå
îáåñ ïå ÷è âà åò ôóí ê öèþ òêà íå âî ãî ïè òà íèÿ è äû õà íèÿ
äà æå äëÿ èõ ïðè ìè òèâ íûõ îð ãà íîâ; âîñ ïà ëè òå ëü íàÿ
ýêñ ñó äà òèâ íî-ñî ñó äè ñòàÿ ðå àê öèÿ òè ïè÷ íàÿ äëÿ ïî çâî -
íî÷ íûõ ó ÁÏÆ ïðàê òè ÷å ñêè íå âîç ìîæ íà.

Íåð âíàÿ ñè ñ òå ìà ó ÂÎ-ÁÏÆ ôîð ìè ðó åò ñÿ íåð -
âíû ìè óçåë êà ìè, òÿ æà ìè èëè òðóá êà ìè (ó õîð äî âûõ).
Îíà ñâÿ çà íà ñ ìû øå÷ íîé ñè ñ òå ìîé è îð ãà íà ìè ÷óâñòâ.
Íåé ðî ñåê ðå òîð íûå êëåò êè ïðè ñòðåñ ñå âû äå ëÿ þò â ãå -
ìî ëèì ôó ðàç ëè÷ íûå íåé ðî ïåï òè äû, âêëþ ÷àÿ îïè à òû,
ñóá ñòàí öèþ Ð, à òàê æå ÀÊÒÃ, êà òå õî ëà ìè íû — ïðå -
è ìó ùå ñò âåí íî íî ðàä ðå íà ëèí è äî ôà ìèí, íî ðàç -
âåòâë¸ííîé ñèì ïà òè ÷å ñêîé íåð âíîé ñè ñ òå ìû òè ïè÷ íîé
äëÿ ïî çâî íî÷ íûõ ó ÁÏÆ íåò [26, 40, 56]. Êëåò êè
APUD-ñè ñ òå ìû è èõ ñêîï ëå íèÿ âû äå ëÿ þò ýí äîê ðèí -
íûå ôàê òî ðû: ðàç ëè÷ íûå ïî ëè ïåï òè äû, âêëþ ÷àÿ èí ñó -
ëè íî ïî äîá íûå ïåï òè äû, òè ðîê ñèí è íå êî òî ðûå ñòå ðî -
èä íûå ãîð ìî íû [21, 40, 51]. Äðó ãèå îð ãà íû (äû õà íèÿ,
âû äå ëå íèÿ, ïè ùå âà ðå íèÿ, æè ðî âûå òå ëà è äð.) ïðè ìè -
òèâ íû è âû ÿâ ëÿ þò ñÿ â ïîë íîì êîì ï ëåê òå íå ó âñåõ âè -
äîâ ÂÎ-ÁÏÆ, âêëþ ÷àÿ õîð äî âûõ.

Ãå ìî ëèì ôà ñî äåð æèò ãå ìî öè òû, â òîì ÷èñ ëå ôà ãî -
öè òè ðó þ ùèå ãðà íó ëî öè òû [7, 38, 85]. Áåë êî âûå ôàê -
òî ðû ãå ìî ëèì ôû ïðåä ñòàâ ëå íû ìå äü ñî äåð æà ùè ìè ïå -
ðå íîñ ÷è êà ìè êèñ ëî ðî äà, ðå æå — ãå ìî ãëî áè íîì (ó îò -
äå ëü íûõ âè äîâ ìîë ëþ ñêîâ è èã ëî êî æèõ åñòü ýðèò ðî öè -
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òû), àí òè ïðî òå è íà çà ìè (a2-ìàê ðîã ëî áó ëèí è äð.)
[103], îï ñî íè íà ìè [12, 85, 89] — Ñ-ðå àê òèâ íûì áåë -
êîì (ÑÐÁ), Ñ-ëåê òè íà ìè, âêëþ ÷àÿ ìàí íî çîñ âÿ çû âà þ -
ùèå ëåê òè íû (MBL), ëè çî öè ìîì, êà òè îí íû ìè áåë êà -
ìè è äðó ãè ìè áàê òå ðè öèä íû ìè ôàê òî ðà ìè [7, 84, 89].
Ãå ìî öè òû ìî ãóò ãå íå ðè ðî âàòü ðàç ëè÷ íûå ãèä ðî ëà çû è
ñâî áîä íûå ðà äè êà ëû (ÑÐ), èìåÿ äëÿ ýòî ãî
ÍÀÄÔ-îê ñè äà çó, à ó íå êî òî ðûõ âè äîâ è NO-ñèí òà -
çó, à òàê æå ôåð ìåí òà òèâ íûå àí òè îê ñè äàí òû: êà òà ëà çó,
ãëþ òà òè îí ïå ðîê ñè äà çó, ñó ïåð îê ñèä äèñ ìó òà çó [5, 7, 45, 
95, 111]. Àê òè âè ðî âàí íûå ãå ìî öè òû ìî ãóò ïðî äó öè ðî -
âàòü òðîì áîê ñà íû (TX) è ïðî ñòàã ëàí äè íû (PG,
âêëþ ÷àÿ PGE2), íî áî ëü øèí ñò âî âè äîâ ÂÎ-ÁÏÆ íå
ïðî èç âî äÿò ëåé êîò ðè å íû (LT) [96].

Ýê ñ ï ðåñ ñèÿ ÏÐÐ ó îò äå ëü íûõ âè äîâ ÂÎ-ÁÏÆ äî -
ñòè ãà åò ñâîå ãî àïî ãåÿ è ìî æåò âî ìíî ãî ðàç ïðå âû øàòü èõ 
ðàç íî îá ðà çèå ó ÷å ëî âå êà. Íà ïðè ìåð, ó ìîð ñêèõ åæåé (èã -
ëî êî æèå) âû ÿâ ëå íî 222 ãå íà TLR è 203 âè äà âíóò ðè -
êëå òî÷ íûõ ðå öåï òî ðîâ ñå ìåé ñò âà NOD/NALP [42].
Ó ÂÎ-ÁÏÆ âîç íè êà þò è êîì ï ëå ìåíò-ïî äîá íûå ñè ñ òå -
ìû [79, 80, 89]. Òàê, ó âòî ðè÷ íî ðî òûõ âû ÿâ ëÿ þò ñÿ
ïðåä êî âûå ôàê òî ðû êîì ï ëå ìåí òà ïî çâî íî÷ íûõ: Ñ3, ðå -
öåï òî ðû ê ïðî äóê òàì åãî àê òè âà öèè (CR), ôàê òî ðû àëü -
òåð íà òèâ íî ãî, à ó àñ öè äèé (îáî ëî÷ íè êè) äî ïîë íè òå ëü íî è 
ëåê òè íî âî ãî ïó òåé àê òè âà öèè. Ó ðàç ëè÷ íûõ ãðóïï
ÂÎ-ÁÏÆ âû ÿâ ëÿ þò ñÿ ïðåä êî âûå ôîð ìû ðÿ äà öè òî êè -
íîâ: IL-1, IL-2, IL-6, IL-8, IL-16, IL-17, ðå öåï òîð íî ãî
èí ãè áè òî ðà IL-1 (IL-1ra), ôàê òî ðà íå êðî çà îïó õî ëè
(TNF), òðàíñ ôîð ìè ðó þ ùå ãî ôàê òî ðà ðî ñ òà áå òà
(TGFb), ôàê òî ðà, èí ãè áè ðó þ ùå ãî ìèã ðà öèþ ìàê ðî ôà -
ãîâ (MIF), áåë êè, ãî ìî ëî ãè÷ íûå ðàç ëè÷ íûì òè ïàì èí -
òåð ôå ðî íîâ (INF) [11, 49, 58, 62, 63, 89]. Íå êî òî ðûå
èç ýòèõ ôàê òî ðîâ èìå þò êëå òî÷ íûå ðå öåï òî ðû è ó÷à ñò âó -
þò â ïà ëåî èì ìóí íûõ ïðî öåñ ñàõ. Îä íà êî èõ íå ëü çÿ ðàñ -
ñìàò ðè âàòü êàê ñà ìî ñòî ÿ òå ëü íóþ ñå òå âóþ ñè ñ òå ìó è ïðÿ -
ìî àñ ñî öè è ðî âàòü ñ öè òî êè íà ìè âû ñøèõ ïî çâî íî÷ íûõ.

Ôóí ê öèþ ãå ìî ñòà çà ìî ãóò âû ïîë íÿòü ãå ìî öè òû, êî -
òî ðûå ïðè ó÷à ñ òèè áåë êî âûõ ôàê òî ðîâ îá ðà çó þò àã ðå ãà -
òû, îä íî âðå ìåí íî âû ïîë íÿÿ ñâîè àí òè ìèê ðîá íûå ôóí ê -
öèè. Ñ-ëåê òè íû è äðó ãèå îï ñî íè íû ìî ãóò ôîð ìè ðî âàòü
«ðûõ ëûå» òðîì áû. Ýòè ïðî öåñ ñû îñî áåí íî õî ðî øî èçó -
÷å íû ó ìíî ãèõ âè äîâ ÷ëå íè ñòî íî ãèõ [61]. Ó ÂÎ-ÁÏÆ
âû ÿâ ëÿ þò ñÿ è ïðåä êî âûå ôîð ìû îò äå ëü íûõ áåë êî âûõ
ôàê òî ðîâ ñè ñ òå ìû ãå ìî ñòà çà, âû ïîë íÿ þ ùèå ðàç ëè÷ íûå
ôóí ê öèè — ïðî òå è íàç, àí òè ïðî òå è íàç, îï ñî íè íîâ è àä ãå -
çè íîâ [23, 61]. Òàê, îò äå ëü íûå äî ìå íû ôèá ðè íî ãå íà
èìå þò äðåâ íåå ïðî èñ õîæ äå íèå, à íàè áî ëåå áëèç êèé ïî
ñòðî å íèþ ê ôèá ðè íî ãå íó áå ëîê êî à ãó ëî ãåí/êî à ãó ëèí ó÷à -
ñò âó åò â îï ñî íè çà öèè ãðà ìîò ðè öà òå ëü íûõ áàê òå ðèé è àã -
ðå ãà öèè ãå ìî öè òîâ. Ó õîð äî âûõ îá íà ðó æè âà þò ñÿ ïðåä êî -
âûå ôîð ìû ô. XIII, àí òè òðîì áè íà III, îá ùå ãî ïðåä øå ñò -
âåí íè êà ô. VIII è ô. Âèë ëåá ðàí äà. Îä íà êî áî ëü øèí ñò âî
ôàê òî ðîâ ñè ñ òå ìû ãå ìî ñòà çà îá ðà çî âà ëèñü ó ïî çâî íî÷ íûõ 
â ðå çó ëü òà òå ãåí íîé äóï ëè êà öèè.

Êàê èç âå ñò íî, ÁÏÆ íå èìå þò èí âà ðè à áå ëü íûõ
ãå íîâ è ñè ñ òå ìû àäàï òèâ íî ãî èì ìó íè òå òà, íî óæå ó
ÂÎ-ÏÁÆ, â ÷à ñò íî ñòè, ó èã ëî êî æèõ, ïî ÿâ ëÿ þò ñÿ
RAG ãå íû, áëèç êèå ïî ñòðóê òó ðå ê ãå íàì ðå êîì áè íàç 
âè ðó ñîâ ãåð ïåñ-ãðóï ïû [24]. Ïðåä ïî ëà ãà åò ñÿ, ÷òî ýòè 
ñòðóê òó ðû ó÷à ñò âó þò âî âðîæä¸ííîì ïðî òè âî âè ðóñ -
íîì èì ìó íè òå òå.

Ó ÂÎ-ÁÏÆ îò ìå ÷à åò ñÿ ôîð ìè ðî âà íèå êëå òî÷ íûõ 
óçåë êîâ, íà ïî ìè íà þ ùèõ ãðà íóë¸ìû ó âû ñøèõ ïî çâî -
íî÷ íûõ, çà ñ÷¸ò ïëîò íûõ êîí òàê òîâ ìåæ äó ðàç ëè÷ íû -
ìè òè ïà ìè ãå ìî öè òîâ, èí êàï ñó ëè ðó þ ùèõ ïà ðà çè òîâ è
èíî ðîä íûå òå ëà [38]. Òàê æå ïðàê òè ÷å ñêè âñå òè ïû
ÂÎ-ÁÏÆ ñïî ñîá íû ê îñò ðî ôàç íî ìó îò âå òó è äðó ãèì 
êëàñ ñè ÷å ñêèì ïðî ÿâ ëå íè ÿì ÑÂÐ, à èìåí íî: ïî âû øå -
íèþ â ãå ìî ëèì ôå êî ëè ÷å ñò âà ôà ãî öè òîâ, Ñ3, ëè çî öè -
ìà, ÑÐÁ, ëåê òè íîâ, äå ôåí ñè íîâ, íå êî òî ðûõ ýí äîê -
ðèí íûõ ôàê òî ðîâ [12, 62, 78, 84, 85, 89]. Îñò ðî -
ôàç íûé îò âåò èíè öè è ðó åò ñÿ òðàâ ìîé, íî ñè ëü íåå —
äåé ñò âè åì PAMP, ïðè ýòîì ÂÎ-ÁÏÆ ìî ãóò ñî õðà -
íÿòü æèç íå ñïî ñîá íîñòü ïðè äåé ñò âèè ëå òà ëü íûõ äëÿ
ìëå êî ïè òà þ ùèõ êîí öåí ò ðà öèé ëè ïî ïî ëè ñà õà ðè äà ãðà -
ìîò ðè öà òå ëü íûõ áàê òå ðèé (LPS) [78].

Òà êèì îá ðà çîì, ÁÏÆ èìå þò â öå ëîì âû ñî êèé óðî -
âåíü âðîæä¸ííî ãî èì ìó íè òå òà ïðè îò ñóò ñò âèè àäàï òèâ -
íî ãî èì ìó íè òå òà è íå ñî ïî ñ òà âè ìî áî ëåå íèç êóþ îð ãàí -
íóþ îð ãà íè çà öèþ â ñðàâ íå íèè ñ ïî çâî íî÷ íû ìè. Îä íî -
âðå ìåí íî ÂÎ-ÁÏÆ èìå þò ïðåä êî âûå îð ãàí íî-òêà íå -
âûå è ãå íå òè ÷å ñêèå ñòðóê òó ðû äëÿ ïî ÿâ ëå íèÿ ñëîæ íûõ
ñè ñ òåì ïî çâî íî÷ íûõ. Èñ õîä íûì óñëî âè åì äëÿ ýòî ãî,
êàê ìû ïî ëà ãà åì, ñòà ëà êà ÷å ñò âåí íî èíàÿ ñè ñ òå ìà ìèê -
ðî öèð êó ëÿ öèè êðî âè, âîç íèê øàÿ îä íî âðå ìåí íî ñ ïî ÿâ -
ëå íè åì ïåð âûõ ïî çâî íî÷ íûõ. Â ÷à ñò íî ñòè, ðîëü ìèê ðî -
öèð êó ëÿ öèè â ôîð ìè ðî âà íèè îð ãàí íûõ ñè ñ òåì î÷å âèä íà
ïðè ñî ïî ñòàâ ëå íèè ñòðî å íèÿ æàáð ðûá ñ ïðè ìè òèâ íû ìè
æàá ðà ìè è æà áåð íû ìè ùå ëÿ ìè ÂÎ-ÁÏÆ [29].

Ýâî ëþ öèÿ ìå õà íèç ìîâ âîñ ïà ëå íèÿ 
ó ïî çâî íî÷ íûõ

Ìèê ðî öèð êó ëÿ öèÿ. Íàè áî ëåå áëè çîê ê ïåð âûì áåñ -
÷å ëþ ñò íûì ïî çâî íî÷ íûì ñî õðà íèâ øèé ñÿ äî íà øèõ
âðåì¸í òàê ñîí êðóã ëî ðî òûõ ðûá, îáú å äè íÿ þ ùèõ ïðè ìåð -
íî 40 âè äîâ ìè íîã è ìèê ñèí. Ó ýòèõ æè âîò íûõ åñòü
áîëü øèí ñò âî îð ãà íîâ, ïðè ñó ùèõ ïî çâî íî÷ íûì (âêëþ ÷àÿ
ïå ðåä íèå îò äå ëû ãî ëîâ íî ãî ìîç ãà), êðî ìå èì ìóí íîé ñè ñ -
òå ìû [14]. Ñî âðå ìåí íûå êðóã ëî ðî òûå èìå þò âñå îò äå ëû
ìèê ðî öèð êó ëÿ òîð íîé ñå òè, âêëþ ÷àÿ ñî êðà òè ìûå ïðå êà -
ïèë ëÿ ðû, êà ïèë ëÿ ðû, ïî ñòêà ïèë ëÿ ðû, ñè ñ òå ìó ñôèí ê òå -
ðîâ è àíà ñòî ìî çîâ ìèê ðî ñî ñó äîâ, íå ïðå ðûâ íóþ è äèô ôå -
ðåí öè ðî âàí íóþ ýí äî òå ëè à ëü íóþ âû ñòèë êó, à òàê æå ðàç -
âåòâë¸ííóþ ñèì ïà òè ÷å ñêóþ íåð âíóþ ñè ñ òå ìó, òêà íå âûå
àíà ëî ãè ìîç ãî âî ãî âå ùå ñò âà íàä ïî ÷å÷ íè êîâ âû ñøèõ ïî -
çâî íî÷ íûõ, ðå íèí-àí ãè î òåí çèí íóþ ñè ñ òå ìó, NO-ðå ãó ëÿ -
öèþ, ýí äî òå ëèí I, áî ëü øîå ÷èñ ëî äðó ãèõ ïà ðàê ðèí íûõ
ðå ãó ëÿ òî ðîâ ñî ñó äè ñòî ãî òî íó ñà [14, 97]. Ñî êðà òè òå ëü -
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íûå ìèê ðî ñî ñó äû êðóã ëî ðî òûõ, òàê æå êàê è ó äðó ãèõ ïî -
çâî íî÷ íûõ, ðå à ãè ðó þò íà ãè ïîê ñèþ è èíûå èç ìå íå íèÿ ãî -
ìå îñòà çà [97]. Ýâî ëþ öèÿ ìèê ðî öèð êó ëÿ öèè øëà ïî íà -
ïðàâ ëå íèþ ôîð ìè ðî âà íèÿ òêà íåñ ïå öè ôè÷ íûõ òè ïîâ ìèê -
ðî ñî ñó äîâ, äà ëü íåé øåé äèô ôå ðåí öè à öèè ýí äî òå ëè î öè òîâ, 
óâå ëè ÷å íèÿ ïëîò íî ñòè ìèê ðî öèð êó ëÿ òîð íîé ñå òè [6, 73].
Òàê æå îò ìå ÷à åò ñÿ óñè ëå íèå ýêñ ñó äà òèâ íî-ñî ñó äè ñòûõ ðå -
àê öèé, òðå áó þ ùèõ è ðàç âè òèÿ ñè ñ òå ìû ëèì ôî òî êà:

1) êðóã ëî ðî òûå èìå þò ïðè ìè òèâ íûå ëèì ôà òè ÷å -
ñêèå ñåð ä öà;

2) ÷å ëþ ñò íûå ðû áû äî ïîë íè òå ëü íî èìå þò ðàç âè -
òóþ ñè ñ òå ìó ëèì ôà òè ÷å ñêèõ ùå ëåé è ïî ëî ñòåé;

3) ó çåì íî âîä íûõ äî ïîë íè òå ëü íî ïî ÿâ ëÿ þò ñÿ
ëèì ôà òè ÷å ñêèå ñî ñó äû;

4) ðåï òè ëèè èìå þò ñî ñó äè ñòóþ ñåòü ñ ôðàã ìåí òàð -
íûì ãëàä êî ìû øå÷ íûì è êëà ïàí íûì êîì ïî íåí òîì;

5) ïòè öû — ïîë íî ñòüþ ñôîð ìè ðî âàí íóþ ñî ñó äè -
ñòóþ ñåòü ñ íà ëè ÷è åì ó ìíî ãèõ, íî íå ó âñåõ âè äîâ,
ëèì ôà òè ÷å ñêèõ óç ëîâ;

6) ìëå êî ïè òà þ ùèå — áî ëåå ðàç âè òóþ ñåòü ëèì -
ôà òè ÷å ñêèõ ñî ñó äîâ è áî ëåå ñî âåð øåí íûå ëèì ôà òè ÷å -
ñêèå óç ëû [6, 14, 31, 52, 71, 108].

Ìîæ íî âû äå ëèòü äâà ýòà ïà ñèí õðî ííî ãî óñëîæ íå -
íèÿ îá ùåé îð ãà íè çà öèè è ñî ñó äè ñòîé ñå òè ó ïî çâî -
íî÷ íûõ: ïî ÿâ ëå íèå ïðè ìåð íî 300 ìëí ëåò íà çàä ïåð -
âî ãî êëàñ ñà âû ñøèõ ïî çâî íî÷ íûõ — ðåï òè ëèé; è äà -
ëåå ïî ÿâ ëå íèå òåï ëî êðîâ íûõ ïî çâî íî÷ íûõ — ïòèö è
ìëå êî ïè òà þ ùèõ, à ýòî ñâÿ çà íî íå òî ëü êî ñ áî ëåå ðàç -
âè òîé ñè ñ òå ìîé ìèê ðî öèð êó ëÿ öèè, íî è ñ èíûì êà ÷å -
ñò âîì ñèì ïà òè ÷å ñêîé íåð âíîé ðå ãó ëÿ öèè. Ïðè ýòîì
æè âî ðî äÿ ùèå ìëå êî ïè òà þ ùèå èìå þò áî ëåå ñëîæ íóþ
ñè ñ òå ìó ìèê ðî öèð êó ëÿ öèè, ÷åì ïòè öû — áî ëåå ïîçä -
íèå ïî òîì êè ðåï òè ëèé.

Èì ìóí íûå ìå õà íèç ìû è âîñ ïà ëå íèå. Êðóã ëî ðî òûå 
ðû áû èìå þò êðîâü, âêëþ ÷à þ ùóþ ýðèò ðî öè òû è ðàç -
ëè÷ íûå ïî ïó ëÿ öèè ëåé êî öè òîâ (ãðà íó ëî öè òû, ìî íî öè -
òû, ëèì ôî öè òî ïî äîá íûå êëåò êè) è ñïî ñîá íû ê îñò ðî -
ôàç íî ìó îò âå òó íà òðàâ ìû è èí ôåê öèè [110]. Îä íà êî
ëèì ôî èä íûå êëåò êè íå èìå þò Ò-êëå òî÷ íî ãî ðå öåï òî ðà, 
íå ïðî äó öè ðó þò èì ìó íîã ëî áó ëè íû (Ig), íî ó íèõ åñòü
ýê ñ ï ðåñ ñèÿ RAG ãå íîâ, à òàê æå ðàñ òâî ðè ìûå è ðå öåï -
òîð íûå ïðî äóê òû äâóõ âà ðè à áå ëü íûõ ãå íîâ ëèì ôî èä -
íûõ êëå òîê (VLR), íå èìå þ ùèõ ãî ìî ëî ãîâ ó ÷å ëþ ñò -
íûõ ïî çâî íî÷ íûõ [37, 41]. Òà êèì îá ðà çîì, êðóã ëî ðî -
òûå ïðî øëè òî ëü êî íà ÷à ëü íûå ýòà ïû ôîð ìè ðî âà íèÿ
ìå õà íèç ìîâ àäàï òèâ íî ãî èì ìó íè òå òà.

Âå ðî ÿò íî, â êîí öå êåì á ðèÿ ïðî èñ õî äè ëà ìàñ ñî âàÿ
ãè áåëü áî ëü øî ãî ÷èñ ëà âè äîâ ïî çâî íî÷ íûõ îò èí ôåê öèè. 
Ñëåä ñò âè åì ÷å ãî ïî ñëå ðå øå íèÿ ïðîá ëå ìû ïè òà íèÿ
âîç íèê ëà ïðîá ëå ìà ñî õðà íå íèÿ íî âûõ îð ãàí íûõ ñè ñ òåì
îò ìèê ðî áîâ è èõ òîê ñè íîâ, ñïî ñîá íûõ áû ñò ðî ðàñ ïðî -
ñòðà íÿò ñÿ ïî êðî âå íîñ íîé ñè ñ òå ìå. Ýòà ïðîá ëå ìà ðå øà -
ëàñü ôîð ìè ðî âà íè åì ñëîæ íûõ ïðî ãðàìì âîñ ïà ëå íèÿ è
àäàï òèâ íî ãî èì ìó íè òå òà. Ïîë íî ñòüþ ðå à ëè çî âàòü ýòó

çà äà ÷ó ñìîã ëè ïðåä êè ÷å ëþ ñò íûõ ïî çâî íî÷ íûõ. Ýòî ïî -
òðå áî âà ëî ñó ùå ñò âåí íî ãî óñëîæ íå íèÿ ãå íî ìà, à ïðå è ìó -
ùå ñò âà ïðî ÿ âè ëè ñå áÿ íå ñðà çó — ïî ìå ðå ïî ÿâ ëå íèÿ
íî âûõ, áî ëåå âû ñî êî îð ãà íè çî âàí íûõ âè äîâ õðÿ ùå âûõ, à 
çà òåì è êî ñ òè ñòûõ ðûá è èõ íà çåì íûõ ïî òîì êîâ.

Êî ñ òè ñòûå ðû áû èìå þò ëèì ôî èä íûå îð ãà íû, âñå
îñíîâ íûå ïî ïó ëÿ öèè ëåé êî öè òîâ è ñóá ïî ïó ëÿ öèè ëèì -
ôî öè òîâ: íîð ìà ëü íûå êèë ëå ðû, CD4+ è CD8+ Ò-ëèì -
ôî öè òû [121], áëèç êèå ïî ôóí ê öèè ê Ò-õåë ïå ðàì (Th)
è öè òî òîê ñè ÷å ñêèì Ò-ëèì ôî öè òàì ìëå êî ïè òà þ ùèõ,
Â-ëèì ôî öè òû, ñåê ðå òè ðó þ ùèå IgM è îá ëà äà þ ùèå, êàê
ó çåì íî âîä íûõ è ðåï òè ëèé, ôà ãî öè òàð íîé àê òèâ íî ñòüþ
[31]. Çåì íî âîä íûå è ðåï òè ëèè äî ïîë íè òå ëü íî èìå þò
êëàññ àí òè òåë âòî ðè÷ íî ãî èì ìóí íî ãî îò âå òà — IgY,
áëèç êèé ïî ôóí ê öèè ê IgG ìëå êî ïè òà þ ùèõ, à â êà ÷å ñò -
âå ñåê ðå òîð íûõ àí òè òåë èñ ïî ëü çó þò IgM; ïòè öû —
IgM, IgY, IgÀ; ìëå êî ïè òà þ ùèå — IgM, IgÀ, IgÅ è íå -
ñêî ëü êî ïîä êëàñ ñîâ IgG c âû ðà æåí íîé ôóí ê öè î íà ëü íîé 
äèô ôå ðåí öè à öèåé [31]. Â îò ëè ÷èå îò ìëå êî ïè òà þ ùèõ,
ïðî âîñ ïà ëè òå ëü íàÿ ðîëü Th ó äðó ãèõ êëàñ ñîâ ïî çâî íî÷ -
íûõ äå òà ëü íî íå èçó ÷å íà, íî òàê èëè èíà ÷å ñâÿ çà íà ñ
ôà ãî öè òà ìè è ïðî äóê öèåé öè òî êè íîâ. Òàê, ëèì ôî öè òî -
ïî äîá íûå êëåò êè ìè íîã ñïî ñîá íû ñåê ðå òè ðî âàòü êëþ ÷å -
âûå äëÿ ðàç âè òèÿ ïðî äóê òèâ íî ãî âîñ ïà ëå íèÿ öè òî êè íû
— IL-17 è MIF, òàê æå èõ àê òè âè ðî âàí íûå êëåò êè ìî -
ãóò ñåê ðå òè ðî âàòü IL-1, IL-6 è õå ìî êè íû äâóõ ïîä ñå -
ìåéñòâ — ÑÑ è ÑÕÑ (âêëþ ÷àÿ IL-8), à òàê æå ïðè ñó -
ùèé âñåì ïî çâî íî÷ íûì öè òî êè íî ïî äîá íûé DAMP —
HMGB1 [37, 55, 86]. Êî ñ òè ñòûå ðû áû èìå þò øè ðî -
êèé ñïåêòð ÑÑ è ÑÕÑ õå ìî êè íîâ, TNFa, INFa,b,g,
íå êî òî ðûå ðî ñ òî âûå ôàê òî ðû (íî íå CSF è IL-3),
TGFb, MIF, IL- 1a/b, IL-6, IL-8, IL-10, IL-11,
IL-12, IL-18, IL-20, IL-24, íî ó íèõ íå âû ÿâ ëå íû öè òî -
êè íû Th2-ðÿ äà (IL- 4, IL-5, IL-9, IL-13) è ìíî ãèå
äðó ãèå öè òî êè íû ìëå êî ïè òà þ ùèõ [122, 123]. Ó ðåï òè -
ëèé è ïòèö öè òî êè íî âàÿ ñåòü áî ëåå ðàç âè òà, ÷åì ó ðûá,
íî ìå íåå ÷åì ó ìëå êî ïè òà þ ùèõ.

Ó ìëå êî ïè òà þ ùèõ èì ìóí íûé îò âåò íàè áî ëåå äèô -
ôå ðåí öè ðî âàí â çà âè ñè ìî ñòè îò àí òè ãåí íîé ñòè ìó ëÿ -
öèè è ñî ñòî ÿ íèÿ îð ãà íèç ìà çà ñ÷åò íà ëè ÷èÿ áî ëü øî ãî
÷èñ ëà êëàñ ñîâ è ïîä êëàñ ñîâ àí òè òåë è ñóá ïî ïó ëÿ öèé
Th, ñåê ðå òè ðó þ ùèõ ðàç ëè÷ íûé ñïåêòð öè òî êè íîâ [4,
18, 64, 65, 72, 74]. Ïðè ýòîì â î÷à ãå âîñ ïà ëå íèÿ ïðî -
èñ õî äèò êî îïå ðà öèÿ ðàç ëè÷ íûõ ñóá ïî ïó ëÿ öèé ìàê ðî -
ôà ãîâ (Ìô) è äðó ãèõ ôà ãî öè òîâ, ñ îä íîé ñòî ðî íû, è
Th, — ñ äðó ãîé. Òàê, êëàñ ñè ÷å ñêàÿ àê òè âà öèÿ Ìô
1-ãî òè ïà (Ì1) ñâÿ çà íà ñ Th1 (INFg; TNFa/b, IL-2
è äð.); Ì1 àê òèâ íî ñåê ðå òè ðó þò TNFa; ýô ôåê òèâ íû
ïðî òèâ âíóò ðè êëå òî÷ íûõ ïà ðà çè òîâ çà ñ÷¸ò ïðî òå è íàç è 
ÑÐ, ÷å ðåç IL-12 è IL-18 ñïî ñîá ñò âó þò ãå íå ðà öèè è àê -
òè âà öèè Th1. Ïðè ãè ïå ðàê òè âà öèè Ì1 è ãè ïåð ôóí ê öèè 
ðå ãó ëÿ òîð íûõ Ò-êëå òîê Th3/Treg (TGFb, IL-10) Ì1 
ìî ãóò òðàíñ ôîð ìè ðî âà òü ñÿ â Ìô-ñó ïðåñ ñî ðû (IL-10,
TNFa) [18, 65, 72].
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Ïðî âîñ ïà ëè òå ëü íûå Ìô íà ôî íå âíå êëå òî÷ íîé èí -
ôåê öèè ìî ãóò òàê æå àê òè âè ðî âà òü ñÿ IgG-èì ìóí íû ìè
êîì ï ëåê ñà ìè; îíè ýê ñ ï ðåñ ñè ðó þò çíà ÷è òå ëü íîå êî ëè ÷å ñò -
âî Fc-ðå öåï òî ðîâ ê àã ðå ãè ðî âàí íûì IgG (FcgR) è ðàç -
ëè÷ íûå òè ïû ÑR, à òàê æå ñâÿ çàí íûå ñ êëå òî÷ íûì ñòðåñ -
ñîì TLR4 è äðó ãèå ÏÐÐ [65, 72]. Ýòè Ìô íå ÿâ ëÿ þò -
ñÿ êëàñ ñè ÷å ñêè ìè Ì1; îíè ñïî ñîá íû ñåê ðå òè ðî âàòü êàê
òè ïè÷ íî ïðî âîñ ïà ëè òå ëü íûå (IL-1b, TNFa, IL-6,
LTB4), òàê è ñó ïðåñ ñîð íûå (IL-10, IL-1ra, PGE2) ìå äè -
à òî ðû. Â î÷à ãå âîñ ïà ëå íèÿ ýòè Ìô ìî ãóò âçàè ìî äåé ñò âî -
âàòü ñ íåé òðî ôè ëà ìè è Th17 (IL-17; TNFa, IL-22,
INFg è äð.), à ïðè ñó ïðåñ ñîð íîé òðàíñ ôîð ìà öèè — ñ
Treg [18, 22, 64]. Ïðè ñó ïðåñ ñèè ôà ãî öè òîâ ìî æåò îò -
ìå ÷à òü ñÿ âû ðà æåí íàÿ ýêñ ñó äà òèâ íî-ñî ñó äè ñòàÿ ðå àê öèÿ
çà ñ÷¸ò PGE2 è äðó ãèõ ìå õà íèç ìîâ. Ïðè âíå êëå òî÷ íîé
èí ôåê öèè Th22 ó÷à ñò âó þò â ðå ãå íå ðà öèè è ñêëå ðî çè ðî -
âà íèè ïî êðîâ íûõ òêà íåé (IL-22; TNFa, ðî ñ òî âûå ôàê -
òî ðû è äð.) [18]. Ïðî âîñ ïà ëè òå ëü íûå Ìô, íåé òðî ôè ëû,
Th1 è Th17 âî âëå êà þò ñÿ â ðàç âè òèå àóòî èì ìóí íî ãî âîñ -
ïà ëå íèÿ è îò òîð æå íèå àë ëîò ðàí ñ ï ëàí òà òà [4, 18].

Àëü òåð íà òèâ íàÿ àê òè âà öèÿ Ìô 2-ãî òè ïà (Ì2) ñâÿ çà -
íà ñ Th2 (IL-4, IL-5, IL-6, IL-9, IL-10, IL-13 è äð.) è
áëèç êèõ èì ïî ôóí ê öèè, à â íå êî òî ðûõ ñëó ÷à ÿõ è ïðî èñ -
õîæ äå íèþ, Th5 (IL-5), Th6 (IL-6), Th9 (IL-9) [18, 65,
72]. Â ñâîþ î÷å ðåäü, âû äå ëÿ þò íå ñêî ëü êî ïîä òè ïîâ Ì2
(a,b,c,d), âêëþ ÷àÿ ñó ïðåñ ñîð íûå Ìô (IL-10) [65]. Â öå -
ëîì, Ì2 îá ëà äà þò óìå ðåí íîé âîñ ïà ëè òå ëü íîé àê òèâ íî -
ñòüþ, ïî-ðàç íî ìó ïðî äó öè ðó þò IL-1b, IL-6, IL-10,
TGFb, IL-1ra, ðî ñ òî âûå ôàê òî ðû, PGE2, êàê ïðà âè ëî
[18, 65, 72], ñëà áî ýê ñ ï ðåñ ñè ðó þò FcgR, ÑR è TLR, íî
ñè ëü íî — íå èí äó öè ðó þ ùèå êëå òî÷ íûé ñòðåññ ÏÐÐ
(C-ëåê òè íû, ðå öåï òî ðû-«ìó ñîð ùè êè», ðå öåï òî ðû ê êîì -
ïî íåí òàì ýê ñò ðàê ëå òî÷ íî ãî ìàò ðèê ñà); îá ìåí àð ãè íè íà
áîëü øå íà ïðàâ ëåí íå íà îá ðà çî âà íèå NO, à íà ïðî äóê öèþ 
êîì ïî íåí òîâ êîë ëà ãå íà (ïðî ëèí, îê ñèï ðî ëèí). Ì2 èìå þò
áî ëü øîå çíà ÷å íèå äëÿ ðå ãå íå ðà öèè è ñêëå ðî çè ðî âà íèÿ òêà -
íåé ïðè õðî íè çà öèè âîñ ïà ëå íèÿ. Êðî ìå òî ãî, ïðè ìå òà çîé -
íîé èí ôåê öèè è íå êî òî ðûõ âà ðè àí òàõ àë ëåð ãè ÷å ñêî ãî ïðî -
öåñ ñà Ì2, IgE è Th2 ó÷à ñò âó þò â îá ðà çî âà íèè ýîçè íî ôè -
ëü íûõ èí ôè ëü òðà òîâ (Th2 — ÷å ðåç IL-5, IL-13) è àê òè -
âà öèè òó÷ íûõ êëå òîê (IL-4, IL-13) [18, 77].

Ïî âðåæä¸ííûå ýïè òå ëèé, ýí äî òå ëèé ïî ñòêà ïèë ëÿ ðîâ 
è êëåò êè ñî å äè íè òå ëü íîé òêà íè ÷å ðåç IL-33 àê òè âè ðó þò
ãå íå ðà öèþ Th2 è ïðî äóê öèþ ó íèõ IL-4, IL-5 è IL-13,
êðî ìå òî ãî, IL-33 ñàì ñïî ñîá ñò âó åò äå ãðà íó ëÿ öèè òó÷ -
íûõ êëå òîê è áà çî ôè ëîâ, à òàê æå ìèã ðà öèè íåé òðî ôè ëîâ 
â î÷àã âîñ ïà ëå íèÿ [18, 74].

Ïðè î ðè òåò íóþ ðîëü â îáåñ ïå ÷å íèè àí òè òå ëî ãå íå çà âî
âòî ðè÷ íûõ ëèì ôî èä íûõ îð ãà íàõ èã ðà þò ôîë ëè êó ëÿð íûå
Th (Tfh), êî òî ðûå â çíà ÷è òå ëü íûõ êî ëè ÷å ñò âàõ ïðî äó öè -
ðó þò IL-21, à òàê æå IL-6 è ðàç ëè÷ íûå öè òî êè íû Th1 è
Th2 ðÿ äà [17, 30, 82]. Ìåæ äó òåì, Th2 èã ðà þò êëþ ÷å -
âóþ ðîëü ïðè îðè åí òà öèè ãó ìî ðà ëü íî ãî èì ìóí íî ãî îò âå òà 
â íà ïðàâ ëå íèè IgE-ïðî äó öåí òîâ [116].

Â ìî äå ëÿõ in vit ro ãå íå ðà öèÿ Th1 è Th2 íî ñèò êîí -
êó ðåí ò íûé õà ðàê òåð, íî in vi vo âîç ìîæ íà è ñè íå ðãèÿ
ìåæ äó íè ìè [104]; ýòî êà ñà åò ñÿ è öè òî êè íîâ — èõ
ðàç äå ëå íèå íà ïðî âîñ ïà ëè òå ëü íûå è àí òè âîñ ïà ëè òå ëü -
íûå äî îïðå äå ëåí íîé ñòå ïå íè óñëîâ íî [18, 93].

Â öå ëîì, ðàç âè òèå êëàñ ñè ÷å ñêî ãî âîñ ïà ëå íèÿ, çà âè ñèò
îò ñî ñòà âà êëå òî÷ íî ãî èí ôè ëü òðà òà (ïðåæ äå âñå ãî, ôà ãî -
öè òîâ è Ò-êëå òîê). Â ñâîþ î÷å ðåäü, ýòî îïðå äå ëÿ åò ñòà -
äèè è âà ðè àí òû ïðî öåñ ñà: ãíîé íîå èëè ýêñ ñó äà òèâ íî-äå -
ñò ðóê òèâ íîå âîñ ïà ëå íèå (ÝÄÂ) (îñíîâ íûå ýô ôåê òî ðû
— íåé òðî ôè ëû, êîì ï ëå ìåíò è IgG) è ðàç ëè÷ íûå âè äû
ïðî äóê òèâ íî ãî âîñ ïà ëå íèÿ (âñå òè ïû ôà ãî öè òîâ è ëèì ôî -
öè òîâ). Â îò äå ëü íûõ ñëó ÷à ÿõ ïðî èñ õî äèò ýê ñò ðà ïî ëÿ öèÿ
ðàç ëè÷ íûõ âà ðè àí òîâ âîñ ïà ëå íèÿ, íà ïðè ìåð, ïðè ïî ñëîé -
íîì ôîð ìè ðî âà íèè ñòåí êè õðî íè ÷å ñêî ãî àá ñ öåñ ñà.

Îñî áåí íî ñòè âîñ ïà ëè òå ëü íî ãî ïðî öåñ ñà ó ïî -
çâî íî÷ íûõ. Â íà ñòî ÿ ùåå âðå ìÿ èñ ñëå äî âà íû èí ôåê -
öè îí íî-âîñ ïà ëè òå ëü íûå ïðî öåñ ñû ó ðûá [52, 96,
115], çåì íî âîä íûõ [70, 98], ðåï òè ëèé [39, 47, 71,
112], ïòèö [39, 59, 66, 71, 108] è ìëå êî ïè òà þ ùèõ [4, 
12, 18, 71, 94]. Äàí íûå ýòèõ èñ ñëå äî âà íèé ìîæ íî ñî -
ïî ñòà âèòü â ðÿ äó: ðû áû — çåì íî âîä íûå — ðåï òè ëèè 
— ïòè öû — ìëå êî ïè òà þ ùèå:

1. Ëåé êî öè òû êðî âè: ïðå îá ëà äà íèå ìî íî íóê ëå à ðîâ (äî
90—99% ó ðûá) ñìå íÿ åò ñÿ ïðå îá ëà äà íè åì ãðà íó ëî öè òîâ
ó ìëå êî ïè òà þ ùèõ; ñíè æà åò ñÿ îá ùèé óðî âåíü ëåé êî öè òîâ
êðî âè, íî âîç ðà ñ òà åò çíà ÷å íèå âòî ðè÷ íûõ ëèì ôî èä íûõ îð -
ãà íîâ è ïðî öåñ ñîâ ðå öèð êó ëÿ öèè ëèì ôî öè òîâ.

2. Ïî ñëå äî âà òå ëü íî âîç ðà ñ òà åò ÷óâ ñò âè òå ëü íîñòü ê
ïî âðåæ äå íèþ âíóò ðåí íèõ îð ãà íîâ è ñíè æà åò ñÿ ñêî ðîñòü 
ðå ãå íå ðà öèè ïî êðîâ íûõ òêà íåé: ó ðûá âû ñî êàÿ ðå ãå íå -
ðà öèÿ âíå çà âè ñè ìî ñòè îò òåì ïå ðà òó ðû, ó çåì íî âîä íûõ
è ðåï òè ëèé îíà çà âè ñèò îò òåì ïå ðà òó ðû, ó ìëå êî ïè òà þ -
ùèõ — ìå íü øå ÷åì ó äðó ãèõ êëàñ ñîâ. Íà ÷è íàÿ ñ ðåï òè -
ëèé, ïðè òÿæ¸ëûõ ïî âðåæ äå íè ÿõ âîç íè êà åò íå îá õî äè -
ìîñòü â ñêëå ðî çè ðî âà íèè òêà íåé; ó ìëå êî ïè òà þ ùèõ èí -
òåí ñèâ íîñòü ðóá öî âûõ çà ìå ùå íèé ìàê ñè ìà ëü íà.

3. Ó ðûá è çåì íî âîä íûõ â î÷à ãå âîñ ïà ëå íèÿ ïðå îá ëà äà -
þò ïðî äóê òèâ íûå ïðî öåñ ñû è ìå íåå âû ðà æå íû ýêñ ñó äà -
òèâ íî-ñî ñó äè ñòûå. Íà ÷è íàÿ ñ çåì íî âîä íûõ, ïðî äóê òèâ íîå
âîñ ïà ëå íèå ìî æåò äèô ôå ðåí öè ðî âà òü ñÿ ïî õà ðàê òå ðó äî -
ìè íè ðó þ ùå ãî ñî ñòà âà êëå òî÷ íî ãî èí ôè ëü òðà òà: ìî íî íóê -
ëå à ðû, ýîçè íî ôè ëû, ñìå øàí íûé òèï — èç ìî íî íóê ëå à ðîâ
è ãå òå ðî ôè ëîâ (íåé òðî ôè ëîâ ó ìëå êî ïè òà þ ùèõ). Ó ðåï òè -
ëèé è, îñî áåí íî, ïòèö âñòðå ÷à þò ñÿ âà ðè àí òû ÝÄÂ â âè äå
òâî ðî æè ñòî ãî âîñ ïà ëå íèÿ; äëÿ ìëå êî ïè òà þ ùèõ õà ðàê òåð íî
ðàç âè òèå ÝÄÂ ñ îá ðà çî âà íè åì æèä êî ãî ãíîÿ. Äëÿ ãå òå ðî -
ôè ëîâ ðåï òè ëèé è ïòèö õà ðàê òåð íî îò ñóò ñò âèå ìè å ëî ïå ðîê -
ñè äà çû (õî òÿ ýòîò ôåð ìåíò îá íà ðó æè âà åò ñÿ ó ðûá) è íèç -
êàÿ ñïî ñîá íîñòü ïðî äó öè ðî âàòü ÑÐ. Ó ìëå êî ïè òà þ ùèõ
âû ñî êèå êîí öåí ò ðà öèè ÑÐ âî âíå êëå òî÷ íîé ñðå äå, èíàê òè -
âè ðóÿ ýã ëè íû è äðó ãèå òêà íå âûå àí òè ïðî òå è íà çû, îò êðû -
âà þò äî ðî ãó òêà íå âî ìó ðàñ ïëàâ ëå íèþ â óñëî âè ÿõ ìàñ ñî âîé
äå ãðà íó ëÿ öèè íåé òðî ôè ëîâ. Âå ðî ÿò íàÿ ïðè ÷è íà ôå íî ìå íà
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— íå äî ñòà òî÷ íàÿ âîç ìîæ íîñòü ó ïòèö è ðåï òè ëèé îãðà íè -
÷èòü î÷àã ÝÄÂ çà ñ÷¸ò ïðî öåñ ñîâ ýêñ ñó äà òèâ íî-ñî ñó äè ñòî -
ãî êîì ï ëåê ñà (ÝÑÊ).

4. Ñè ñ òåì íûå èí ôåê öèè ïðî ÿâ ëÿ þò ñÿ ó ðûá è çåì íî -
âîä íûõ ìèê ðî áíîé êî ëî íè çà öèåé âíóò ðåí íèõ îð ãà íîâ, íå -
êðî çà ìè, ïî âðåæ äå íè ÿ ìè ñî ñó äîâ, êðî âî èç ëè ÿ íè ÿ ìè.
Ó ðåï òè ëèé — ìíî æå ñò âåí íû ìè ãðà íóë¸ìà ìè âî âíóò -
ðåí íèõ îð ãà íàõ, à ïðè âíå êëå òî÷ íûõ èí ôåê öè ÿõ — ñ ïðè -
ìå ñüþ ãå òå ðî ôè ëîâ, ïî ðà æå íè ÿ ìè ñåð ä öà, öåí ò ðà ëü íîé
íåð âíîé ñè ñ òå ìû (ÖÍÑ), íà ðó øå íè ÿ ìè äû õà íèÿ, êî îð -
äè íà öèè äâè æå íèÿ, ñó äî ðî ãà ìè. Ó ïòèö ãå íå ðà ëè çî âàí íàÿ 
èí ôåê öèÿ òàê æå ïðî ÿâ ëÿ åò ñÿ âòî ðè÷ íîé ìèê ðî áíîé êî ëî -
íè çà öèåé, ÷à ñ òî ïî ðà æà åò ñÿ ýí äî êàðä è ìè î êàðä, îò ìå ÷à -
þò ñÿ ôèá ðè íîç íûå îò ëî æå íèÿ â òêà íÿõ; îñíîâ íûå ïðè ÷è -
íû ñìåð òè — òðîì áî ýì áî ëèè â æèç íåí íî âàæ íûõ îð ãà -
íàõ è ñåï òè ÷å ñêèé ýí äî êàð äèò. Ìåæ äó òåì, ó ïòèö, òàê
æå êàê ó ìëå êî ïè òà þ ùèõ, ìî æåò îò ìå ÷à òü ñÿ äè ñò -
ðåññ-ðå àê öèÿ ÖÍÑ, ëè õî ðàä êà è âû ðà æåí íûé îñò ðî ôàç -
íûé îò âåò, à â íå êî òî ðûõ ñëó ÷à ÿõ è ðàç âè òèå ñî ñó äè ñòî ãî
øî êà ïðè òðàâ ìàõ è èí ôåê öè ÿõ. Â òî æå âðåìÿ, ó ìëå êî -
ïè òà þ ùèõ âòî ðè÷ íàÿ êî ëî íè çà öèÿ âíóò ðåí íèõ îð ãà íîâ íå 
ÿâ ëÿ åò ñÿ àò ðè áóò íûì óñëî âè åì ëå òà ëü íî ãî èñ õî äà ïðè
èí ôåê öèè; íà ïðî òèâ, ìèê ðî öèð êó ëÿ òîð íûå ðàñ ñòðîé ñò âà
ÿâ ëÿ þò ñÿ äî ìè íè ðó þ ùèì ïà òî ãå íå òè ÷å ñêèì ôàê òî ðîì
êðè òè ÷å ñêèõ ñî ñòî ÿ íèé.

×à ñ òî ñè ñ òåì íûå èí ôåê öèè ó æè âîò íûõ âñåõ êëàñ -
ñîâ ïî çâî íî÷ íûõ, íå ñìîò ðÿ íà ðàç ëè ÷èÿ ïà òî ãå íå çà,
îïðå äå ëÿ þò êàê «ñåï òè ÷å ñêèé ïðî öåññ». Ìû æå â
î÷å ðåä íîé ðàç ñòà âèì âî ïðîñ — ÷òî åñòü ñåï ñèñ?

Ó ìëå êî ïè òà þ ùèõ ñè ñ òåì íûå è ëî êà ëü íûå âîñ ïà ëè òå -
ëü íûå ïðî öåñ ñû èçó ÷å íû ëó÷ øå. Âî ìíî ãèõ ñëó ÷à ÿõ
îïðå äå ëå íû è ìåæ âè äî âûå ðàç ëè ÷èÿ ýòèõ ïðî öåñ ñîâ. Îä -
íà êî ýòè ðàç ëè ÷èÿ ìå íåå ïðèí öè ïè à ëü íû â ñðàâ íå íèè ñ
ðàç ëè ÷è ÿ ìè ìåæ äó ìëå êî ïè òà þ ùè ìè è äðó ãè ìè êëàñ ñà ìè 
ïî çâî íî÷ íûõ. Â ÷à ñò íî ñòè, ïðè ìî äå ëè ðî âà íèè ýê ñ ïå ðè -
ìåí òà ëü íî ãî ñåï òè ÷å ñêî ãî øî êà ãðû çó íû, êîø êè è ñî áà êè 
áî ëåå óñòîé ÷è âû ê äåé ñò âèþ LPS, â ñðàâ íå íèè ñ ïðè ìà -
òà ìè, êðî ëè êà ìè è îâ öà ìè [34]. Îâ öû è òå ëÿ òà â ñðàâ íå -
íèè ñ ïðè ìà òà ìè, ñî áà êà ìè è êðû ñà ìè, îò âå ÷à þò îò¸êîì
ë¸ãêèõ íà áî ëåå íèç êèå äî çû LPS, ïî-âè äè ìî ìó, âñëåä -
ñò âèå áî ëåå âû ñî êî ãî ñî äåð æà íèÿ ñòðî ìà ëü íûõ ìàê ðî ôà -
ãîâ â ìèê ðî ñî ñó äàõ àëü âå îë [10]. Â öå ëîì, ýê ñ ïå ðè ìåí òû
íà ðàç ëè÷ íûõ âè äàõ ìëå êî ïè òà þ ùèõ äà þò ïðåä ñòàâ ëå íèå
î êîí ê ðåò íûõ êîì ïî íåí òàõ ñåï òè ÷å ñêî ãî ïðî öåñ ñà, íî îíè 
íå ìî ãóò ïî-íà ñòî ÿ ùå ìó èìè òè ðî âàòü ñëîæ íîñòü è âíóò -
ðåí íþþ íå îä íî ðîä íîñòü êëè íè ÷å ñêî ãî ñåï ñè ñà [34].

Òàê æå îñî áåí íî ñòüþ âû ñî êî îð ãà íè çî âàí íûõ æè -
âîò íûõ ÿâ ëÿ åò ñÿ íà ëè ÷èå ó íèõ òêà íåé, ÷óâ ñò âè òå ëü -
íûõ ê ôàê òî ðàì êëå òî÷ íî ãî ñòðåñ ñà, â ÷à ñò íî ñòè íåé -
ðî íîâ ÖÍÑ [67, 92] è èí ñó ëè íîï ðî äó öåí òîâ [83].
Âîç ìîæ íî, â ýòîì æå çà êëþ ÷à åò ñÿ îä íà èç ïðè ÷èí
ðàç âè òèÿ äèô ôóç íî ãî ñêëå ðî çà âíóò ðåí íèõ îð ãà íîâ
ïðè ðÿ äå çà áî ëå âà íèé, àñ ñî öè è ðî âàí íûõ ñ õðî íè ÷å -
ñêèì ñè ñ òåì íûì âîñ ïà ëå íè åì (ÑÂ) [1, 113].

Â öå ëîì, ó ìëå êî ïè òà þ ùèõ áî ëåå ñó ùå ñò âåí íóþ
ðîëü â âîñ ïà ëè òå ëü íîì ïðî öåñ ñå è ðàç âè òèè êðè òè ÷å -
ñêèõ îñëîæ íå íèé èã ðà þò ìå õà íèç ìû ÝÑÊ, ïî ý òî ìó
îñòà íî âèì ñÿ íà èõ ñòà íîâ ëå íèè ó ïî çâî íî÷ íûõ.

Ýâî ëþ öèÿ îò äå ëü íûõ ñî ñòàâ ëÿ þ ùèõ
ýêñ ñó äà òèâ íî-ñî ñó äè ñòî ãî êîì ï ëåê ñà

ó ïî çâî íî÷ íûõ

Ïî ñêî ëü êó ìû óæå ðàñ ñìàò ðè âà ëè ñè ñ òå ìó ìèê ðî -
öèð êó ëÿ öèè çäåñü è ðà íåå [3], äà ëåå îñòà íî âèì ñÿ íà
ñè ñ òå ìàõ êîì ï ëå ìåí òà, ãå ìî ñòà çà, êè íè íî ãå íå çà è
òó÷ íûõ êëåò êàõ êàê APUD-ñè ñ òå ìå ÝÑÊ.

Ñè ñ òå ìà êîì ï ëå ìåí òà — îä íà èç íå ìíî ãèõ ñè ñ òåì 
âðîæä¸ííî ãî èì ìó íè òå òà, ïî ëó ÷èâ øàÿ ñó ùå ñò âåí íîå
ðàç âè òèå ó ïî çâî íî÷ íûõ [79, 80]. Ñòå ïåíü ãî ìî ëî ãèè
ôàê òî ðîâ Ñ-êîì ï ëå ìåí òà ó êðóã ëî ðî òûõ è ìëå êî ïè òà þ -
ùèõ îò íî ñè òå ëü íî íå âå ëè êà, ïî ðÿä êà 30-50%. Ïðè
ýòîì êðóã ëî ðî òûå èìå þò àëü òåð íà òèâ íûé è ëåê òè íî âûé
(PAMP + MBL + MASP1,2, ® Ñ2Ñ4 ® Ñ3) ïó òè
àê òè âà öèè [79, 80, 110]. Ôàê òî ðû ëåê òè íî âî ãî ïó òè
(MASP1,2) ñïî ñîá íû êà òà ëè çè ðî âàòü îá ðà çî âà íèå ôèá -
ðè íî âûõ ñãó ñò êîâ ïðè âîñ ïà ëå íèè, äóá ëè ðóÿ ýô ôåê òû
òðîì áè íà, ô. Õà è ô. XIIIà [36].

×å ëþ ñò íûå ðû áû èìå þò áî ëåå ñî âåð øåí íóþ ñè ñ òå ìó
êîì ï ëå ìåí òà [79, 80]: ñôîð ìè ðî âàâ øèé ñÿ ìåì á ðà íî à òà -
êó þ ùèé êîì ï ëåêñ (Ñ5-Ñ9), àíà ôè ëàê ñè íû (Ñ3à, Ñ4à,
Ñ5à), áî ëåå ðàç íî îá ðàç íûé ðå ïåð òó àð CR íà ôà ãî öè òàõ
è ìà ñ òî öè òàõ, êëàñ ñè ÷å ñêèé ïóòü àê òè âà öèè ÷å ðåç ôàê òî -
ðû Ñ1q,r,s. Ïðè ýòîì Ñ1q ôóí ê öè î íè ðî âàë ïåð âî íà ÷à ëü -
íî òî ëü êî êàê îï ñî íèí, çà òåì ïðè ó÷à ñ òèè Ñ1r è C1s ñòàë
âçàè ìî äåé ñò âî âàòü ñ Ñ2Ñ4, à àê òè âè ðî âà òü ñÿ IgM (êëàñ -
ñè ÷å ñêèé ïóòü) è ÑÐÁ. Ïðè ýòîì àëü òåð íà òèâ íûé ïóòü ó 
ðûá èã ðà åò íå ìå íü øóþ ðîëü, ÷åì Ñ2Ñ4-çà âè ñè ìûå ïó -
òè, îí ìî æåò ýô ôåê òèâ íî ôóí ê öè î íè ðî âàòü è ïðè íèç êîé 
òåì ïå ðà òó ðå. Ó êî ñ òè ñòûõ ðûá òàê æå ïî ÿ âè ëîñü çíà ÷è òå -
ëü íîå ÷èñ ëî èí ãè áè òî ðîâ êîì ï ëå ìåí òà, ïðåä îò âðà ùà þ -
ùèõ åãî àã ðåñ ñèþ â îò íî øå íèè ñîá ñò âåí íûõ êëå òîê.

Ó ìëå êî ïè òà þ ùèõ îò ìå ÷à åò ñÿ áî ëåå òåñ íàÿ èí òåã ðà -
öèÿ êîì ï ëå ìåí òà â ÝÑÊ [4, 27, 94, 125]: âîç ðà ñ òà åò ðå -
ïåð òó àð êîì ï ëå ìåí ò ñ âÿ çû âà þ ùèõ ðå öåï òî ðîâ íà ýí äî òå -
ëè î öè òàõ, òðîì áî öè òàõ è ìà ñ òî öè òàõ; àíà ôè ëàê ñè íû
(Ñ3à è Ñ5à) îá ðà çó þò ñÿ â æèä êîé ôà çå â ðå çó ëü òà òå
äåé ñò âèÿ íà Ñ3 è Ñ5 ñå ðè íî âûõ ïðî òå è íàç ôà ãî öè òîâ,
àíè î íîâ ãè ïîõ ëîð íîé êèñ ëî òû, êàë ëè êðå è íà, ïëàç ìè íà,
òðîì áè íà, Xa, XIa, è îïî ñðå äî âàí íî ãî äåé ñò âèÿ ôàê òî ðà
Õà ãå ìà íà (XIIa) ÷å ðåç àê òè âà öèþ Ñ1q. Â î÷à ãå ãíîé íî ãî 
âîñ ïà ëå íèÿ ó ìëå êî ïè òà þ ùèõ äëÿ àê òè âà öèè íåé òðî ôè -
ëîâ èã ðà åò ðîëü ñèì áè îç êîì ï ëå ìåí òà è IgG, ñî îò âåò ñò -
âåí íî, CR è FcgRIII [4, 94]. Íå ñî ìíåí íî, ó÷à ñ òèå âíóò -
ðè ñî ñó äè ñòîé àê òè âà öèè êîì ï ëå ìåí òà ïðè ðàç âè òèè øî -
êî âûõ ñî ñòî ÿ íèé ó ìëå êî ïè òà þ ùèõ. Ïðè ýòîì àíà ôè ëàê -
ñè íû íå ìî ãóò áåç âî âëå ÷å íèÿ ñè ñ òå ìû ãå ìî ñòà çà âû çâàòü 
òðàíñ ôîð ìà öèþ ýí äî òå ëèÿ, íî â ýê ñ ïå ðè ìåí òå áû ñò ðîå
íà êîï ëå íèå â êðî âè Ñ5à ìî æåò àê òè âè ðî âàòü äå ïî íè ðî -
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âàí íûå â ìèê ðî ñî ñó äàõ àëü âå îë íåé òðî ôè ëû ñ ðàç âè òè åì
îò¸êà ëåã êèõ [119]. Ïðè íå êî òî ðûõ èì ìó íî êîì ï ëåê ñ íûõ
çà áî ëå âà íè ÿõ ðàç âè âà åò ñÿ õðî íè ÷å ñêèé âà ðè àíò ÑÂ [1].

Ñè ñ òå ìà ãå ìî ñòà çà è êè íè íî ãå íå çà. Ñè ñ òå ìà ãå ìî -
ñòà çà ïî ÿ âè ëàñü ó ïåð âûõ ïî çâî íî÷ íûõ è èç íà ÷à ëü íî
âû ïîë íÿ ëà äâå âçàè ìî ñâÿ çàí íûå ôóí ê öèè — îñòà íîâ êó
êðî âî òå ÷å íèÿ è ðàç âè òèå âîñ ïà ëå íèÿ [23, 48]. Óæå
êëóã ëî ðî òûå ðû áû èìå þò ô. XIII è ôàê òî ðû âíóò ðåí íå -
ãî ïó òè ñâ¸ðòû âà íèÿ êðî âè â íå ñêî ëü êî óïðî ùåí íîì âè -
äå (â ÷à ñò íî ñòè, îò ñóò ñò âó åò çâå íî óñè ëå íèÿ — ô. VIII
+ ô. IX) [61]. ×å ëþ ñò íûå ðû áû èìå þò óæå 10 îñíîâ -
íûõ ôàê òî ðîâ ýòî ãî ïó òè: ïÿòü ïðî òå àç — ïðî òðîì áèí,
ô. X, ô. IX, ô. VII, ïðî òå èí Ñ è èõ êî ôàê òî ðû — òêà -
íå âîé ôàê òîð (TF), ô. V, ô. VIII, òðîì áî ìî äó ëèí,
ïðî òå èí S, à òàê æå àí òè òðîì áèí III è ñëîæ íóþ ñè ñ òå ìó
àê òè âà öèè ïëàç ìè íî ãå íà, âêëþ ÷àÿ óðî êè íà çó è òêà íå âîé 
àê òè âà òîð ïëàç ìè íî ãå íà, a2-àí òè ïëàç ìèí [23, 48, 61].
Àê òèâ íîñòü ôàê òî ðîâ ãå ìî ñòà çà è òðîì áî îá ðà çî âà íèÿ
âîç ðà ñ òà åò â ðÿ äó ðû áû < àì ôè áèè < ðåï òè ëèè < ïòè -
öû < ìëå êî ïè òà þ ùèå. Â ÷à ñò íî ñòè, ó ïòèö, â ñðàâ íå íèè 
ñ ìëå êî ïè òà þ ùè ìè, ñó ùå ñò âåí íî ìå íü øå â ïëàç ìå êðî -
âè çà ïó ñ êà þ ùèõ ôàê òî ðîâ: V, VII, à ïðè ïî âðåæ äå íèè
è ðàñ òâî ðè ìîé ôîð ìû TF, îò ñóò ñò âó åò è âíóò ðè ñî ñó äè -
ñòûé ïóòü àê òè âà öèè ÷å ðåç XIIa [23, 61].

Äëÿ ôîð ìè ðî âà íèÿ ÝÑÊ íå îá õî äè ìà âçà èì íàÿ àê -
òè âà öèÿ ñè ñ òå ìû ãå ìî ñòà çà è ýí äî òå ëè î öè òîâ. Ó êðóã -
ëî ðî òûõ è õðÿ ùå âûõ ðûá ýí äî òå ëèé, ïî-âè äè ìî ìó, ìî -
æåò àê òè âè ðî âà òü ñÿ ïðî äóê òà ìè äå ãðà äà öèè ôèá ðè íà.
Îä íà êî ó êî ñ òè ñòûõ ðûá íà ýí äî òå ëè î öè òàõ, ìà ñ òî öè -
òàõ è òðîì áî öèò-ïî äîá íûõ êëåò êàõ ïî ÿâ ëÿ åò ñÿ êîí ñòè -
òó òèâ íûé ðå öåï òîð ê òðîì áè íó — ïðî òå è íà çà ìè àê òè -
âè ðó å ìûé ðå öåï òîð 1 (PAR1) [28]. Ýòîò ðå öåï òîð àê -
òè âè ðó åò ñÿ ÷à ñ òè÷ íûì ïðî òå è íî ëè çîì: âû ðà æåí íî —
òðîì áè íîì, à òàê æå ïëàç ìè íîì, ô. Xa, ô.VIIIa è ìå -
òàë ëîï ðî òå è íà çà ìè òðîì áî öè òîâ ó ìëå êî ïè òà þ ùèõ.
Ó ìëå êî ïè òà þ ùèõ äåé ñò âèå íà PAR1 ìî æåò èíè öè è -
ðî âàòü ñî êðà ùå íèå àê òè íî âûõ ìèê ðî ôè ëà ìåí òîâ öè òî -
ñêå ëå òà, èç ìå íå íèå ôîð ìû ýí äî òå ëè î öè òîâ è îá ðà çî âà -
íèå çà çî ðîâ ìåæ äó íè ìè [13]. Ýòîò ïðî öåññ ïðî òå êà åò
ïðå è ìó ùå ñò âåí íî â îá ëà ñ òè ïî ñòêà ïèë ëÿ ðîâ è ëå æèò â
îñíî âå ýêñ ñó äà òèâ íîé ðå àê öèè [3, 4].

Ðû áû è çåì íî âîä íûå èìå þò â êðî âè êè íè íî ãåí [23].
Îí ðàñ ùåï ëÿ åò ñÿ ïðî òå è íà çà ìè ïðè èí äóê öèè âîñ ïà ëå -
íèÿ ñ îá ðà çî âà íè åì áðà äè êè íè íà. Ó ðåï òè ëèé íà ôî íå
áî ëåå âû ñî êî îð ãà íè çî âàí íîé ñè ñ òå ìû ìèê ðî öèð êó ëÿ öèè
ïî ÿâ ëÿ åò ñÿ êàë ëè êðå èí-êè íè íî âàÿ ñè ñ òå ìà — êàë ëè êðå è -
íî ãåí è âû ñî êî ìî ëå êó ëÿð íûå êè íè íî ãå íû (ÂÌÊ), äà þ -
ùèå áî ëåå øè ðî êèé ñïåêòð êè íè íîâ [23, 99, 101]. Îä íî -
âðå ìåí íî ó ðåï òè ëèé ïî ÿâ ëÿ åò ñÿ ô. Õà ãå ìà íà (XII) â êà -
÷å ñò âå ðàñ òâî ðè ìîé ôîð ìû ÏÐÐ — ðàñ ïî çíà¸ò LPS,
êîë ëà ãåí è íå êî òî ðûå äðó ãèå ïðî äóê òû òêà íå âî ãî ðàñ ïà -
äà, ïî ëè ôîñ ôà òû, èíî ðîä íóþ ïî âåð õ íîñòü [23, 61, 101].
Îí íà ðÿ äó ñ íå êî òî ðû ìè äðó ãè ìè ñå ðè íî âû ìè ïðî òå è íà -
çà ìè êà òà ëè çè ðó åò îá ðà çî âà íèå êàë ëè êðå è íà [4, 23, 99].

Âíóò ðåí íèé ïóòü àê òè âà öèè ñè ñ òå ìû ãå ìî ñòà çà ñôîð ìè -
ðî âàë ñÿ ó ìëå êî ïè òà þ ùèõ ñ ïî ÿâ ëå íè åì ô. XI, êî òî ðûé
àê òè âè ðó åò ñÿ XIIa ïðè ó÷à ñ òèè ÂÌÊ [23, 99, 101]. Îä -
íî âðå ìåí íî XIIa è ïëàç ìèí âçà èì íî àê òè âè ðó þò äðóã
äðó ãà. Íà ëè ÷èå ô. XIIa íå ÿâ ëÿ åò ñÿ àò ðè áóò íûì óñëî âè -
åì òðîì áî îá ðà çî âà íèÿ è êè íè íî ãå íå çà, ïî ñêî ëü êó ó ïòèö
è ìîð ñêèõ ìëå êî ïè òà þ ùèõ åãî ãåí ðå äó öè ðî âàí [23]. Âå -
ðî ÿò íî, ô. Õà ãå ìà íà ïî âû øà åò ñòå ïåíü èç áû òî÷ íî ñòè ìå -
õà íèç ìîâ, ñâÿ çû âà þ ùèõ ïðî öåñ ñû ãå ìî ñòà çà, òðîì áî ëè -
çè ñà è êè íè íî ãå íå çà ïðè âîñ ïà ëå íèè.

Òðîì áî öè òû êàê êðî âÿ íûå ïëà ñ òèí êè ÿâ ëÿ þò ñÿ îò -
ëè ÷è òå ëü íûì ïðè çíà êîì ìëå êî ïè òà þ ùèõ [102]. Ó äðó ãèõ 
êëàñ ñîâ ïî çâî íî÷ íûõ, íà ðÿ äó ñ ÿä ðî ñî äåð æà ùè ìè ýðèò -
ðî öè òà ìè, èìå þò ñÿ è ÿä ðî ñî äåð æà ùèå òðîì áî öè òû
(ßÑÒ). Îáû÷ íî ýòî ÿé öå îá ðàç íûå êëåò êè ðàç ìå ðîì
6—8 ìêì, ñ íå áî ëü øèì ÿä ðîì, â êî ëè ÷å ñò âå
20—60 òûñ./ìêë êðî âè. Ó ðûá ïðè ãè ïîê ñèè ßÑÒ ìî -
ãóò íà ñû ùà òü ñÿ ãå ìî ãëî áè íîì. Àê òè âè ðó þò ñÿ ßÑÊ ýí -
äî ãåí íû ìè è ýê çî ãåí íû ìè DAMP, äåé ñò âó þ ùè ìè íà
ÏÐÐ, âêëþ ÷àÿ TLR. Ïðè àê òè âà öèè ßÑÒ ìî ãóò îá ðà -
çî âû âàòü äâóõ ìåð íûå ñòîë áè êè è ôèê ñè ðî âà òü ñÿ â òà êîì
âè äå íà îãîë¸ííîé áà çà ëü íîé ìåì á ðà íå ïðè ïî âðåæ äå íèè
ñî ñó äîâ, íî òð¸õìåð íûå ñòðóê òó ðû, õà ðàê òåð íûå äëÿ
òðîì áî öè òàð íûõ òðîì áîâ, íå îá ðà çó þò [102]. Ó ßÑÒ
ïëîò íîñòü aIIb/b3 è a2/b1 èí òåã ðè íîâ íà ïî ðÿ äîê íè æå 
â ñðàâ íå íèè ñ òðîì áî öè òà ìè ìëå êî ïè òà þ ùèõ, ó íèõ òàê -
æå îò ñóò ñò âó åò êëþ ÷å âîé êîë ëà ãåí-ðàñ ïî çíà þ ùèé ðå öåï -
òîð — GP VI ñó ïåð ñå ìåé ñò âà èì ìó íîã ëî áó ëè íîâ è ðÿä
äðó ãèõ ðå öåï òîð íûõ ñòðóê òóð [102]. ßÑÊ ïòèö àê òè âè -
ðó þò ñÿ òðîì áè íîì è êîë ëà ãå íîì, íî ñêî ðîñòü àê òè âà öèè
è àã ðå ãà öèè ó íèõ ñó ùå ñò âåí íî íè æå, ÷åì ó òðîì áî öè òîâ.
Îíè òàê æå íå ñïî ñîá íû àã ðå ãè ðî âà òü ñÿ â îò âåò íà âîç -
äåé ñò âèå àä ðå íà ëè íà è ìå äè à òî ðîâ îá ðàò íîé ñâÿ çè — ñå -
ðî òî íè íà, TXA2 è ÀÄÔ.

Òðîì áî öè òû ÿâ ëÿ þò ñÿ íå òî ëü êî ôàê òî ðà ìè ãå ìî -
ñòà çà, íî è ôà ãî öè òà ìè — âå ðî ÿò íî, îíè ïðî è çîø ëè îò
ãðà íó ëî öè òàð íûõ ãå ìî öè òîâ [81, 102]. Òàê, òðîì áî öè òû 
ìëå êî ïè òà þ ùèõ êîí ñòè òó òèâ íî ýê ñ ï ðåñ ñè ðó þò áî ëü øîé 
íà áîð ðå öåï òî ðîâ, ó÷à ñò âó þ ùèõ â ôà ãî öè òî çå, à èìåí íî: 
ÏÐÐ — TLR (1, 2, 4, 6, 9), CD36, ðå öåï òî ðû ê ôîð -
ìèë ïåï òè äàì, ÑÐÁ, Ñ1q è Ñ3bi êîì ï ëå ìåí òà, IgG
(FcgRII) è IgE (FceRI) [81, 114]. Ïðè ôà ãî öè òî çå
ìèê ðî áîâ òðîì áî öè òû îá ðà çó þò àã ðå ãà òû [81, 130].

Òðîì áî öè òû èìå þò ðè áî ñî ìû è îïðå äåë¸ííîå êî ëè ÷å -
ñò âî ìÐÍÊ, íî îñíîâ íîå êî ëè ÷å ñò âî ñåê ðå òè ðó å ìûõ èìè
ôàê òî ðîâ âû äå ëÿ åò ñÿ èç äå ïî [81, 114, 130]. Òàê, òðîì áî -
öè òû ñî äåð æàò ëè çî ñî ìû ñ áî ëü øèì íà áî ðîì ãèä ðî ëàç
(l-ãðà íó ëû), èìå þò ÍÀÄÔ-îê ñè äà çó, ïðî äó öè ðó þò ÑÐ
(íî íå NO, êî òî ðàÿ èõ äåç àê òè âè ðó åò) [32].

Àê òè âè ðó þò òðîì áî öè òû ðàç ëè÷ íûå ôàê òî ðû: ýí äî -
ãåí íûå DAMP (îñî áåí íî êîë ëà ãåí) è ìèê ðî áíûå
PAMP, èì ìóí íûå êîì ï ëåê ñû, ÀÄÔ, TXA2, ãè ñ òà -
ìèí, ñå ðî òî íèí, êà òå õî ëà ìè íû, àíà ôè ëàê ñè íû — Ñ3à è 
Ñ5à, òðîì áî öè òàê òè âè ðó þ ùèé ôàê òîð, òðîì áèí, ÑÐ,
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öè òî êè íû (IL-1, IL-6, TNFa), IL-8 è äðó ãèå õå ìî êè -
íû ÷å ðåç ðå öåï òî ðû — CCR(1-5), CXCR(1, 2, 4) [4,
9, 32, 81, 106, 114, 130]. Ïðè àê òè âà öèè ïðî èñ õî äèò
äå ãðà íó ëÿ öèÿ òðîì áî öè òîâ: âíà ÷à ëå ïëîò íûå òå ëü öà —
d-ãðà íó ëû (ñå ðî òî íèí, êà ëü öèé, ÀÄÔ) è a-ãðà íó ëû
(>100 áåë êîâ, âêëþ ÷àÿ Ð-ñå ëåê òèí è èí òåã ðè íû) è â
ïî ñëåä íþþ î÷å ðåäü — l-ãðà íó ëû (ïðî òå è íà çû, ãëè êî -
çè äà çû, êà òè îí íûå áåë êè). Ñðå äè ñåê ðå òè ðó å ìûõ áåë -
êîâ ìîæ íî âû äå ëèòü:

= ôàê òî ðû ãå ìî ñòà çà: ôèá ðè íî ãåí, TF, ÂÌÊ, ô.
V, ô. VII, ô. XI, ô. XIII, ïðî òå èí S, ïëàç ìè íî ãåí,
a2-àí òè ïëàç ìèí, èí ãè áè òîð àê òè âà òî ðîâ ïëàç ìè íî ãå -
íà 1 (PAI-1), óðî êè íà çó (u-PA), òðîì áî öè òàð íûé
èí ãè áè òîð TF (TFPI);

= àí òè ïðî òå è íà çû: a1-àí òè òðèï ñèí, a2-ìàê ðîã ëî -
áó ëèí, Ñ1-èí ãè áè òîð;

= öè òî êè íû: TNFa, IL-1b, IL-6, TGFa è
TGFb, HMGB1;

= õå ìî êè íû — CXCL: 1 (GRO-a), 2 (MIP-2),
4 (TF4), 5 (ENA-78), 6 (LIX), 7 (b-TG,
NAP-2), 8 (IL-8), 12 (SDF-1a);

= õå ìî êè íû — CCL: 2 (MCP-1), 3 (MIP-1a), 5 
(RANTES), 7 (MCP-3), 17 (TARC);

= ðàñ òâî ðè ìóþ è ðå öåï òîð íóþ ôîð ìû CD40L
(ïðåä ñòà âè òåëü ñå ìåé ñò âà TNF, àê òè âè ðó åò ýí äî òå -
ëè î öè òû è äðó ãèå CD40+ êëåò êè);

= ðî ñ òî âûå ôàê òî ðû: PDGF(a,b,c), EGF,
VEGF(a,c), IGF-1, HGF, FGF-2, CTGF,
BMP(2,4,6), àí ãè î ïî ý òèí-1 è äð.;

= ìî ëå êó ëû àä ãå çèè: ôèá ðî íåê òèí, âèò ðî íåê òèí, îñ -
òåî íåê òèí, òðîì áîñ ïîí äèí, ëà ìè íèí, ô. Âèë ëåá ðàí äà;

= áàê òå ðè öèä íûé êà òè îí íûé áå ëîê b-ëè çèí [4, 9, 
32, 81, 106, 114, 130].

Öè òî êè íû òðîì áî öè òîâ äåé ñò âó þò ëî êà ëü íî; ïðè
äèñ ñå ìè íè ðî âàí íîì âíóò ðè ñî ñó äè ñòîì ñâ¸ðòû âà íèè
(ÄÂÑ) âîç ìîæ íî íà êîï ëå íèå â êðî âè TGFb, TF4 è, 
ïî-âè äè ìî ìó, íå êî òî ðûõ äðó ãèõ õå ìî êè íîâ.

Çà îá ðà òè ìóþ êà ëü öèé çà âè ñè ìóþ àã ðå ãà öèþ òðîì -
áî öè òîâ îò âå ÷à þò Ð-ñå ëåê òè íû, à çà íå îá ðà òè ìóþ —
ïðå è ìó ùå ñò âåí íî b1 è b3-èí òåã ðè íû [114, 130]. Àê -
òè âè ðî âàí íûå òðîì áî öè òû ìî ãóò ôèê ñè ðî âà òü ñÿ íå
òîëü êî íà áà çà ëü íîé ìåì á ðà íå, íî è íà ýí äî òå ëè î öè -
òàõ, è àã ðå ãè ðî âà òü ñÿ ñ ëåé êî öè òà ìè [131].

Îñíîâ íûå ôóí ê öèè òðîì áî öè òîâ ïðè âîñ ïà ëå íèè
[4, 9, 81, 114, 130]:

1) ó÷à ñ òèå â íà ÷à ëü íûõ ýòà ïàõ ôîð ìè ðî âà íèÿ î÷à -
ãà âîñ ïà ëå íèÿ — ÝÑÊ, ìèã ðà öèè (÷å ðåç õå ìî êè íû) è 
ïðå àê òè âà öèè ìèã ðè ðó þ ùèõ ëåé êî öè òîâ;

2) ôèê ñà öèÿ, ôà ãî öè òîç è ÷à ñ òè÷ íîå óíè÷ òî æå íèå
ìèê ðî áîâ, ïðî íèê øèõ â ñî ñó äè ñòóþ ñè ñ òå ìó, ñ îêîí -
÷à òå ëü íîé óòè ëè çà öèåé òðîì áî öè òàð íûõ àã ðå ãà òîâ
ìàê ðî ôà ãà ìè ñî ñó äîâ;

3) âû äå ëå íèå â ñè ñ òåì íûé êðî âî òîê îï ñî íè íîâ,
áàê òå ðè öèä íûõ àãåí òîâ è ôàê òî ðîâ ãå ìî ñòà çà;

4) ôîð ìè ðî âà íèå ïî ñðåä ñò âîì ìèê ðî òðîì áî îá ðà çî -
âà íèÿ áà ðü åð íîé ôóí ê öèè ÝÑÊ ïðè ðàç âè òèè ÝÄÂ;

5) ó÷à ñ òèå â ïðî öåñ ñàõ òêà íå âîé ðå ãå íå ðà öèè è ðå -
ïà ðà öèè;

6) ïðè ÑÂ — ðàç âè òèå ÄÂÑ [43, 90, 128], íî è
óñè ëå íèå àí òè âîñ ïà ëè òå ëü íîé ðå çè ñòåí ò íî ñòè çà ñ÷¸ò
ïîä äåð æà íèÿ âû ñî êî ãî óðîâ íÿ â êðî âè TGFb [60].

Òó÷ íûå êëåò êè (ÒÊ) êàê êîì ïî íåíò APUD-ñè ñ òå -
ìû ÝÑÊ îá íà ðó æè âà þò ñÿ óæå ó êðóã ëî ðî òûõ ðûá è ðàñ -
ïî ëà ãà þò ñÿ, êàê è ó äðó ãèõ ïî çâî íî÷ íûõ, ïðå è ìó ùå ñò -
âåí íî îêî ëî ìèê ðî ñî ñó äîâ êî æè è ñëè çè ñòûõ îáî ëî ÷åê
[20]. Ãðà íó ëû ÒÊ ó ðûá ïðå è ìó ùå ñò âåí íî ñî äåð æàò ëè -
çî öèì, ñå ðî òî íèí, ãå ïà ðèí, ãëè êî çè äà çû, áàê òå ðè öèä íûå
ïåï òè äû, íóê ëå î çè äà çû, ôîñ ôà òà çû è îò äå ëü íûå ñå ðè íî -
âûå ïðî òå è íà çû, ñïî ñîá ñò âó þ ùèå èç ìå íå íèþ ìåæ ê ëå -
òî÷ íî ãî âå ùå ñò âà è ìèã ðà öèè êëå òîê èç ñî ñó äîâ. Ìåæ äó
òåì, ãðà íó ëè ðî âàí íûå ãå ìî öè òû, ñî äåð æà ùèå ãè ñ òà ìèí è
ãå ïà ðèí, îá íà ðó æè âà þò ñÿ è ó íå êî òî ðûõ ÂÎ-ÁÏÆ (îò -
äå ëü íûõ âè äîâ àñ öè äèé è ÷ëå íè ñòî íî ãèõ) [20]. Óæå ó êî -
ñ òè ñòûõ ðûá ÒÊ ñåê ðå òè ðó þò ïðè àê òè âà öèè èí äè êà òîð -
íûå äëÿ íèõ ôåð ìåí òû — õè ìà çû è òðèï òà çó, îïî ñðå äó -
þ ùèå øè ðî êèé ñïåêòð ïðî òå î ëè òè ÷å ñêèõ è ðå ãó ëÿ òîð íûõ
ýô ôåê òîâ, â òîì ÷èñ ëå äåé ñò âèå òðèï òà çû ÷å ðåç PAR2 íà 
ýí äî òå ëè î öè òû, íå êî òî ðûå òè ïû êëå òîê ýïè òå ëèÿ (â ÷à -
ñò íî ñòè, êè øå÷ íè êà) è àóòîê ðèí íî íà ÒÊ, íî áî ëü øàÿ
êîí öåí ò ðà öèÿ òðèï òà çû äåç àê òè âè ðó åò PAR2 [20, 120].
Ó ìëå êî ïè òà þ ùèõ ýòîò ðå öåï òîð òàê æå ïðå è ìó ùå ñò âåí íî 
ñâÿ çàí ñ ýòè ìè òè ïà ìè êëå òîê, îò ñóò ñò âó åò íà òðîì áî öè -
òàõ, íî â îïðå äåë¸ííûõ êî ëè ÷å ñò âàõ êîí ñòè òó òèâ íî ýê ñ ï -
ðåñ ñè ðó åò ñÿ è íà ìíî ãèõ äðó ãèõ êëåò êàõ, âêëþ ÷àÿ íåé ðî -
íû [120].

Ó íå êî òî ðûõ êî ñ òè ñòûõ ðûá îò ðÿ äà îêó íå îá ðàç íûõ
ÒÊ ïðî äó öè ðó þò ãè ñ òà ìèí; ó íèõ îá íà ðó æè âà åò ñÿ è ïåï -
òèä íûé àê òè âà òîð äå ãðà íó ëÿ öèè ÒÊ — ãè ñ òà ìèí-ðå ëè -
çèíã-ôàê òîð (ÃÐÔ) (ïðî äó öè ðó åò ñÿ ýí äî òå ëè î öè òà ìè,
ìàê ðî ôà ãà ìè, ëåé êî öè òà ìè), à òàê æå 3 òè ïà ãè ñ òà ìèí ñ -
âÿ çû âà þ ùèõ ðå öåï òî ðîâ (HR) [75]. Âû ñî êèå êîí öåí ò -
ðà öèè ýê çî ãåí íî ãî ãè ñ òà ìè íà ñìåð òå ëü íû äëÿ ýòèõ ðûá.
Ïðè ÷è íà ñìåð òè ñâÿ çà íà ñî ñïàç ìîì æà áåð íûõ ñî ñó äîâ
(äåé ñò âèå ÷å ðåç HR-2) [75]. Äëÿ çåì íî âîä íûõ íà ëè ÷èå
ãè ñ òà ìè íà â ÒÊ íå õà ðàê òåð íî, íî îíè âû äå ëÿ þò ÃÐÔ
êàê êîì ïî íåíò êîæ íî ãî ÿäà [15]. Íå ñî ìíåí íî, ãè ñ òà ìèí
êàê ôàê òîð ýêñ ñó äà òèâ íûõ ðå àê öèé ïðî ÿâ ëÿ åò ñå áÿ ó ðåï -
òè ëèé, ïòèö è ìàê ñè ìà ëü íî ó ìëå êî ïè òà þ ùèõ [8, 75].

Àê òè âè ðó þò ñÿ ÒÊ ýí äî ãåí íû ìè DAMP è PAMP 
÷å ðåç ÏÐÐ (âêëþ ÷àÿ ðå öåï òîð ê LPS — TLR4),
òðîì áè íîì, àíà ôè ëàê ñè íà ìè êîì ï ëå ìåí òà, ãè ïîê ñèåé,
èç ìå íå íè ÿ ìè ðH, ìå õà íè ÷å ñêè ìè âîç äåé ñò âè ÿ ìè, öè -
òî êè íà ìè, ýéêî çà íî è äà ìè, ÃÐÔ [4, 8, 69, 118].
Ó ìëå êî ïè òà þ ùèõ ïî ÿâ ëÿ åò ñÿ è íàè áî ëåå ìîù íûé àí -
òè ãåí ñ ïå öè ôè÷ íûé ôàê òîð àê òè âà öèè ÒÊ — IgE è
âû ñî êî àô ôèí íûé ðå öåï òîð FceRI, ñâÿ çû âà þ ùèé ìî -
íî ìåð íûå IgE íà ïî âåð õ íî ñòè ÒÊ [4, 8, 118]. Ýòîò
ìå õà íèçì îïî ñðå äó åò ïî âû øåí íóþ ÷óâ ñò âè òå ëü íîñòü
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íå ìåä ëåí íî ãî òè ïà (Ï×ÍÒ) è å¸ ñè ñ òåì íóþ ñî ñòàâ -
ëÿ þ ùóþ — àíà ôè ëàê òè ÷å ñêèé øîê.

Ó ìëå êî ïè òà þ ùèõ ÒÊ èí òåã ðè ðó þò ñÿ â öè òî êè íî -
âóþ ñåòü, ðå à ãè ðóÿ íà öè òî êè íû: IL-2-6, IL-9-11,
IL-33, SCF, TNFa è ñåê ðå òè ðóÿ öè òî êè íû ïðè àê òè -
âà öèè:IL-1b, IL-1ra, IL-2, IL-4, IL-5, IL-6, IL-8,
IL-9, IL-10, IL-13, IL-33, TGFb, TNFa è GM-CSF, 
ò.å. ïðå è ìó ùå ñò âåí íî îò íî ñÿ ùèõ ñÿ ê Th2-ðÿ äó [44,
46, 68, 129]. Â î÷à ãå âîñ ïà ëå íèÿ ÒÊ ìî ãóò àê òèâ íî
âçàè ìî äåé ñò âî âàòü ñ ýîçè íî ôè ëà ìè è Th2 ïðè ðàç âè -
òèè çà ìåä ëåí íîé ôà çû Ï×ÍÒ [8, 46, 69]. Ïðè ñè ñ -
òåì íûõ ïðî öåñ ñàõ ðîëü ÒÊ â ðàç âè òèè ôå íî ìå íà ãè -
ïåð öè òî êè íå ìèè íå îïðå äå ëÿ þ ùàÿ. Îä íà êî áû ñò ðîå
ïî âû øå íèå óðîâ íÿ TNFa â êðî âè ìî æåò áûòü ñâÿ çà íî 
ñ åãî ìî áè ëè çà öèåé èç äå ïî â ÒÊ [8, 69]. Êðî ìå òî ãî,
ÒÊ ÿâ ëÿ þò ñÿ êëþ ÷å âû ìè ïðî äó öåí òà ìè öè ñ òå è íè ëî -
âûõ ëåé êîò ðè å íîâ (LTÑ4, LTD4, LTE4), êî òî ðûå
èíè öè è ðó þò áðîí õîñ ïàçì è ýêñ ñó äà òèâ íî-ñî ñó äè ñòóþ
ðå àê öèþ â î÷à ãå âîñ ïà ëå íèÿ [8, 118].

Òà êèì îá ðà çîì, ó ïî çâî íî÷ íûõ ðàç âè òèå îò äå ëü -
íûõ ñî ñòàâ ëÿ þ ùèõ ÝÑÊ ïðî èñ õî äè ëî ïî ñòå ïåí íî è
äî ñòèã ëî ìàê ñè ìà ëü íîé ýô ôåê òèâ íî ñòè ó ìëå êî ïè òà -
þ ùèõ. Ñ îä íîé ñòî ðî íû, ýòî îï òè ìè çè ðî âà ëî ðàç âè -
òèå ìåñò íûõ ïðî ÿâ ëå íèé âîñ ïà ëè òå ëü íî ãî ïðî öåñ ñà,
íî ñ äðó ãîé, — ìëå êî ïè òà þ ùèå ñòîë ê íó ëèñü ñ ïðîá -
ëå ìîé ìèê ðî öèð êó ëÿ òîð íûõ ðàñ ñòðîéñòâ ïðè ñè ñ òåì -
íîì äåé ñò âèè ïî âðåæ äà þ ùèõ ôàê òî ðîâ.

Çà êëþ ÷å íèå

Âñå áåñ ïîç âî íî÷ íûå æè âîò íûå èìå þò, â òîé èëè
èíîé ñòå ïå íè ðàç âè òèÿ, êëå òî÷ íî-ãó ìî ðà ëü íóþ ñè ñ òå ìó
âðîæä¸ííî ãî èì ìó íè òå òà. Îíè ñïî ñîá íû èçî ëè ðî âàòü
ïà ðà çè òîâ è èíî ðîä íûå òå ëà ñ ïî ìî ùüþ ôà ãî öè òîâ è
äðó ãèõ êëå òîê ïî òè ïó ãðà íó ëå ìà òîç íîé ðå àê öèè ïî çâî -
íî÷ íûõ. Ó ìíî ãèõ âû ñî êî îð ãà íè çî âàí íûõ áåñ ïîç âî íî÷ -
íûõ ïðè èí ôåê öèè è ïî âðåæ äå íèè îò ìå ÷à åò ñÿ ðÿä õà -
ðàê òåð íûõ ïðè çíà êîâ ÑÂÐ: ïî âû øå íèå â ãå ìî ëèì ôå
ÑÐÁ è äðó ãèõ îñò ðî ôàç íûõ áåë êîâ, ôà ãî öè òîâ è
ñòðåññ-èí äó öè ðó å ìûõ ýí äîê ðèí íûõ ôàê òî ðîâ. Îä íà êî
âåñü êîì ï ëåêñ àò ðè áóò íûõ ïà òî ôè çè î ëî ãè ÷å ñêèõ ìå õà -
íèç ìîâ âîñ ïà ëå íèÿ èìå åò ñÿ òî ëü êî ó ïî çâî íî÷ íûõ â ñâÿ -
çè ñ ïî ÿâ ëå íè åì ó íèõ ðàç âè òîé ñè ñ òå ìû ìèê ðî öèð êó ëÿ -
öèè. Âñå ñî ñòàâ ëÿ þ ùèå ýêñ ñó äà òèâ íî-ñî ñó äè ñòî ãî êîì -
ï ëåê ñà ó ïî çâî íî÷ íûõ ïî ñëå äî âà òå ëü íî ïðî ãðåñ ñè ðî âà ëè 
îò ðûá äî ìëå êî ïè òà þ ùèõ îä íî âðå ìåí íî ñ ðàç âè òè åì
öè òî êè íî âîé ñå òè è ñè ñ òå ìû àäàï òèâ íî ãî èì ìó íè òå òà
ïðè ñíè æå íèè èí òåí ñèâ íî ñòè ðå ãå íå ðà òèâ íûõ ïðî öåñ ñîâ 
è, íà ÷è íàÿ ñ ðåï òè ëèé, óâå ëè ÷å íèÿ ðî ëè çà ìå ñòè òå ëü íî ãî 
ñêëå ðî çè ðî âà íèÿ. Ëå òà ëü íàÿ, ñè ñ òåì íàÿ èí ôåê öèÿ âû -
ÿâ ëÿ åò ñÿ ó âñåõ ïî çâî íî÷ íûõ. Î íà ëè ÷èè ÑÂ êàê îá ùå -
ïà òî ëî ãè ÷å ñêî ãî ïðî öåñ ñà, ñâÿ çàí íî ãî ñ ìèê ðî öèð êó ëÿ -
òîð íû ìè ðàñ ñòðîé ñò âà ìè, ìîæ íî óòâåð æ äàòü òî ëü êî â
îò íî øå íèè ìëå êî ïè òà þ ùèõ. Òàê æå âîç ìîæ íû îò äå ëü -
íûå ïðî ÿâ ëå íèÿ ÑÂ è ó ïòèö, íî îíè íå î÷å âèä íû ó

ðåï òè ëèé. Âîç ìîæ íîñòü ðàç âè òèÿ ÑÂ êàê öå ëî ñò íî ãî
ïðî öåñ ñà ó ìëå êî ïè òà þ ùèõ ñâÿ çà íà ñ âû ñî êèì óðîâ íåì
ðå àê öèè ýêñ ñó äà òèâ íî-ñî ñó äè ñòî ãî êîì ï ëåê ñà íà äåé ñò -
âèå ðàñ òâî ðè ìûõ ôàê òî ðîâ ïî âðåæ äå íèÿ è íà ëè ÷è åì
æèç íåí íî âàæ íûõ îð ãà íîâ âû ñî êî ÷óâ ñò âè òå ëü íûõ ê
ìèê ðî öèð êó ëÿ òîð íûì ðàñ ñòðîé ñò âàì.

Àâ òî ðû âû ðà æà þò áëà ãî äàð íîñòü ñî òðóä íè êàì ëà áî -
ðà òî ðèè èì ìó íî ëî ãèè âîñ ïà ëå íèÿ Èí ñòè òó òà èì ìó íî ëî -
ãèè è ôè çèî ëî ãèè ÓðÎ ÐÀÍ ê.á.í. Þ.À. Æó ðàâë¸âîé è ê.á.í.
Í.Â. Çî òî âîé çà ïî ìîùü â ïîä ãî òîâ êå ñòà òüè ê ïå ÷à òè

Ñïè ñîê ëè òå ðà òó ðû
1. Ãó ñåâ Å.Þ., ×å ðåø íåâ Â.À., Æó ðàâë¸âà Þ.À. è äð. Âà -

ðè àí òû ðàç âè òèÿ õðî íè ÷å ñêî ãî ñè ñ òåì íî ãî âîñ ïà ëå íèÿ //
Ìåä. èì ìó íîë. — 2009. — Ò. 11, ¹2-3. — Ñ. 131-140.

2. Ãó ñåâ Å.Þ., ×å ðåø íåâ Â.À. Ñè ñ òåì íîå âîñ ïà ëå íèå:
ïðåä ïî ñûë êè íå ñèí ä ðî ìà ëü íî ãî ïîä õî äà // Ïàò. ôè -
çèîë. è ýê ñ ïåð. òå ðà ïèÿ. — 2012.

3. Ãó ñåâ Å.Þ., ×å ðåø íåâ Â.À. Ñè ñ òåì íîå âîñ ïà ëå íèå:
òå î ðå òè ÷å ñêèå è ìå òî äî ëî ãè ÷å ñêèå ïîä õî äû ê îïè ñà íèþ 
ìî äå ëè îá ùå ïà òî ëî ãè ÷å ñêî ãî ïðî öåñ ñà. ×àñòü 1. Îá ùàÿ
õà ðàê òå ðè ñòè êà ïðî öåñ ñà // Ïàò. ôè çèîë. è ýê ñ ïåð. òå ðà -
ïèÿ. — 2012. — ¹4. — C. 3-14.

4. Ìî ëå êó ëÿð íûå ìå õà íèç ìû âîñ ïà ëå íèÿ: Ó÷åá íîå
ïî ñî áèå / Ïîä ðåä. àêàä. ÐÀÍ ×å ðåø íå âà Â.À. — Åêà òå -
ðèí áóðã: ÓðÎ ÐÀÍ, 2010.

5. Abe le D., Pun ta ru lo S. For ma ti on of re ac ti ve spe ci es
and in duc ti on of an ti o xi dant de fen se sys tems in po lar and
tem pe ra te ma ri ne in ver teb ra tes and fish // Comp. Bi oc hem.
Phy si ol. — 2004. — Vol. 138. — P. 405-415.

6. Aird W.C. En dot he li al ñell he te ro ge ne i ty // Crit. Ca re
Med. — 2003. — Vol. 31, ¹4. — P. 221-230.

7. Ba y ne C.J. Ori gins and evo lu ti o na ry re la ti on s hips bet -
we en the in na te and adap ti ve arms of im mu ne sys tems // In -
tegr. Comp. Bi ol. — 2003. — Vol. 43, ¹2. — P. 293-299.

8. Beg h da di W., Mad je ne L.C., Ben ha mou M. Mast cells
as cel lu lar sen sors in in f lam ma ti on and im mu ni ty // Front.
Im mu nol. — 2011. — Vol. 2. — P. 37-52.

9. Ben di nel li P., Mat te uc ci E., Do gli ot ti G. et al. Mo le cu lar
ba sis of an ti-in f lam ma to ry ac ti on of pla te let-rich plas ma on hu -
man chon d ro cy tes: mec ha nisms of NF-kB in hi bi ti on via HGF
// J. Cell Phy si ol. — 2010. — Vol. 225, ¹3. — P. 757-766.

10. Ber c zi I., Ber tok L., Be rez nai T. Com pa ra ti ve stu di es
on the to xi ci ty of Es c he ric hia co li li po po ly sac cha ri de en do -
to xin in va rio us ani mal spe ci es // Can. J. Mic ro bi ol. — 1966.
— Vol. 12, ¹5. — P. 1070-1071.

11. Bes c hi na A., Bi lejb M., Tor re e lea E., De Ba et se li e -
ra P. On the exis ten ce of cy to ki nes in in ver teb ra tes // Cell.
Mol. Li fe Sci. — 2001. — Vol. 58. — P. 801-814.

12. Black S., Kus h ner I., Sa mols D. C-re ac ti ve pro te in //
J. Bi ol. Chem. — 2004. — Vol. 279, ¹47. — P. 48487-48490.

13. Bo gat c he va N.V., Gar cia J.G.N., Ve rin A.D. Mo le cu lar
mec ha nisms of throm bin-in du ced en dot he li al cell per me a bi li ty //
Bi oc he mis t ry (Mos cow). — 2002. — Vol. 67, ¹1. — P. 75-84.

14. Ce con S., Min nich B., La met s c h wan d t ner A. Vas cu la -
ri za ti on of the bra ins of the At lan tic and Pa ci fic hag fis hes,
My xi ne glu ti no sa and Ep tat re tus sto u ti: a scan ning elec t ron
mic ros co pe stu dy of vas cu lar cor ro si on casts // J. Mor p hol.
— 2002. — Vol. 253, ¹1. — P. 51-63.

15. Chen T., Re id C.N., Wal ker B. et al. Kas si na ki nin S:
a no vel his ta mi ne-re le a sing hep ta de ca pep ti de from frog
(Kas si na se ne ga len sis) skin sec re ti on // Bi oc hem. Bi op hys.
Res. Com mun. — 2005. — Vol. 337, ¹2. — P. 474-480.

ÏÀÒÎËÎÃÈ×ÅÑÊÀß ÔÈÇÈÎËÎÃÈß È ÝÊÑÏÅÐÈÌÅÍÒÀËÜÍÀß ÒÅÐÀÏÈß. — 2013. — ¹1

ISSN 0031-2991 11



16. Chris ten sen C., Tha kar J., Al bert R. Sys tems-le vel in -
sights in to cel lu lar re gu la ti on: in fer ring, ana ly sing, and mo -
del ling in t ra cel lu lar ne tworks // IET Syst. Bi ol. — 2007. —
Vol. 1, ¹2. — P. 61-77.

17. Chta no va T., Tan gye S.G., Ne wton R. et al. T fol li cu lar
hel per cells ex p ress a dis tin c ti ve tran s c rip ti o nal pro fi le, ref lec -
ting the ir ro le as non-Th1/Th2 ef fec tor cells that pro vi de help
for B cells // J. Im mu nol. — 2004. — Vol. 173. — P. 68-78.

18. Cy to ki nes and che mo ki nes in in fec tio us di se a ses han d bo -
ok / Kotb M. (Ed.), Ca lan d ra T. (Ed.). — Hu ma na Press, 2010.

19. Clar k son E.N.K. In ver teb ra te Pa lae on to lo gy & Evo -
lu ti on. — Wi ley-Blac k well, 1998.

20. Cri vel la to E., Ri bat ti D. The mast cell: an evo lu ti o na -
ry per s pec ti ve // Bi ol. Rev. Camb. Phi los. Soc. — 2010. —
Vol. 85, ¹2. — P. 347-360.

21. Di nan L., La font R. Ef fects and ap pli ca ti ons of ar t h -
ro pod ste ro id hor mo nes (ec dys te ro ids) in mam mals // J. En -
doc ri nol. — 2006. — Vol. 191, ¹1. — P. 1-8.

22. Dong C. TH17 cells in de ve lop ment: an upda ted vi ew
of the ir mo le cu lar iden ti ty and ge ne tic pro gram ming // Nat.
Rev. Im mu nol. — 2008. — Vol. 8, ¹5. — P. 337-348. Nat
Rev Im mu nol. — 2008. — Vol. 8, ¹. 5. — P. 337-348.

23. Do o lit tle R.F. Co a gu la ti on in ver teb ra tes with a fo cus
on evo lu ti on and in f lam ma ti on // J. Inn. Im mun. — 2010. — 
Vol. 3. — P. 9-16.

24. Dre y fus D.Í. RAG-1 (Re com bi na ti on Ac ti va ting
Ge ne-1) pro te in is clo se ly re la ted to her pes vi rus re com bi na -
ses: Im p li ca ti ons for the ori gins of the ac qu i red im mu ne sys -
tem // J. Im mu nol. — 2012. — Vol. 188. — P. 105-120.

25. Du Ro se J.B., Tam A.B., Ni wa M. In t rin sic ca pa ci ti es
of mo le cu lar sen sors of the un fol ded pro te in res pon se to sen -
se al ter na te forms of en dop las mic re ti cu lum stress // Mol.
Bi ol. Cell. — 2006. — Vol. 17, ¹7. — P. 3095-3107.

26. Du bo is M.P. Im mu no cy toc he mis t ry of po ly pep ti de
hor mo nes: a re vi ew // Ac ta His toc hem. Suppl. — 1980. —
Vol. 22. — P. 141-177.

27. Eh r n t hal ler C., Ig na ti us A., Geb hard F., Hu -
ber-Lang M. New in sights of an old de fen se sys tem: struc tu -
re, fun c ti on and cli ni cal re le van ce of the com p le ment sys tem
// Mol. Med. — 2011. — Vol. 17, ¹3-4. — P. 317-329.

28. El ler t s dot tir E., Ber t hold P.R., Bo u zaf fo ur M. et al.
De ve lop men tal ro le of zeb ra fish pro te a se-ac ti va ted re cep tor
1 (PAR1) in the car dio-vas cu lar sys tem // PLoS ONE. —
2012. — Vol. 7. — e42131.

29. Evans D.H., Pi er ma ri ni P.M., Choe K.P. The mul ti -
fun c ti o nal fish gill: do mi nant si te of gas ex c han ge, os mo re gu -
la ti on, acid-ba se re gu la ti on, and ex c re ti on of nit ro ge no us
was te // Phy si ol. Rev. — 2005. — Vol. 85. — P. 97-177.

30. Fa zil leau N., Mark L., McHe y zer-Wil li ams L.J. et al.
Fol li cu lar hel per T cells: li ne a ge and lo ca ti on // Im mu ni ty.
— 2009. — Vol. 30, ¹3. — P. 324-335.

31. Flaj nik M.F., Mil ler K.M., Du Pas qui er L. Evo lu ti on
of the im mu ne sys tem / Pa ul W.E., ed. — Fun da men tal im -
mu no lo gy. 5th ed. — Phi la del p hia: Lip pin cott Wil li ams and
Wil kins, 2003. — P. 519-570.

32. For de R.C., Fit z ge rald D.J. Re ac ti ve oxy gen spe ci es
and pla te let ac ti va ti on in re per fu si on in ju ry // Cir cu la ti on. — 
1997. — Vol. 95. — P. 787-789.

33. Fritz G., Ka i na B. La te ac ti va ti on of stress ki na ses
(SAPK/JNK) by ge no to xins re qu i res the DNA re pa ir pro te -
ins DNA-PKcs and CSB // Mol. Bi ol. Cell. — 2006. —
Vol. 17, ¹2. — P. 851-861.

34. Gar ri do A.G., de Fi gue i re do L.F.P., e Sil va M.R. Ex -
pe ri men tal mo dels of sep sis and sep tic shock: an over vi ew //
Ac ta Cir. Bras. — 2004. — Vol. 19, ¹2. — P. 82-88.

35. Gas ser B., Sa lo he i mo M., Ri nas U. et al. Pro te in fol -
ding and con for ma ti o nal stress in mic ro bi al cells pro du cing
re com bi nant pro te ins: a host com pa ra ti ve over vi ew // Mic -
rob. Cell Fact. — 2008. — Vol. 7, ¹11 — DOI: 10.1186.

36. Gul la K.C., Gup ta K., Kra rup A. et al. Ac ti va ti on of
man nan-bin ding lec tin-as so ci a ted se ri ne pro te a ses le ads to
ge ne ra ti on of a fib rin clot // Im mu no lo gy. — 2010. —
Vol. 129, ¹4. — P. 482-495.

37. Guo P., Hi ra no M., Her rin B.R. et al. Du al na tu re of
the adap ti ve im mu ne sys tem in lam p re ys // Na tu re. — 2009.
— Vol. 459, ¹11. — P. 796-801.

38. Gup ta A.P., Han S.S. Ar t h ro po dim mu ne sys tem. III.
Sep ta te jun c ti ons in the he mo cy tic cap su le of the ger man
coc k ro ach, Blat tel la ger ma ni ca // Tis sue Cell. — 1988. —
Vol. 20, ¹4. — P. 629-634.

39. Har mon B.G. Avi an he te rop hils in in f lam ma ti on and
di se a se re sis tan ce // Po ul t ry Sci en ce. — 1998. — Vol. 77. —
P. 972-977.

40. Har ten s te in V. The ne u ro en doc ri ne sys tem of in ver -
teb ra tes: a de ve lop men tal and evo lu ti o na ry per s pec ti ve //
J. En doc ri nol. — 2006. — Vol. 190. — P. 555-570.

41. Her rin B.R., Co o per M.D. Al ter na ti ve adap ti ve im -
mu ni ty in jaw less ver teb ra tes // J. Im mu nol. — 2010. —
Vol. 185, ¹3. — P. 1367-1374.

42. Hi bi no T., Lo za-Coll M., Mes si er C. et al. The im mu -
ne ge ne re per to i re en co ded in the pur p le sea ur c hin ge no me
// Dev. Bi ol. — 2006. — Vol. 300, ¹1. — P. 349-365.

43. Hong K.H., Kim H.K., Kim J.E. et al. Pro gnos tic va -
lue of im ma tu re pla te let frac ti on and plas ma throm bo poi e tin
in dis se mi na ted in t ra vas cu lar co a gu la ti on // Blo od Co a gul.
Fib ri no ly sis. — 2009. — Vol. 20, ¹6. — P. 409-414.

44. Hsu C.-L., Ne il sen C.V., Bry ce P.J. IL-33 is pro du -
ced by mast cells and re gu la tes IgE de pen dent in f lam ma ti on
// PLoS ONE. — 2010. — Vol. 5, ¹8. — e11944.

45. Hug hes A.L. Pro te in phy lo ge ni es pro vi de evi den ce of
a ra di cal dis con ti nu i ty bet we en ar t h ro pod and ver teb ra te im -
mu ne sys tems // Im mu no ge ne tics. — 1998. — Vol. 47, ¹4.
— P. 283-296.

46. Hultner L., Kolsch S., Stas sen M. et al. In ac ti va ted
mast cells, IL-1 up-re gu la tes the pro duc ti on of se ve ral
Th2-re la ted cy to ki nes in c lu ding IL-9 // J. Im mu nol. —
2000. — Vol. 164. — P. 5556-5563.

47. Ja cob son E.R. Bo ok Re vi ew: In fec tio us di se a ses and
pat ho lo gy of rep ti les, Co lor at las and text. — CRC Press, Bo -
ca Ra ton, 2007.

48. Ji ang Y., Do o lit tle R.F. The evo lu ti on of ver teb ra te
blo od co a gu la ti on as vi e wed from a com pa ri son of puf fer fish
and sea squ irt ge no mes // PNAS. — 2003. — Vol. 100, ¹13.
— P. 7527-7532.

49. Ka i ser P., Rot h well L., Ave ry S., Ba lu S. Evo lu ti on of
the in ter le u kins // Dev. Comp. Im mu nol. — 2004. —
Vol. 28, ¹5. — P. 375-394.

50. Koc kel L., Hom sy J.G., Boh mann D. Dro sop hi la
AP-1: les sons from an in ver teb ra te // On co ge ne. — 2001. —
Vol. 20. — P. 2347-2364.

51. Koh ler H.R., Klo as W., Schir ling M. et al. Sex ste ro id 
re cep tor evo lu ti on and sig nal ling in aqu a tic in ver teb ra tes //
Eco to xi co lo gy. — 2007. — Vol. 16, ¹1. — P. 131-143.

52. Kop pang E.O., Fis c her U., Sa toh M., Ji ril lo E. In f -
lam ma ti on in fish as se en from a mor p ho lo gi cal po int of vi ew
with spe ci al re fe ren ce to the vas cu lar com par t ment // Curr.
Pharm. Des. — 2007. — Vol. 13, ¹36. — P. 3649-3655.

53. Kru se M., Ga mu lin V., Cet ko vic H., Pan cer Z. et al. Mo -
le cu lar evo lu ti on of the me ta zo an pro te in ki na se C mul ti ge ne fa -
mi ly // J. Mol. Evol. — 1996. — Vol. 43, ¹4. — P. 374-383.

54. Kultz D. Evo lu ti on of the cel lu lar stress pro te o me:
from mo no phy le tic ori gin to ubi qu i to us fun c ti on // J. Exp.
Bi ol. — 2003. — Vol. 206. — P. 3119-3124.

55. Ku ro da N., Uinuk-ool T.S., Sa to A. et al. Iden ti fi ca ti -
on of che mo ki nes and a che mo ki ne re cep tor in cic h lid fish,
shark, and lam p rey // Im mu no ge ne tics. — 2003. — Vol. 54.
— P. 884-895.

ÎÐÈÃÈÍÀËÜÍÛÅ ÑÒÀÒÜÈ

12



56. La cos te A., Mal ham S.K., Cu eff A. et al. Evi den ce for
a form of ad re ner gic res pon se to stress in the mol lusk //
J. Exp. Bi ol. — 2001. — Vol. 204. — P. 1247-1255.

57. Lar ro ux C., Lu ke G.N., Ko op man P. et al. Ge ne sis and
ex pan si on of me ta zo an tran s c rip ti on fac tor ge ne clas ses // Mol.
Bi ol. Evol. — 2008. — Vol. 25, ¹5. — P. 980-996.

58. Le gac E., Va u gi er G.L., Bo us qu et F. et al. Pri mi ti ve
cy to ki nes and cy to ki ne re cep tors in in ver teb ra tes: the sea star
As te ri as ru bens as a mo del of stu dy // Scand. J. Im mu nol. —
1996. — Vol. 44, ¹4. — P. 375-380.

59. Le mon M.J., Pack L.A., For zan M.J. Val vu lar en do -
car di tis and sep tic throm bo sis as so ci a ted with a ra di al frac tu -
re in a red-ta i led hawk (Bu teo ja ma i cen sis) // Can. Vet. J. —
2012. — Vol. 53, ¹1. — P. 79-82.

60. Le ve en P., Lars son J., Ehin ger M. et al. In du ced dis rup -
ti on of the tran s for ming growth fac tor be ta ty pe II re cep tor ge ne 
in mi ce ca u ses a let hal in f lam ma to ry di sor der that is tran s p lan -
tab le // Blo od. — 2002. — Vol. 100, ¹2. — P. 560-568.

61. Lo of T.G., Schmidt O., Her wald H., The o pold U. Co -
a gu la ti on sys tems of in ver teb ra tes and ver teb ra tes and the ir
ro les in in na te im mu ni ty: the sa me si de of two co ins? //
J. In na te Im mun. — 2011. — Vol. 3, ¹1. — P. 34-40.

62. Ma la go li D., Sac chi S., Ot ta vi a ni E. Lec tins and cy -
to ki nes in ce lo ma tic in ver teb ra tes: two ta les with the sa me
end // ISJ. — 2010. — Vol. 7. — P. 1-10.

63. Ma la go li D. Cy to ki ne ne twork in in ver teb ra tes: the
ve ry next pha se of com pa ra ti ve im mu no lo gy // ISJ. — 2010.
— Vol. 7. — P. 146-148.

64. Ma loy K.J., Po wrie F. Re gu la to ry T cells in the con t -
rol of im mu ne pat ho lo gy // Nat. Im mu nol. — 2001. —
Vol. 2. — P. 1061-1066.

65. Man to va ni A., Si ca A., Soz za ni S. et al. The che mo ki ne
sys tem in di ver se forms of mac rop ha ge ac ti va ti on and po la ri za ti -
on // Trends Im mu nol. — 2004. — Vol. 12. — P. 677-686.

66. Ma ra is M., Ma lo ney S.K., Gray D.A. The de ve lop ment 
of en do to xin to le ran ce, and the ro le of hy pot ha la mo-pi tu i ta ry -
ad re nal fun c ti on and glu co cor ti co ids in Pe kin ducks // J. Exp.
Bi ol. — 2011. — Vol. 214. — P. 3378 — 3385.

67. Mar tin L.J. Ne u ro nal cell de ath in ner vo us sys tem
de ve lop ment, di se a se, and in ju ry (Re vi ew) // Int. J. Mol.
Med. — 2001. — Vol. 7, ¹5. — P. 455-478.

68. Ma su da A., Yos hi kai Y., Aiba K., Mat su guc hi T. Th2 cy to -
ki ne pro duc ti on from mast cells is di rec t ly in du ced by li po po ly sac -
cha ri de and dis tin c t ly re gu la ted by c-Jun N-ter mi nal ki na se and p38 
pat h wa ys // J. Im mu nol. — 2002. — Vol. 169. — P. 3801-3810.

69. McIl wa in B., Tim pa J., Ku run d kar A.R. et al. Plas -
ma con cen t ra ti ons of in f lam ma to ry cy to ki nes ri se ra pid ly
du ring EC MO-re la ted SIRS due to the re le a se of pre-for -
med sto res in the in tes ti ne // Lab. In vest. — 2010. —
Vol. 90, ¹1. — P. 128-139.

70. Mi ka e li an I., Ouel let M., Pa u li B. et al. Ic h t hy op ho -
nus-li ke in fec ti on in wild am p hi bi ans from Qu e bec, Ca na da
// Dis. Aqu at. Org. — 2000. — Vol. 40. — P. 195-201.

71. Mon ta li R.J. Com pa ra ti ve pat ho lo gy of in f lam ma ti on
in the hig her ver teb ra tes (rep ti les, birds and mam mals) //
J. Comp. Pat hol. — 1988. — Vol. 99, ¹1. — P. 1-26.

72. Mos ser D.M. The ma ny fa ces of mac rop ha ge ac ti va ti on
// J. Le u koc. Bi ol. — 2003. — Vol. 73, ¹2. — P. 209-212.

73. Mot tin S., Mon t cel B., de Cha tel lus H.G., Ram s te -
in S. Fun c ti o nal whi te-la ser ima ging to stu dy bra in oxy gen
un co up ling/re co up ling in son g birds // J. Ce reb. Blo od Flow
Me tab. — 2011. — Vol. 31, ¹2. — P. 393-400.

74. Mo u lin D., Don ze O., Ta la bot-Ayer D. et al. In ter le u kin
(IL)-33 in du ces the re le a se of pro-in f lam ma to ry me di a tors by
mast cells // Cy to ki ne. — 2007. — Vol. 40, ¹3. — P. 216-225.

75. Mu le ro I., Se pul c re P.M., Me se gu er J. et al. His ta mi -
ne is sto red in mast cells of most evo lu ti o na ri ly ad van ced fish
and re gu la tes the fish in f lam ma to ry res pon se // PNAS —
2007. — Vol. 104, ¹49 — Ð. 19434-19439.

76. Mul ler W., Mul ler I.M. Ori gin of the me ta zo an im mu ne
sys tem: iden ti fi ca ti on of the mo le cu les and the ir fun c ti ons in spon -
ges // In tegr. Comp. Bi ol. — 2003. — Vol. 43, ¹2. — P. 281-292.

77. Na ir M.G., Gu ild K.J., Ar tis D. No vel ef fec tor mo le -
cu les in ty pe 2 in f lam ma ti on: Les sons drawn from hel minth
in fec ti on and al ler gy // J. Im mu nol. — 2006. — Vol. 177,
¹3. — P. 1393-1399.

78. Ng P.M.L., Jin Z., Tan S.S.H. et al. The C-re ac ti ve
pro te in: a pre do mi nant LPS-bin ding acu te pha se pro te in res -
pon si ve to Pse u do mo nas in fec ti on // J. En do to xin Res. —
2004. — Vol. 10, ¹3. — P. 163-173.

79. No na ka M., Miy a za wa S. Evo lu ti on of the ini ti a ting
en zy mes of the com p le ment sys tem // Ge no me Bi ol. —
2002. — Vol. 3, ¹1. — P. 1-5.

80. No na ka M., Yos hi za ki F. Evo lu ti on of the com p le -
ment sys tem // Mol. Im mu nol. — 2004. — Vol. 40, ¹12. —
P. 897-902.

81. Nur den A.T. Pla te lets, in f lam ma ti on and tis sue re ge ne ra ti on
// Thromb. Ha e most. — 2011. — Vol. 105, ¹1. — P. 13-33.

82. Nu ri e va R.I., Chung Y., Hwang D. et al. Ge ne ra ti on
of T fol li cu lar hel per cells is me di a ted by in ter le u kin-21 but
in de pen dent of T hel per 1, 2, or 17 cell li ne a ges // Im mu ni ty. 
— 2008. — Vol. 29, ¹1. — P. 138-149.

83. Olej nic ka B.T., An ders son A., Tyr berg B. et al. Be -
ta-cells, oxi da ti ve stress, ly so so mal sta bi li ty, and apop to -
tic/ne cro tic cell de ath // An ti o xid Re dox Sig nal. — 1999. —
Vol. 3. — P. 305-315.

84. Ote ro-Gon za lez A.J., Ma gal ha es B.S., Gar cia-Vil la -
ri no M. et al. An ti mic ro bi al pep ti des from ma ri ne in ver teb ra -
tes as a new fron ti er for mic ro bi al in fec ti on con t rol //
FASEB J. — 2010. — Vol. 24, ¹5. — P. 1320-1334.

85. Ot ta vi a ni E., Fran c hi ni A., Ma la go li D. In f lam ma to ry
res pon se in mol luscs: Cross-ta xa and evo lu ti o na ry con si de ra ti -
ons // Curr. Pharm. Des. — 2010. — Vol. 16. — P. 4160-4165.

86. Pang Y., Xiao R., Liu X., Li Q. Iden ti fi ca ti on and
cha rac te ri za ti on of the lam p rey High-Mo bi li ty Gro up Box 1
ge ne // PLoS ONE. — 2012. — Vol. 7, ¹4. — e35755.

87. Pa pin J.A., Hun ter T., Pals son B.O., Sub ra ma ni am
S. Re con s t ruc ti on of cel lu lar sig nal ling ne tworks and ana ly -
sis of the ir pro per ti es // Nat. Rev. Mol. Cell. Bi ol. — 2005.
— Vol. 6. — P. 99-111.

88. Per kins N.D. In teg ra ting cell-sig nal ling pat h wa ys
with NF-kB and IKK fun c ti on // Mol. Cell Bi ol. — 2007. —
Vol. 8. — P. 49-62.

89. Phi lipp E.E.R., Krae mer L., Mel z ner F. et al. Mas si -
ve ly pa ral lel RNA se qu en cing iden ti fi es a com p lex im mu ne
ge ne re per to i re in the lop hot roc ho zo an My ti lus edu lis //
PLoS One. — 2012. — Vol. 7, ¹3. — e33091.

90. Pi er ra kos C., Vin cent J.-L. Sep sis bi o mar kers: a re vi -
ew // Crit. Ca re. — 2010. — Vol. 14. — P. 15.

91. Po zzo li ni M., Va li sa no L., Cer ra no C. et al. In f lu en ce
of roc ky sub s t ra ta on three-di men si o nal spon ge cells mo del
de ve lop ment // In Vit ro Cell. Dev. Bi ol. Anim. — 2010. —
Vol. 46, ¹2. — P. 140-147.

92. Qin L., Wu X., Block M.L. et al. Sys te mic LPS ca u ses 
chro nic ne u ro in f lam ma ti on and pro gres si ve ne u ro de ge ne ra -
ti on // Glia. — 2007. — Vol. 55, ¹5. — P. 453-462.

93. Rad t ke S., Wul ler S., Yang X. et al. Cross-re gu la ti on
of cy to ki ne sig nal ling: pro-in f lam ma to ry cy to ki nes res t rict
IL-6 sig nal ling thro ugh re cep tor in ter na li sa ti on and de gra da -
ti on // J. Cell Sci. — 2010. — Vol. 123, ¹6. — P. 947-959.

94. Rock K.L., Ko no H. The in f lam ma to ry res pon se to cell
de ath // An nu. Rev. Pat hol. — 2008. — Vol. 3. — P. 99-126.

95. Ro sa C.E., Bi an c hi ni A., Mon ser rat J.M. An ti o xi dant
res pon ses of Lae o ne re is acu ta (Po lyc ha e ta) af ter ex po su re to
hyd ro gen pe ro xi de // Braz. J. Med. Bi ol. Res. — 2008. —
Vol. 41, ¹2. — P. 117-121.

96. Row le A.F. The evo lu ti on of in f lam ma to ry me di a tors
// Me di a tors In f lamm. — 1996. — Vol. 5. — P. 3-13.

ÏÀÒÎËÎÃÈ×ÅÑÊÀß ÔÈÇÈÎËÎÃÈß È ÝÊÑÏÅÐÈÌÅÍÒÀËÜÍÀß ÒÅÐÀÏÈß. — 2013. — ¹1

ISSN 0031-2991 13



97. Rus sell M.J., Ry an A. Ef fects of hy po xia on ver teb ra te blo od
ves sels // J. Exp. Zool. — 2008. — Vol. 309A, ¹2. — P. 55-63.

98. Sa i la su ta A., Sa te ta sit J., Chut mon g kon kul M. Pat ho -
lo gi cal stu dy of blo od pa ra si tes in ri ce fi eld frogs, Hop lo bat -
rac hus ru gu lo sus // Vet. Med. Int. — 2011. — ID 850568.

99. Sa inz I.M., Pix ley R.A., Col man R.W. Fif ty years of
re se arch on the plas ma kal lik re in-ki nin sys tem: From pro te in 
struc tu re and fun c ti on to cell bi o lo gy and in-vi vo pat hop hy si -
o lo gy // Thromb. Ha e most. — 2007. — Vol. 98. — P. 77-83.

100. Schluter D., Dec kert M., Hof H., Frei K. To xop las -
ma gon dii in fec ti on of ne u rons in du ces ne u ro nal cy to ki ne
and che mo ki ne pro duc ti on, but Gam ma in ter fe ron- and Tu -
mor ne cro sis fac tor-sti mu la ted ne u rons fa il to in hi bit the in -
va si on and growth of T. gon dii // In fect. Im mun. — 2001. —
Vol. 69, ¹12. — P. 7889-7893.

101. Schmai er A.H., McCrae K.R. The plas ma kal lik re in-ki -
nin sys tem: its evo lu ti on from con tact ac ti va ti on // J. Thromb.
Ha e most. — 2007. — Vol. 5, ¹12. — P. 2323-2329.

102. Schmai er A.A. The evo lu ti on of pla te let res pon ses to
col la gen un der con di ti ons of he mo dy na mic flow. — Pub lic ly
ac ces sib le Penn Dis ser ta ti ons, 2010.

103. Scho ofs L., Sal zet M. Tryp sin and chy mot ryp sin in -
hi bi tors in in sects and gut le ec hes // Curr. Pharm. Des. —
2002. — Vol. 8. — P. 125-133.

104. Schu ler B.T., Qin Z., Ibe S. T hel per cell ty pe 1-as -
so ci a ted and cy to to xic T lym p ho cy te-me di a ted tu mor im mu -
ni ty is im pa i red in in ter le u kin 4-de fi ci ent mi ce // J. Exp.
Med. — 1999. — Vol. 189, ¹5. — P. 803-810.

105. Sem p le F., Do rin J.R. b-de fen sins: mul ti fun c ti o nal
mo du la tors of in fec ti on, in f lam ma ti on and mo re? // J. In na -
te. Im mun. — 2012. — Vol. 4, ¹4. — P. 337-348.

106. Se no T., Inoue N., Gao D. et al. In vol ve ment of
NADH/NADPH oxi da se in hu man pla te let ROS pro duc ti on 
// Thromb. Res. — 2001. — Vol. 103. — P. 399-409.

107. Shi gei T., Tsu ru H., Is hi ka wa N., Yos hi o ka K. Ab -
sen ce of en dot he li um in in ver teb ra te blo od ves sels: sig ni fi -
can ce of en dot he li um and sym pat he tic ner ve/me di al smo oth
mus c le in the ver teb ra te vas cu lar sys tem // Jpn. J. Phar ma -
col. — 2001. — Vol. 87. — P. 253-260.

108. Shi vap ra sad H.L. Pat ho lo gy of birds — an over vi ew
// Pre sen ted at C.L. Da vis Fo un da ti on Con fe ren ce on Gross
Mor bid Ana to my of Ani mals. — AFIP, Was hin g ton, 2002.

109. Sim p son J.C., Jog gerst B., La ke ta V. et al. Ge no -
me-wi de RNAi scre e ning iden ti fi es hu man pro te ins with a
re gu la to ry fun c ti on in the ear ly sec re to ry pat h way // Nat.
Cell Bi ol. — 2012. — Vol. 14. — P. 764-774.

110. Smith L.C., Clow L.A., Ter wil li ger D.P. The an ces t -
ral com p le ment sys tem in sea ur c hins // Imm. Rev. — 2001.
— Vol. 180. — P. 16-34.

111. So hal R.S., Amold L., Orr W.C. Ef fect of age on su pe ro -
xi de dis mu ta se, ca ta la se, glu tat hi o ne re duc ta se, inor ga nic pe ro xi -
des, TBA-re ac ti ve ma te ri al, GSH/GSSG, NADPH/NADP+
and NADH/NAD+ in Dro sop hi la me la no gas ter // Mech. Age ing 
Dev. — 1990. — Vol. 56, ¹3. — P. 223-235.

112. Sol da ti G., Lu Z.H., Va ug han L. et al. De tec ti on of
My co bac te ria and Chla my diae in gra nu lo ma to us in?am ma ti -
on of rep ti les: a ret ro spec ti ve stu dy // Vet. Pat hol. — 2004. — 
Vol. 41. — P. 388-397.

113. So lo ma ti na L.V., Gu sev E.Y., Zhu rav le va J.A. Sys te mic
in f lam ma ti on as a risk fac tor of chro nic re nal al log raft dys fun c ti -
on // In f lamm. Res. — 2011. — Vol. 60, ¹1. — P. 287.

114. Ste in hubl S.R. Pla te lets as me di a tors of in f lam ma ti -
on // He ma tol. On col. Clin. North Am. — 2007. — Vol. 21,
¹1. — P. 115-121.

115. Sud he esh P.S., Al-Ghab s hi A., Al-Maz rooei N., Al-Hab -
si S. Com pa ra ti ve pat ho ge no mics of bac te ria ca u sing in fec tio us di -
se a ses in fish // Int. J. Evol. Bi ol. — 2012. — ID 457264.

116. Tan gye S.G., Ave ry D.T., Bry ant V.L., Ma C.S. Fol -
li cu lar CD4+ T hel per cells in du ce hu man B cells to un der go 
Ig iso ty pe swit c hing and dif fe ren ti a ti on to Ig-sec re ting cells
thro ugh the pro duc ti on of IL-21 // J. Im mu nol. — 2007. —
Vol. 178, ¹95. — P. 4051-4061.

117. The Cy to ki ne Ne twork / Fran Bal k will (Edi tor). —
USA: Ox ford Uni ver si ty Press, 2000.

118. The o ha ri des T.C., Aly san d ra tos K.D., An ge li dou A.
et al. Mast cells and in f lam ma ti on // Bi oc him. Bi op hys. Ac -
ta. — 2012. — Vol. 1822, ¹1. — P. 21-33.

119. Till G.O., Mor gan roth M.L., Kun kel R., Ward P.A.
Ac ti va ti on of C5 by cob ra ve nom fac tor is re qu i red in ne ut -
rop hil-me di a ted lung in ju ry in the rat // Am. J. Pat hol. —
1987. — Vol. 129, ¹1. — P. 44-53.

120. Tri ve di N.N., Ca ug hey G.H. Mast cell pep ti da ses: cha -
me le ons of in na te im mu ni ty and host de fen se // Am. J. Res pir.
Cell Mol. Bi ol. — 2010. — Vol. 42, ¹3. — P. 257-267.

121. To da H., Sa i to Y., Ko i ke T. et al. Con ser va ti on of cha rac -
te ris tics and fun c ti ons of CD4 po si ti ve lym p ho cy tes in a te le ost fish
// Dev. Comp. Im mu nol. — 2011. — Vol. 35, ¹6. — P. 650-660.

122. Tort L., Ba lasch J.C., Mac ken zie S. Fish im mu ne
sys tem. A cros sro ads bet we en in na te and adap ti ve res pon ses
// In mu no lo gia. — 2003. — Vol. 22, ¹3. — P. 277-286.

123. Tsu ka mo to K., Ka wa mu ra T., Ta ke uc hi T. et al. Mo -
le cu lar in na te im mu ni ty in te le ost fish: re vi ew and fu tu re per -
s pec ti ves // Fis he ri es for Glo bal Wel fa re and En vi ron ment,
5th World Fis he ri es Con g ress. — 2008. — P. 263-276.

124. Tur n bull A.V., Ri vi er C.L. Re gu la ti on of the hy pot ha la -
mic-pi tu i ta ry-ad re nal axis by cy to ki nes: ac ti ons and mec ha nisms
of ac ti on // Phy si ol. Rev. — 1999. — Vol. 79, ¹1. — P. 1-71.

125. Vogt W. Com p le ment ac ti va ti on by my e lo pe ro xi da se pro -
ducts re le a sed from sti mu la ted hu man po ly mor p ho nuc le ar le u ko cy tes 
// Im mu no bi o lo gy. — 1996. — Vol. 195, ¹3. — P. 334-346.

126. Wi ens M., Kor z hev M., Pe ro vic-Ot tstadt S. et al. Toll-li ke 
re cep tors are part of the in na te im mu ne de fen se sys tem of spon ges
// Mol. Bi ol. Evol. — 2007. — Vol. 24, ¹3. — P. 792-804.

127. Wim mer W., Pe ro vic S., Kru se M. et al. Ori gin of the 
in teg rin-me di a ted sig nal tran s duc ti on. Fun c ti o nal stu di es
with cell cul tu res from the spon ge Su be ri tes do mun cu la //
Eur. J. Bi oc hem. — 1999. — Vol. 260, ¹1. — P. 156-165.

128. Yaguc hi A., Lo bo F.L.M., Vin cent J.-L., Pra di er O.
Pla te let fun c ti on in sep sis. // J. Thromb. Ha e most. — 2004.
— Vol. 2 — P. 2096-2102.

129. Yana gi da M., Fu ka mac hi H., Oh ga mi K. et al. Ef -
fects of T-hel per 2-ty pe cy to ki nes, in ter le u kin-3 (IL-3),
IL-4, IL-5, and IL-6 on the sur vi val of cul tu red hu man mast
cells // Blo od. — 1995. — Vol. 86. — P. 3705-3714.

130. Yeama M.R. Pla te lets in de fen se aga inst bac te ri al pat ho -
gens // Cell Mol. Li fe Sci. — 2010. — Vol. 67, ¹4. — P. 525-544.

131. Za rbock A., Po la now s ka-Gra bow s ka R.K., Ley K. Pla -
te let-ne ut rop hil-in te rac ti ons: Lin king he mos ta sis and in f lam -
ma ti on // Blo od Rev. — 2007. — Vol. 21. — P. 99-111.

Ïî ñòó ïè ëà 12.10.12

ÎÐÈÃÈÍÀËÜÍÛÅ ÑÒÀÒÜÈ

14

Ñâå äå íèÿ îá àâ òî ðàõ:

×å ðåø íåâ Âà ëå ðèé Àëåê ñàí ä ðî âè÷, ä-ð ìåä. íà óê, ïðîô., àêàä. ÐÀÍ, àêàä. ÐÀÌÍ, äèð. ÔÃÁÓÍ
«ÈÈÔ» ÓðÎ ÐÀÍ


