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Уровень продукции IL-12β мононуклеарными лейкоцитами 
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Проведена оценка уровня секреции IL-12β мононуклеарными лейкоцитами крови при инфильтративном и диссемини-

рованном туберкулезе легких (ТЛ). Мононуклеары выделяли градиентным центрифугированием, культивировали в полной 

питательной среде, уровень продукции IL-12β определяли методом ИФА (ELISA). Установлено, что при инфильтративном 

ТЛ уровень базальной, белок- и липидиндуцированной продукции IL-12β значительно ниже, чем у здоровых доноров и 

больных диссеминированным ТЛ. При диссеминированном ТЛ базальная продукция IL-12β была в пределах нормы, при 

стимуляции белковым антигеном увеличивается, при действии липидного антигена — понижается. 
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The aim of this study was to evaluate the level of secretion of IL-12β by mononuclear leukocytes of peripheral blood under in-

filtrative and disseminated pulmonary tuberculosis. Blood mononuclear cells were isolated by gradient centrifugation, then cultured 

in complete culture medium; the level of IL-12β production was determined by the ELISA (ELISA). Peripheral blood served as the 

material of the research. It has been established, that under infiltrative pulmonary tuberculosis the levels of basal, protein and lipid-

induced IL-12β production were significantly lower than in healthy donors and patients with disseminated pulmonary tuberculosis. 

Under disseminated pulmonary tuberculosis basal IL-12β production varies within normal limits; when stimulated by protein anti-

gen, it increases, when influenced by lipid antigen — decreases. 
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Активный интерес исследователей к изучению ро-

ли антигенпрезентирующих клеток в антимикобакте-

риальном иммунном ответе основан на способности 

последних синтезировать ключевой иммуноцитокин 

IL-12β, с которым связывают запуск и формирование 

клеточных механизмов защиты при инфекционном 

процессе, индуцированном Mycobacterium tuberculosis. 

Особое внимание в данном аспекте стоит уделить ме-

ханизму инициации трансформации Th0 в Т-хелперы 

1-го типа (Th1), способных в условиях активации ан-

тигеном продуцировать IFN-γ, индуцирующий каскад 

последовательных реакций, включающий секрецию 

IL-12β антигенпрезентирующими клетками с после-

дующей IL-12β-опосредованной активацией интакт-

ных Th1-клеток и продукцией ими IFN-γ [2, 4, 6]. При 

этом IFN-γ способен костимулировать дифференци-

ровку Th1 и повышать чувствительность Th0 (наив-

ных Т-хелперов) к стимулирующему влиянию IL-12β 

[3, 7]. Несмотря на это, оценка роли различных цито-

кинов в антимикобактериальном иммунитете пред-

ставляет трудности, связанные с многообразием про-

явлений туберкулезной инфекции. Данные об участии 

про- и противовоспалительных цитокинов в реализа-
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ции иммунного ответа при различных формах тубер-

кулеза малочисленны и противоречивы. 

Под наблюдением находились 60 пациентов  

(39 мужчин и 21 женщина) в возрасте от 18 до 55 лет 

с впервые выявленным туберкулезом легких (ТЛ). 

Диагноз ТЛ устанавливался на основании клиниче-

ской картины заболевания, рентгенологического ис-

следования легких, данных микроскопического и бак-

териологического исследования мокроты. Были сфор-

мированы две группы больных ТЛ: первую составил 

41 пациент с инфильтративным ТЛ, во вторую вошли 

19 больных диссеминированной формой заболевания. 

В группу сравнения были включены 30 здоровых до-

норов с сопоставимыми характеристиками по полу и 

возрасту, не имеющих в анамнезе хронических ин-

фекционных заболеваний, аллергических реакций, 

заболеваемость которых острыми респираторными 

вирусными и бактериальными инфекциями составляла 

не чаще 3—4 раза в год. 

Полученные данные анализировали в программе 

Statistica for Windows 6.0 (StatSoft Inc., США). Нор-

мальность распределения оценивали с помощью кри-

терия Колмогорова—Смирнова. Количественные при-

знаки исследовали, применяя непараметрический кри-

терий Манна—Уитни. Для количественных признаков 

в сравниваемых группах вычисляли медиану, 25%-й и 

75%-й квартили. Критическое значение уровня стати-

стической значимости при проверке нулевых гипотез 

принимали равным 0,05. В случае превышения дос-

тигнутого уровня значимости статистического крите-

рия этой величины принималась нулевая гипотеза. 

В ходе исследования выявлено, что базальный 

уровень секреции IL-12β мононуклеарными лейкоци-

тами в группе больных инфильтративным ТЛ соста-

вил 34,05 (20,51—38,33) пг/мл и оказался в 2 раза ни-

же относительно такового у здоровых доноров и 

больных диссеминированным ТЛ. При этом белок- и 

липидиндуцированная стимуляция мононуклеарных 

лейкоцитов у пациентов с инфильтративной формой 

заболевания приводила к еще более значимому сни-

жению наработки IL-12β (до 26,15 (19,67—38,50) и 

4,05 (1,67—8,56) пг/мл соответственно, р < 0,05—

0,001) относительно показателей в группах сравнения.  

Известно, что выраженность и динамика воспали-

тельной реакции при инфильтративном туберкулезе 

легких зависят от степени нарушения иммунологиче-

ской реактивности и типов роста бактерий, что спо-

собствует появлению популяции бацилл Коха, харак-

теризующихся высоковирулентными свойствами — 

лекарственной устойчивостью. Компоненты высоко-

вирулентных микробов (сульфатиды, липоарабино-

маннан, галактан-пептидогликановый комплекс) спо-

собствуют выживанию М. tuberculosis в антигенпре-

зентирующих клетках и приводят в конечном итоге к 

угнетению функций исследуемых клеток, как резуль-

тат, к снижению уровня продукции IL-12β — главного 

иммуноцитокина в запуске антимикобактериального 

иммунного ответа [1, 2, 4, 6]. 

Спонтанная продукция IL-12β мононуклеарами 

крови при диссеминированном ТЛ была в пределах 

нормальных значений (79,55 (68,64—107,30) пг/мл). 

Обращало на себя внимание увеличение белокинду-

цированной продукции и, напротив, угнетение секре-

ции IL-12β при стимуляции липидным микобактери-

альным антигеном (до 37,20 (24,11—46,37) пг/мл, 

р < 0,05) относительно базального уровня образования 

исследуемого цитокина. С точки зрения иммунопато-

логии диссеминированный ТЛ относят к ареактивной 

форме, которая характеризуется резким угнетением 

функциональной активности Т-лимфоцитов, что, ве-

роятно, обусловлено не только снижением продукции 

IL-12β, но и неспособностью лимфоцитарных клеток 

воспринимать от него активационные сигналы [5]. 
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