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Abstract. The role of cytokines in the formation of inflammatory response and its regulation were shown in the 

review. The role of the innate immune system, in particular the role of dendritic cells, macrophages, neutrophils, and 

chemokines and their receptors in the development of acute inflammation is shown. The role of the adaptive immune 

system, in particular cytokines of T lymphocytes in the regulation of inflammation and its chronicity also 
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ҚАБЫНУ ИНДУКТОРЛАРЫ МЕН РЕТТЕУШІЛЕРІ 
 

Г. Т. Балпанова, М. Т. Мергенбаева  
 

С. Ж. Асфендияров атындағы Қазақ ұлттық медициналық университеті, Алматы, Қазақстан 

 

Тірек сөздер: цитокиндер, қабыну жауабы, қабыну хемокиндері, қабыну реттелуі. 

Аннотация. Шолуда қабыну жауабы және оның реттелуі қалыптасуындағы цитокиндер рөлі туралы 

ақпарат берілген. Иммунды жүйенің туа біткен тізбегінің, яғни дендритті жасушалардың, макрофагтардың, 

нейтрофилдердің, сонымен қатар хемокиндер мен оларға рецепторларының жедел қабыну дамуындағы рөлі 

көрсетілген. Сонымен бірге, иммунды жүйенің адаптивті тізбегінің, негізі Т-лимфоциттер өндіретін цито-

киндердің қабыну реттелуінде және асқынуындағы рөлі де қарастырылған.  

 

Қазіргі кезде цитокиндік белсенділігі бар нәруыздар саны 400-ден астам, сонымен қатар 

ғалымдар цитокиндердің жаңа түрлерін зерттеумен белсенді айналысуда. Соңғы он жылдықта 

макроорганизмдегі цитокиндердің биологиялық рөлі туралы фундаменталды білімдер цитокиндер 

туралы жаңа мәліметтермен толықтырылуда. Қазір цитокиндер жүйесі жасуша-продуценттер, 

ерігіш цитокиндер және олардың антагонистері, нысана-жасуша және олардың рецепторларынан 

құралатыны белгілі. Сонымен қатар, интерлейкиндер тобындағы көптеген цитокиндер жалпы 

құрылымдық-биологиялық сипаттамалары жағынан бір туыстастықтарға біріктірілген [1]. 

Организмде цитокиндер жеке оқшауланған күйде сирек қызмет атқарады, керісінше, нысана-

жасушалар әр түрлі нәтижеге алып келетін, бірлескен синергиялық немесе антогонистік әсерлі 

цитокиндер қоспаларының әсеріне ұшырайды. Сонымен қатар, цитокиндер белсендірілген каскад-

тың дамуына алып келетін басқа цитокиндердің бөлінуін ынталандырады және бұл кезде қан 

айналымдағы немесе басқа биологиялық сұйықтықтардағы цитокиндердің жартылай өмір сүру 

уақыты қысқа болып табылады. Яғни, цитокиндер белгілі бір шектеулі уақытта және қысқа 

көлемде әсерлерін көрсетеді [2, 3, 5]. 

Цитокиндер жасушалардың әр типті түрлерімен синтезделгенімен, цитокиндердің синтезінің 

негізгі көзі болып Т-хелперлер, дендритті жасушалар және макрофагтар табылады. Осы негізгі 

жасушалармен өндірілген цитокиндер көптарамды жасушаларалық әсерлесуді белсендіреді. 

mailto:gbalpanova@mail.ru
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Цитокиндердің қатысуын талап ететін көптеген физиологиялық қызметтердің маңыздыларына 

жасушалық және гуморалды жауаптың қалыптасуы, гемопоэз регуляциясы, қабыну, жасуша 

бөлінуі мен дифференциялануын бақылауы, жараның жазылуы жатады. Адаптивті иммунды жауап 

антигенге қарсы цитокиндер өндіруі арқылы дамитын болса да, олар арнайы емес иммунды 

факторлар болып табылады. Яғни, цитокиндер цитокиндік рецепторы бар және белгілі бір фи-

зиологиялық жағдайдағы ағзаның әр жасушасына әсер ете алады [2, 4, 5]. 

Цитокиндердің маңызды қызметтерінің бірі қорғаушы иммунологиялық серпіліс кезінде 

қыбынуды шақыру болып табылады. Қабынулық иммунды жауаптың жедел дамуы туа біткен 

иммунитет жасушаларымен – моноциттер, тіндік макрофагтар, фибробласттар, вазоактивті аминді 

және басқа қабыну медиаторларын тасымалдаушы-жасушалармен – мес жасушалары, базофилдер, 

тромбоциттер және эозинофилдермен қамтамасыз етіледі. Қабыну ошағына сонымен қатар қармап 

жоюдағы, патогендерді белсенсіздендірудегі және жоюдағы маңызды орын алатын нейтрофилдер 

жиналады.  

Келесі кезеңде адаптивті иммунитет жасушалары – қабыну үрдісінің индукциясында, да-

муында және реттелуінде маңызды орын алатын лимфоциттер қатысады. Адаптивті иммунитет 

механизмдеріне негізделген қабыну индукциясында туа біткен иммунитет жасушаларымен – 

бірінші кезекте макрофагтар және дендритті жасушалармен – бөлінетін цитокиндер қатысады. 

Адаптивті иммунды жауаптың эффекторлы фазасында қорғаныш қабыну серпілісінің дамуында 

CD4
+
-қабыну Т-жасушалармен бөлінетін цитокиндер, сонымен қатар, иммунды жауапқа цитокин 

синтездеуші Тх2- жасушалардың көмегімен ынталанатын туа біткен иммунды жүйе жасушалары – 

базофилдер, мес жасушалары және тромбоциттер маңызды рөл атқарады. Сонымен, иммунды 

жүйенің екі тізбегі – туа біткен және адаптивті – қорғаушы қабыну жауабының түзілуіне қатысады 

[3, 6]. 

Патоген туа біткен иммунитеттің физикалық және химиялық кедергілерін өткеннен кейін, 

ағзаның патогентанушы молекулаларымен танылып, фагоциттермен жойылады, нәтижесінде туа 

бәткен иммунитет жүйесі қабыну ретінде жауап береді. Микроорганизмдер макрофагтардың, 

дендритті жасушалардың және мес жасушаларының цитоплазмасының бетінде орналасқан арнайы 

TLR-рецепторларымен анықталады. Лейкоциттердің TLR-рецепторлары микроорганизмдердің 

қандай түрімен болса да, әсерлескеннен кейін жасушалардың белсенуін қамтамасыз ететін және 

патогенді танумен қабыну үрдісінің туындауындағы байланыстырушы тізбегі болып табылатын 

молекулаларға жатады. Белгілі бір вирустың нуклеин қышқылдары және бактериялардың пеп-

тидогликандардың жасушаішілік танылуын TLR және NOD-рецепторлар қамтамасыз етеді [7-9].  

TLR арқылы белсену нәтижесінде иммунобиологиялық серпілістердің кең спектрі – туа біткен 

иммунитеттің серпілістерін қамтамасыз ететін қабыну цитокиндер синтезінен бастап, Т-лимфо-

циттердің белсенуіне және адаптивті иммунды жауапты ынталануына келтіретін ко-стимулдаушы 

молекулар экспрессиясына дейін түзіледі [10]. 

Қабынудың ең күшті индукторлары – макрофагтар – қабыну цитокиндерінің өте белсенді про-

дуценттері болып табылады. Қабыну ошағына жиналған жасушалардың басты рөліне организмге 

енген патогендердің фагоцитозы жатады. Иммунды жүйенің басқа да «күзетші» жасушалары 

сияқты, макрофагтар TLR-рецепторларының көмегімен микроорганизмдерге тән патогенмен 

байланысқан молекулалы құрылымдарыеың әр түрін ажырата алады. Макрофагтардың, дендритті 

жасушалардың және мес жасушалардың осы рецепторлар арқылы ынталануы, ерігіш иммунды 

компоненттер, лимфоциттер және адаптивті иммунды жауаптың, қабыну жауабының белсенуіне 

қажет қабыну алды цитокиндердің және липидті медиаторлардың синтезделуі мен секрециясын 

туындатады. Ол өз кезегінде қабынудың және белгілі бір жағдайларда созылмалы қабыну үрдісінің 

дамуына алып келеді. Қабыну жауабын түзу үрдісінде макрофагтар негізгі қабыну цитокиндерін – 

ИЛ-1 және TNF-α синтездейді. Бұл цитокиндер қабыну хемокиндерінің синтезін ынталандырады, 

бірінші кезекте ИЛ-8-ді, ол жедел қабыну ошағында жиналатын нейтрофилдерге арналған өте 

күшті хемоаттрактант болып табылады. Қабыну ошағына нейтрофилдердің миграция үрдісі 

көптеген факторларға тәуелді, бастысы –нейтрофилдердің эндотелий жасушаларымен жасушалық 

адгезия молекулалары арқылы әсерлесуі [2, 6].  

Фагоциттердің функционалды белсенділігі қабыну үрдісінің ағымын және нәтижесін анық-

тайтыны белгілі. Яғни, қабыну ошағында жасушалар тепе-теңдігінің өзгеруі алғашында моноцит-
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тер, содан кейін лимфоциттер миграциясы арқылы өзгеруі мүмкін. Аяқталмаған қабыну үрдісі 

созылмалы кезеңіне өтеді, жалғасып жатқан туа біткен иммунды қабыну жауабына адаптивті 

иммунитет факторларымен дамыған қабынумен, бірінші кезекте Тх1-дің ынталануы және 

цитокиндердің бөлінуі, соның ішінде ИЛ-8 хемокинінің түзілуімен жалғасады.  

Сонымен қатар, нейтрофилдерге арналған хемоаттрактанттар болып нейтрофилдердің 

бактериялармен жанасқаннан кейін бөлінетін дефенсиндер және кателицидиндер сияқты микробқа 

қарсы пептидтер табылады. Дегенмен, хемоаттрактанттар көп түрлі болса да, хемокиндер лейко-

циттердің жылжуының жан-жақты және маңызды реттеуіштері болып табылады: хемотаксис және 

лейкоциттердің түрлі субпопуляцияларын белсендіріп, адгезияны таңдамалы бақылай отырып, қан 

тамырлық эндотелиіне адгезияны индукциялау арқылы лейкоциттердің, тіннің әр түрлі аймақ-

тарына жылжуын қамтамасыз етеді. Тінге жиналған лейкоциттер хемотаксис көмегімен хемокин-

дердің концентрациясының градиентіне қарай, инфекция ошағына жылжиды. Сонымен, осы хемо-

киндермен байланысқан белгілі бір фагоциттер мен эффекторлы лимфоциттердің субпопуля-

циялары қабыну ошағына жиналады [11, 12].  

Нейтрофилді инфильтраттар моноцитті инфильтратқа қарай ерте жылжуы ИЛ-6 арқылы іске 

асады. Қабыну цитокиніне жататындығана қарамастан, TNF-α және ИЛ-1 синтезімен салыстыр-

ғанда, ИЛ-6 синтезі баяу жүреді, ИЛ-6 цитокинінің әсері комплексті, атап айтқанда ИЛ-6 синтезі 

ИЛ-1 және TNF-α синтезін тежейді, яғни теріс кері байланыстың дамуына ықпалын тигізеді және 

ИЛ-6 қабыну үрдісін тоқтатады. Нейтрофилдер бетінен ИЛ-6-ға арналған рецепторлардың сыды-

рылуы жолымен инфекция ошағына түсуі инфильтраттың жасушалық құрамының моноциттік 

құрамға ауысуына маңызды рөл атқарады.  

ИЛ-6-ға арналған рецепторлар, нейтрофилдердің жасуша беткейінен сыдырылған, макро-

фагтар өндіретін ИЛ-6-мен байланысады, ал түзілген кешендер өз кезегінде СХС-хемокиндерінің 

өндірілуін төмендету және моноциттердің жиналуын ынталандыратын СС-хемокиндердің 

өндірілуін күшейту арқылы, жақын маңда орналасқан эндотелиалды жасушаларға әсер етеді. СХС-

хемокиндер – нейтрофилдерге арналған хемоаттрактанттар, СС- хемокиндер – Тх1, моноциттер, 

дендритті жасушалар, эозинофилдер, базофилдерге арналған хемоаттрактанттар болып табылады 

[3, 13, 14]. Макрофагтар және дендритті жасушалар, жоғары дәрежеде интерстициалды жасушалар 

CCR1, CCR2 және CCR5 хемокинді рецепторларын экспрессиялайды, осы рецепторлардың көме-

гімен жасушалар қабынулық хемокиндерді тану нәтижесінде жұқтырылған тінге жиналады, олар 

инфекциялану ошағында қоздырғыш бөлшектерін және олардың фрагменттерін жояды. Қабы-

нулық инфильтраттың нейтрофилдік құрамынан моноциттік құрамға ауысуы тіннің қабынулық 

зақымдалуынының төмендеуіне алып келеді, себебі моноциттер жараның жазылуына, иммундық 

қорғанышқа қатысады, бірақ нейтрофилдермен салыстырғанда, қабыну ошағының айналасында, 

тіннің зақымдалуын аз қалыптастырады.  

Қабынудың маңызды индукторы болып TNF-α табылады. Бұл цитокин бактериалды және 

вирусты қоздырғыштарға қарсы тез арада түзіледі. Арнайы рецепторлар арқылы, ол қантамырлық 

өткізгіштікті жоғарлатады, бауырда жедел фаза нәруыздарының өндірілуін арттырады, қан айна-

лымнан лейкоциттердің жиналуына ықпал ететін эндотелиалды жасушаларға белгі береді, олар өз 

кезегінде нейтрофилдердің белсенуін және әсіресе вируспен жұқтырылған жасушалардың 

апоптозын шақырады [3, 15, 16].  

Қабынулық серпілістер қабыну ошағының айналасындағы тіндерге күшті зақымдаушы әсер 

етуі мүмкін, сондықтан қабынуды өршітетін және бәсеңдететін реттеу механизмдері өте маңызды. 

Мысалы, бұл реттеу механизмдері қабыну кезіндегі ісіну салдарынан зақымдануға бейім өкпе, көз 

және ми тіндеріне өте маңызды, сол себепті бұл тіндерде қабынулық жауапты бәсеңдететін арнайы 

механизмдер бар, бірақ оған қарамастан жұқтырылған кезде қабыну үрдісі дамуы мүмкін.  

Кейбір тежеуші үрдістер жергілікті және жүйелі түрінде дамуы мүмкін. Мысалы, TNF-α TNF-ге 

арналған рецептордың (TNFR) сыдырылуын шақырады, ол жасушаның TNF-α-ға деген сезімтал-

дығын және көршілес жасушалардың ынталуын төмендетеді, себебі сыдырылған және қоршаған 

ортаға түскен TNFR бос TNF-α-ны байланыстырады, сол себептен ол жасуша беткейлік TNFR-на 

жете алмайды. Одан басқа, қабынудың басталуынан біраз уақыт өткеннен кейін, макрофагтардың 

ерігіш рецепторлық ИЛ-1- антагонисті (ИЛ-1рА) синтезделе бастайды. ИЛ-1 (ИЛ-1рА) ИЛ-1-мен 

ИЛ-1R-ді байланыстыруға бәсекелесетін нәруыз, бірақ ол осы рецептор арқылы сигналдық транс-
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дукцияны белсендірмейді. Қосымша, қабыну цитокиндерінің жүйелі әсер беру деңгейін қалыптас-

тырушы концентрациясына жеткенде, гипоталамус арқылы теріс реттеу кері байланыс механизмі 

іске қосылады, нәтижесінде глюкокортикоидтар өндірілуі ынталанады. Бұл гормондар қабынуды 

бірнеше жолдар арқылы тежейді, соның арасында қабыну цитокиндерінің продукциясын қоса те-

жеуді. Синтетикалық глюкокортикоидтар қабынуға қарсы препараттар ретінде жиі қолданылады, 

бірақ оларды қолдануы айқын жанама әсерлердің көрініс беруімен шектеледі [3, 5, 16]. 

Қабынуды шектейтін механизмдердің басқа түрлеріне, қабынуға қарсы цитокиндердің 

өндірілуі жатады, соның ішінде ИЛ-10 және TGF-β. ИЛ-10, макрофагтардың жараны жазатын 

регенераторлы қызметі, қабыну цитокиндерінің өндірілуін тежеуімен бірге, арттырылады. TGF-β 

және ИЛ-6 адаптивті иммунитеттің механизмдеріне әсер етеді. Олар Тх17 дамуына қажетті RORγt 

генінің транскрипциясын реттейтін ерекше фактордың экспрессиясын ынталандырады. Бұл 

жасшулар қабыну цитокинін – ИЛ-17 өндіреді, оларда қабынулық хемокиндерге арналған рецеп-

торлары (CCR6 және CCR4) және жасушалардың тірі қалуына қажетті макрофагтар мен дендритті 

жасушалармен өндірілетін ИЛ-23-ке рецепторлары бар. Хемокинді рецепторлар жасушаларды 

арнайы мүшелер мен тіндерге миграциялануына және эффекторлы қызметті атқаруға міндеттейді. 

Аш ішек тінінде үнемі болатын ИЛ-23 цитокинін өндіретін Тх17 және дендритті жасушалар, бұл 

аш ішектің қалыпты микрофлорамен (комменсал-бактериялармен) өзара әсерлесуін көрсетеді [3, 

17, 18]. ИЛ-17 стромалы, эпителиалды және эндотелиалды жасушалардың рецепторларымен 

байланысады, мүмкін, ИЛ-6 сонымен қатар, бірқатар қабынулық хемокиндер және гемопоэти-

калық колониестимулдеуші фактор (Г-КСФ және ГМ-КСФ) өндірілуін белсендіретін кейбір тіндік 

макрофагтармен де байланысады. Бұл цитокиндер, сүйек кемігінде нейтрофилдердің және 

моноциттердің қосымша түзілуі мен қан айналымға шығуын, қабыну ошағындағы хемотаксисті, 

жасушалар қабыну ошағында фагоцитоз үрдісін және патогенді микроорганизмдерді жоюын 

қамтамасыз етеді. ИЛ-12, IFN-γ және ИЛ-4 Тх17 дифференциялануын тежейді, патогендерге қарсы 

адапативті иммунды жауап үрдісі нәтижесінде түзілген негізгі Тх1 және Тх2 субпопуляция-

ларының супрессиялануы (теріс реттелу) Тх17-лимфоциттермен қалыптасқан жергілікті жедел 

қабыну үрдістері екенін болжауға мүмкіндік береді [5, 17-19]. 

Жоғарыда айтылып өткендей, фагоциттер рецепторлары және патогендердің өзара әсерлесуі, 

адаптивті иммунды жауаптың ынталануына және бағытталуын реттейтін цитокиндердің өнді-

рілуіне алып келеді. Макрофагтар және дендритті жасушалардың ИЛ-12 өндіруі, NK-жасуша-

лардың IFN-γ өндіруін ынталандырады, бұл екі цитокин өз кезегінде Тх1-дің дифференциялануын 

белсендіреді; мес жасушалары өндіретін ИЛ-4 Тх2 түзілуін ынталандырады. Сонымен қатар, 

адаптивті иммунды жүйе туа біткен иммунды жауаптың эффективтілігін арттыратын сигналдар 

және компоненттер өндіреді. Мысалы, Тх1 сәйкес таныстырылған антигенмен кездескен кезде 

IFN-γ, MAF цитокиндерін өндіре бастайды, олар макрофагтардың микробтарды жоюын жоғар-

латады және осы жасушалар арқылы қабыну цитокиндерінің синтезін белсендіреді, фагоцитарлы 

және антигентаныстырушы белсенділігін арттырады.  

Сонымен, цитокиндер иммунитеттің маңызды гуморалды факторлары болып табылады және 

олар патогеннің енуіне және тіннің зақымдалуына қарсы тұратын комплексті бір-бірін толық-

тырушы және реттеуші туа біткен және адаптивті иммунды жүйенің екі тізбегіннің иммунды 

жауабы кезіндегі қабыну дамуында негізгі рөл атқарады.  
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