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Глава
1
ОСНОВНЫЕ ПОЛОЖЕНИЯ

 Иммунитет — особое биологическое свойство многоклеточных организ-
мов, направленное на защиту от генетически чужеродных факторов: микро-
организмов (бактерий, вирусов, простейших, грибов), инородных молекул 
и др. Иммунитет также обеспечивает невосприимчивость организма к инфек-
ции при повторной встрече с патогеном. В медицинском смысле этот термин 
употребляли еще до нашей эры в следующих значениях: неприкосновенный, 
чистый, не затронутый заболеванием, невредимый, находящийся под хорошей 
защитой, устойчивый к заразной болезни.

Совокупность органных, тканевых, клеточных и молекулярных компонен-
тов, функцией которых является осуществление иммунной защиты, называет-
ся иммунной системой . Иммунология — наука о строении и функциях иммун-
ной системы как в норме, так и при различных патологических состояниях, 
в том числе и при нарушениях самой иммунной системы — иммунопатологиях.

Иммунную защиту обеспечивают два механизма: врожденный и адаптивный.
 Врожденный иммунитет является присущей каждому организму с рожде-

ния, генетически закрепленной способностью противостоять инфекции. Это 
передовая линия обороны организма против патогенов, пытающихся проник-
нуть или уже проникших в покровные ткани или во внутреннюю среду. Врож-
денный иммунитет срабатывает мгновенно или в течение первых нескольких 
часов после контакта с патогеном (возбудители, выделяемые ими токсины и 
другие чужеродные молекулы). Он включает четыре основных уровня защиты: 
анатомический, физиологический, фагоцитарный и воспалительный — по-
кровные ткани, фагоциты, микробицидные гуморальные вещества (протеазы, 
сильные окислители и свободные радикалы, продуцируемые фагоцитами, эн-
догенные противомикробные пептиды и др.), сосудистые реакции. Первичные 
рецепторы врожденного иммунитета — это молекулы многоклеточных, позво-
ляющие «считывать» эволюционную память — информацию о том, чем от-
личаются микроорганизмы от собственных клеток. Эти рецепторы способны 
распознавать консервативные молекулярные структуры — РАМР  (Pathogen-
Associated Molecular Patterns), характерные для групп сходных микроорганиз-
мов. В настоящее время постоянно открывают новые патоген-распознающие 
рецепторы врожденного иммунитета. К ним относят мембраносвязанные 
и цитоплазматические паттерн-распознающие рецепторы (Pattern Recognition 
Receptors, PRR ), а также растворимые рецепторы — ряд белков сыворотки 
крови: C-реактивный белок  (СРБ), маннозосвязывающий лектин  (MBL  — 
Mannose-Binding Lectin), компоненты комплемента.
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Собственные возможности клеток врожденного иммунитета санировать 
организм от проникшего патогена часто недостаточны. Множество патогенов 
приспособилось выживать в присутствии факторов врожденной резистентно-
сти к инфекциям. Именно поэтому в процессе эволюции, начиная с челюст-
ных рыб, к врожденному иммунитету добавился  адаптивный иммунитет — спе-
цифический. Материальные носители адаптивного иммунитета — лимфоци-
ты.   Уникальное и отличительное свойство лимфоцитов как множества кле-
ток — способность распознавать почти неограниченное (1018) разнообразие 
молекулярных объектов: антигенов. Лимфоциты характеризуются экспрес-
сией Т-клеточных (TCR ) или В-клеточных (BCR ) рецепторов, распознаю-
щих только одну антигенную детерминанту либо небольшое число структурно 
очень близких детерминант, и поэтому, в отличие от PRR, обладающих высо-
кой специфичностью (рис. 1.1).

Рис. 1.1. Сравнение врожденного и адаптивного иммунитета
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Адаптивный (приобретенный) иммунитет формируется в течение жизни ин-
дивидуума. Активно приобретенный иммунитет  — состояние невосприимчиво-
сти к инфекции после перенесенного инфекционного заболевания или после 
вакцинации (сам организм вырабатывает соответствующие антитела). Пас-
сивно приобретенный иммунитет  — состояние невосприимчивости к инфекции 
в результате поступления в организм уже готовых антител от матери или в ре-
зультате инъекции (сам организм эти антитела не вырабатывает).

ИММУННЫЙ ОТВЕТ
 Врожденная и адаптивная системы защиты организма включают клеточ-

ный и гуморальный компоненты и активно взаимодействуют друг с другом 
в процессе иммунного ответа. Иммунный ответ — многоэтапный процесс, 
заключающийся в распознавании и удалении патогена и поврежденных им 
тканей. В его основе лежит уникальное свойство иммунной системы отличать 
«свое» («self») от «чужого» («nonself») и применять по отношению к «чужому» 
механизмы нейтрализации и уничтожения, а именно — иммунные реакции. 
Распознавание множества чужеродных антигенов происходит благодаря на-
личию в организме огромного разнообразия образующихся в тимусе клонов 
T-лимфоцитов (отбор клонов) и при помощи комплекса генов главного ком-
плекса гистосовместимости (MHC ) классов I и II. Нейтрализацию «чужого» 
осуществляют циркулирующие в жидкостях организма антитела (гуморальный 
иммунитет)  и цитотоксические лимфоциты (клеточный иммунитет ).

Основные характеристики адаптивного иммунного ответа — это умение отли-
чать собственные антигены от чужеродных, специфичность и иммунная память.

 � Различение «своего» и «чужого» выражается в дифференциации компо-
нентов собственных тканей организма и чужеродных молекул. Специфи-
ческую неотвечаемость организма на собственные антигены обозначают 
как  иммунную толерантность. Если же организм воспринимает собствен-
ные компоненты как чужеродные, развивается  аутоиммунный ответ.

 �  Специфичность иммунного ответа проявляется в том, что иммунитет, 
сформировавшийся в результате контакта с определенным антигеном, 
будет обеспечивать защиту только против этого антигена.

 � Иммунная память  формируется в результате адаптивного иммунного отве-
та  против конкретного возбудителя и иногда сохраняется в течение всей 
последующей жизни организма, защищая его от повторной инфекции, 
вызываемой этим же возбудителем. Такой механизм обеспечивается спо-
собностью иммунной системы к «запоминанию» антигенных детерминант 
патогена за счет образования клеток иммунной памяти. Наличие иммун-
ной памяти обусловливает развитие ускоренного, более специфичного 
и усиленного ответа (вторичный иммунный отв ет) при повторном кон-
такте с антигеном (см. гл. 8). Формирование иммунной памяти является 
основной целью вакцинации, т.е. процесса естественного или искусствен-
ного формирования иммунной защиты против определенной инфекции.

Схема развития иммунного ответа представлена на рис. 1.2. Содержание от-
дельных этапов иммунного ответа раскрыто ниже.
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Рис. 1.2. Основные этапы иммунного ответа

 �  Запуск реакций врожденного иммунитета : воспаления, активации компле-
мента и фагоцитоза. В них участвуют клетки, поглощающие антигены: фа-
гоциты, антиген-презентирующие клетки (АПК), в частности дендрит-
ные клетки (ДК), макрофаги, эндотелиальные и другие клетки. Выделя-
ются провоспалительные цитокины и хемокины.

 �  Переработка антигена (процессинг). После поглощения антигена анти-
ген-презентирующей клеткой происходят его процессинг (расщепление 
и встраивание в молекулы MHC) и презентация на поверхности клетки. 
Это необходимо для распознавания антигена Т-лимфоцитами.

 �  Распознавание антигена и запуск специфического иммунного ответа 
происходят в периферических лимфоидных органах. Начинается проли-
ферация и дифференцировка эффекторных и регуляторных лимфоцитов.

 � Деструкция антигена и поврежденных патогеном тканей. При этом одни 
лимфоциты (помощники — хелперы) посредством секреции цитоки-
нов активируют и рекрутируют для выполнения эффекторных функций 
другие лимфоциты [цитотоксические Т-лимфоциты (ЦТЛ ) и В-лим-
фоциты] и лейкоциты (нейтрофилы, моноциты, базофилы, эозинофи-
лы), тучные клетки, а также гуморальные литические системы типа ком-
племента.

 � Выведение продуктов распада происходит с участием клиренса иммунных 
комплексов  и системы органов выделения.

 � При завершении иммунного ответа большинство активированных лим-
фоцитов элиминируется с помощью апоптоза, но часть антиген-специфич-
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ных эффекторных и регуляторных лимфоцитов формируют популяции 
долгоживущих клеток иммунологической памяти, быстро активирую-
щихся при повторном контакте с антигеном.

КЛЕТКИ ИММУННОЙ СИСТЕМЫ
 Клетки иммунной системы условно подразделяют на клетки врожден-

ного и адаптивного иммунитета (рис. 1.3). Главным их различием является 
специфичность распознавания: низкая у первых и высокая у вторых. Суще-
ствует и третья группа клеток — промежуточная, несущая черты обеих групп 
(см. гл. 4). Наличие этой группы показывает единство происхождения и спосо-
бов защиты организма от чужеродных веществ антигенной природы.

Рис. 1.3. Клетки иммунной системы

В выполнении эффекторных иммунных функций очень важную роль игра-
ют АПК, T- и B-лимфоциты и NK-клетки (от англ. Natural Killer — естествен-
ный киллер, натуральный киллер).

 �  Антиген-презентирующие клетки (АПК). К АПК относят макрофаги, ден-
дритные клетки (включая  клетки Лангерганса эпидермиса и дендритные 
эпителиальные клетки тимуса), а также B-лимфоциты. АПК захватывают 
антиген, обрабатывают его (процессируют) и презентируют антигенные 
фрагменты на своей поверхности в комплексе с МНС T-лимфоцитам 
(рис. 1.4). 

 �   T-лимфоциты обусловливают клеточный иммунный ответ, а также по-
могают отвечать на антиген B-лимфоцитам при гуморальном иммун-
ном ответе . Каждый T-лимфоцит несет на своей поверхности рецептор 
T-лимфоцитов (TCR — T-Cell Receptor) (см. рис. 7.1) строго одной специ-
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фичности, т.е. взаимодействующий с одним антигеном. T-клетки по экс-
прессии маркёрных    антигенов CD (Cluster Diff erentiation) подразделяют 
на CD4+ и CD8+:
 ●  CD4+ Т-лимфоциты (хелперы). Среди T-клеток, экспрессирующих мем-
бранные маркёры CD4, выделяют  Т-лимфоциты с эффекторными функ-
циями (Th1, Th2, Th17) и Т-регуляторные клетки  (естественные — Treg  
и индуцированные — Th3, или Tr1) .

 ‒  T-хелперы при взаимодействии с АПК специфически распознают 
антигены и начинают вырабатывать определенный набор цитокинов 
соответственно типу инфекционного агента: Th2 при взаимодействии 
с B-клетками индуцируют гуморальный иммунный ответ   (рис. 1.4), 
а Th1 — при взаимодействии с макрофагами, NK-клетками и   цито-
токсическими Т-лимфоцитами (ЦТЛ) — клеточный иммунный ответ.   
Th17 продуцируют ИЛ-17 — мощный индуктор тканевого воспале-
ния, привлекающий и активирующий гранулоциты и макрофаги.

 ‒ Регуляторные T-клетки (Т-регуляторы) контролируют интенсив-
ность иммунного ответа, подавляя активность других субпопуляций 
Т-лимфоцитов.

 ●  CD8+ Т-лимфоциты. Субпопуляция T-клеток, экспрессирующих мем-
бранные молекулы CD8. Эти клетки выступают в роли ЦТЛ. Они лизи-
руют клетки-мишени, несущие чужеродные или видоизмененные 
собственные антигены — аутоантигены: например клетки опухоли, 
трансплантата, инфицированные вирусом клетки, несущие поверх-
ностные вирусные антигены. Эффекторные функции ЦТЛ реализу-
ются через образование в клетках-мишенях пор (под действием осо-
бых белков —  перфоринов) и секрецию в поры специализированных 
сериновых протеаз —  гранзимов (рис. 1.5 и см. рис. 8.6). Под влия-
нием гранзимов индуцируются процессы запрограммированной ги-
бели клетки —  апоптоза (путем последовательной активации каспаз 
и эндонуклеаз).

 ●  Т-клетки памяти — долгоживущие рециркулирующие и резидентные 
малые лимфоциты, формируемые при первичном иммунном ответе из 
CD4+ и CD8+ Т-лимфоцитов. Они «запоминают» особенности детерми-
нант антигенов и при повторном распознавании того же антигена раз-
вивают быстрый и усиленный ответ. Т-клетки памяти отличаются от 
наивных и эффекторных Т-лимфоцитов высоким уровнем экспрессии 
мембранных маркёров активации, меньшей потребностью в провоспа-
лительных медиаторах и корецепторных сигналах для развития вторич-
ного иммунного ответа.

 �   B-лимфоциты отвечают за гуморальный иммунный ответ. Исходно на  
мембране B-лимфоцитов присутствует рецептор для антигена — мономер 
IgM. Продолжительность жизни большинства B-лимфоцитов (если они 
не активируются антигеном!) не превышает 10 сут :
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Рис. 1.4. Взаимодействие клеток в ходе гуморального иммунного ответа. Рецептор T-хелпера 

(TCR) распознает антигенную детерминанту (эпитоп), экспрессированную на поверхности антиген-

презентирующей клетки вместе с молекулой главного комплекса гистосовместимости класса II 

(MHC-II). Во взаимодействии участвуют маркёрная молекула T-хелпера — CD4 — и ряд других 

молекул. В результате подобного взаимодействия антиген-презентирующая клетка секретирует 

интерлейкин-4 (ИЛ-4) и другие цитокины, стимулирующие в T-хелпере синтез и секрецию цитоки-

нов, включая ИЛ-2, а также синтез и перенос на плазматическую мембрану T-хелпера рецепторов 

для ИЛ-2 (ИЛ-2 также стимулирует пролиферацию T-хелперов). Отбор B-лимфоцитов происходит 

при взаимодействии антигена с вариабельными участками антител (иммуноглобулинов) на поверх-

ности этих клеток (правая часть рисунка). Эпитоп этого антигена в комплексе с молекулой MHC-II 

распознается рецептором T-хелпера, после чего T-лимфоцит секретирует  цитокины, стимулирую-

щие пролиферацию B-лимфоцитов и их дифференцировку в плазматические клетки, синтезирую-

щие антитела к данному антигену. Часть B-лимфоцитов также дифференцирует в долгоживущие 

клетки памяти (CD27+). Также показаны некоторые мембранные белки (CD40/CD40L и CD28/B7), 

участвующие в проведении костимуляторных сигналов, необходимых для полноценной активации 

взаимодействующих клеток (они описаны подробнее в гл. 5)
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Рис. 1.5. Уничтожение клетки-мишени цитотоксическим T-лимфоцитом (ЦТЛ) или NK-клеткой 

(естественным киллером). При сближении цитотоксического лимфоцита с клеткой-мишенью по-

сле специфичного взаимодействия мембранных молекул клеток-партнеров клетка-киллер убивает 

клетку-мишень

 ● Эффекторные B-лимфоциты. Активированные B-лимфоциты размно-
жаются и дифференцируются в плазматические клетки, вырабатываю-
щие антитела (иммуноглобулины, специфичные к конкретному антиге-
ну). При этом плазматические клетки теряют мембранную экспрессию 
специфических рецепторов для антигена.

 ● B-лимфоциты иммунной памяти — долгоживущие лимфоциты. Они со-
храняют иммунную «память» об антигене, с  которым когда-то контак-
тировали, за счет продолжающейся экспрессии рецептора для антигена. 
Клетки памяти активируются при повторном распознавании того же ан-
тигена. В этом случае B-лимфоциты памяти при обязательном участии 
фолликулярных Т-хелперов (Tfh)   и ряда других факторов превраща-
ются в плазматические клетки, обеспечивая быстрый синтез большого 
количества специфичных антител, взаимодействующих с чужеродным 
антигеном, и развитие эффективного иммунного ответа.

 � ILC (Innate Lymphoid Cells — врожденные лимфоидные клетки)   — клет-
ки лимфоидной линии, не экспрессирующие антиген-специфических 
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рецепторов. ILC в какой-то мере являются аналогом Т-клеток и так-
же подразделяются на несколько подтипов. Они играют важную роль 
в иммунном ответе к патогенам и в регуляции гомеостаза и воспаления. 
К ILC также относят NK-клетки (от англ. Natural Killer — естественный 
киллер) — лимфоциты, обладающие цитотоксической активностью 
и лишенные характерных для T- и B-клеток поверхностных CD-маркёров. 
Для распознавания антигенов NK-клетки используют инвариантные 
рецепторы семейства лектинов С-типа или иммуноглобулинподобные 
рецепторы (KIR). Однако каждая клетка имеет уникальную комбина-
цию этих рецепторов. Данные клетки играют важную роль в механизмах 
врожденного иммунитета  (см. гл. 4), уничтожают трансформированные 
в опухоль, инфицированные вирусами и чужеродные клетки (аналоги ци-
тотоксических CD8+ Т-лимфоцитов).  
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