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cокращения раздела: 

АД – атопический дерматит
АрК – арахидоновая кислота
ГНТ –  гиперчувствительность 

немедленного типа
ИЛ – интерлейкин 

ЛОГ – липоксигеназа
ЛТ – лейкотриены 
НПВП –  нестероидные противовоспа-

лительные препараты
ПГ – простагландины 

ТК – тучные клетки
ТКС – тромбоксаны
ФЛ – фосфолипаза
ЦОГ – циклооксигеназа

Аллергические реакции (реакции гиперчувстви-
тельности) немедленного типа (ГНТ) определяют как 
процессы, протекающие с активацией базофилов и 
тучных клеток (ТК) и последующим повреждением 
тканей в несколько стадий: 

контакт клетки с антигеном
синтез IgE 
фиксация IgE на поверхности базофилов/ТК
повторный контакт с тем же антигеном 
связывание антигена с IgE на поверхности ТК
высвобождение медиаторов из ТК
действие ТК-медиаторов на органы и ткани: вазо-
дилатация/вазоконстрикция, повышение прони-
цаемости, секреция ферментов, цитолиз, усиление 
хемотаксиса.
Следует отметить, что для не-IgE-опосредованных 

реакций немедленного типа (псевдоаллергические 
реакции) стадии 2-5 отсутствуют. К IgE-независимым 
активаторам ТК относятся миорелаксанты, опиои-

1.
2.
3.
4.
5.
6.
7.

ды, рентгеноконтрастные средства, анафилатоксины 
(C3a, C4a, C5a), нейропептиды (например, субстанция 
P), АТФ, ИЛ-1 и -3.• Активация может произойти и под 
действием физических факторов: холода, механичес-
кого раздражения, солнечного света, тепла и физи-
ческой нагрузки. В результате действия этих факторов 
происходит высвобождение медиаторов, которые 
опосредуют множество реакций – сосудистые, имму-
нологические, клеточные, ферментативные, суммарно 
проявляющихся как признаки воспаления: отек, боль, 
функциональная недостаточность органов. Помимо 
медиаторов воспаления в ТК образуются радикалы 
кислорода, которые также играют роль в патогенезе 
аллергических реакций.

В связи с тем, что ТК с фиксированными на их по-
верхности IgE локализованы во всех тканях, контакт с 
антигеном в любой точке тела может привести к анафи-
лактической реакции. Активация ТК не зависит от коли-
чества молекул IgE, связанных с поверхностью клетки.

Известны два основных класса химических медиаторов, ответственных за реакции ГНТ. Первичные ме-
диаторы являются молекулами, которые уже накоплены в гранулах ТК и базофилов, и начинают сек-
ретироваться сразу после контакта клетки с антигеном. Гистамин среди этих субстанций играет 
наиболее важную роль. Вторичные медиаторы являются молекулами, синтезируемыми de novo после 

контакта клеток с антигеном. В основном вторичные медиаторы представляют собой метаболиты арахи-
доновой кислоты (АрК) – эйкозаноиды. 
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I. Первичные медиаторы гранул 
тучных клеток

Образование комплекса между антигеном и не-
сколькими молекулами IgE на поверхности базо-
фила активирует мембраносвязанные ферменты, 
в том числе фосфолипазу C (ФЛС), метилтрансфера-
зы и аденилатциклазу. ФЛC катализирует гидролиз 
фосфатидилинозитол-4,5-дифосфата с образовани-
ем инозитол-1,4,5-трифосфата (ИТФ) и 1,2-диацилг-
лицерина (ДАГ). ИТФ вызывает накопление кальция 
внутри клеток, а ДАГ в присутствии ионов кальция 
активирует протеинкиназу C. Ионы кальция активи-
руют ФЛA2, под действием которой из фосфатидил-
холина образуются АрК и лизофосфатидилхолин. 
При повышении концентрации ДАГ активируется 
липопротеидлипаза, которая расщепляет его с об-
разованием моноацилглицерина и лизофосфати-
диловой кислоты. Моноацилглицерин, ДАГ, лизо-
фосфатидилхолин и лизофосфатидиловая кислота 
способствуют слиянию метахроматических гранул 
базофила с цитоплазматической мембраной и пос-
ледующей дегрануляции.

При дегрануляции базофилов высвобождают-
ся гистамин и ферменты – химаза, триптаза, арил-
сульфатаза, калликреин, супероксиддисмутаза 
и экзоглюкозидазы. Высвобождение протеаз из 
гранул Тк вызывает повреждение базальной мемб-
раны сосудов, повышение проницаемости сосудов 
и выход клеток крови в ткани, а также активацию 
факторов роста, участвующих в заживлении ран. 
Гранулы базофилов содержат также гепарин и хон-
дроитинсульфаты – протеогликаны с сильным отри-
цательным зарядом. Они связывают положительно 
заряженные молекулы гистамина и нейтральных 
протеаз, ограничивая их диффузию и инактивацию 

после высвобождения из гранул. При ГНТ из Тк вы-
свобождаются и другие медиаторы, вызывающие 
направленную миграцию клеток, вовлеченных 
в развитие воспаления, например, высокомоле-
кулярный фактор хемотаксиса нейтрофилов. При-
влеченные в очаг воспаления нейтрофилы выраба-
тывают свободные радикалы кислорода, которые 
вызывают повреждение тканей.

Гистамин

Гистамин образуется при декарбоксилировании 
гистидина. Поскольку процесс дегрануляции Тк про-
исходит быстро, гистамин и сопутствующие факторы 
очень рано появляются в очаге аллергического вос-
паления, причем сразу в достаточно больших кон-
центрациях, чтобы вызвать ранние проявления ГНТ. 
Они столь же быстро метаболизируются (95% за 1 
мин.), уступая место эйкозаноидам. Действие гиста-
мина опосредовано H1- и H2-рецепторами. Гистамин 
действует преимущественно на гладкие мышцы и эн-
дотелий сосудов, связываясь с H1-рецепторами. Сти-
муляция Н1-рецепторов вызывает сужение бронхов, 
коронарных и легочных сосудов, а также повышение 
проницаемости капилляров, усиление секреторной 
активности желез слизистой носа, расширение сосу-
дов кожи и зуд. Через Н2-рецепторы гистамин дейс-
твует на сердце, сокращение гладких мышц пище-
вода, секреторные клетки желудка, что приводит к 
усилению секреции желудочного сока и повышению 
его кислотности, подавляет пролиферацию и цито-
токсическую активность лимфоцитов, секрецию ими 
цитокинов. Гистамин стимулирует гладкие мышцы 
кишечника. Это проявляется диареей и часто наблю-
дается при анафилактических реакциях и системном 
мастоцитозе. 
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Определяя концентрацию гистамина после 
инкубации лейкоцитов с подозреваемыми ал-
лергенами можно выявить причинно-значимые 
аллергены. Тест высвобождения гистамина счита-
ется положительным, если уровень гистамина зна-
чительно повышается в сравнении с контролем. 

II. Вторичные медиаторы, синтезируемые 
Тк/базофилами de novo: маркеры 
метаболизма арахидоновой кислоты

АрК образуется из фосфолипидов мембраны клеток 
(лейкоциты, тромбоциты) под действием ФЛ. Существу-
ет два основных пути метаболизма АрК – циклоксиге-
назный и липоксигеназный. Конечными продуктами 
циклоксигеназного пути являются простагландины 
(ПГ) и тромбоксаны (ТКс), а липоксигеназного – гидрок-
сиэйкозатетраеновая кислота и лейкотриены (ЛТ). По-
мимо циклооксигеназы (ЦОГ) и липоксигеназы (ЛОГ), 
выявлен третий фермент – эпоксигеназа, которая окис-
ляет АрК в эпопоксиэйкозатриеновую кислоту и дигид-
роксиэйкозатриеновую кислоту. 

Биосинтез эйкозаноидов
механическая или химическая стимуляция

мембранные липиды

свободная арахидоновая кислота

простагландины
тромбоксаны

лейкотриены
НЕТЕ

глюкокортикоиды

ингибиторы
липоксигеназы

фосфолипаза А2фосфолипаза С

липоксигеназаPGH-синтаза/
циклооксигеназа

НПВС

Все метаболиты АрК называются эйкозаноидами. 
Роль эйкозаноидов в организме велика. Они участву-
ют в механизмах секреции инсулина, в регуляции об-
разования глюкозы печенью, в процессах липолиза, 
метаболизма в костной ткани в норме и при метаста-
зах, в репродуктивной функции (регуляция лютеоли-
за, сокращение мышц матки при родах), в регуляции 
функции аденогипофиза, гормональной функции 
желудочно-кишечного тракта, почек, легких, в про-
цессах воспаления, свертывания крови и механизмах 
развития атеросклероза, в регуляции опухолевого 
роста, являются эффективными лигандами болевых 
рецепторов. Эйкозаноиды быстро разрушаются (ина-
ктивируются в течение нескольких секунд в резуль-
тате восстановления двойных связей и окисления 
гидроксигрупп), поэтому действуют как локальные 
биорегуляторы путем связывания с близко располо-
женными мембранными рецепторами своей (ауток-

ринное действие) или соседних клеток (паракринное 
действие). Биосинтез эйкозаноидов и ферменты мета-
болизма АрК являются стратегически важными мише-
нями для терапии заболеваний. Применение глюко-
кортикоидов препятствует образованию АрК за счет 
подавления активности ФЛА2.

Секреторная фосфолипаза А2 (ФЛА2, 
sPLA2)

NEW  ФЛA2 – группа близких по действию фермен-
тов, которые после активации катализируют 
гидролиз сложноэфирной связи в положе-

нии 2 глицерофосфолипидов, при этом образуются 
свободная жирная кислота и лизофосфолипид. ФЛA2 
секретируется в виде профермента, и для ее актива-
ции требуется гидролиз специфических пептидных 
связей. Для проявления каталитической активности 
ФЛA2 необходим Ca2+ в миллимолярных концентра-
циях. ФЛA2 имеют ключевое значение в продукции 
провоспалительных медиаторов – АрК и эйкозано-
идов. Высвобождение АрК происходит преимущес-
твенно через активацию ФЛА2, а фосфатидилхолин 
является первичным субстратом. ФЛА2 принимает 
участие в многочисленных физиологических процес-
сах, включая иммунные реакции, воспаление, проли-
ферацию, вазо- и бронхоконстрикцию.

Циклооксигеназа-2 (ЦОГ-2, COX-II)•

NEW  ЦОГ (COX), также известная как ПГ-G/H-
синтаза – мембраносвязанный фермент, 
ответственный за окисление АрК в ПГG2 

и последующее восстановление ПГG2 в ПГH2. Эти 
реакции  – первый шаг в формировании различных 
простаноидов. в настоящее время известно, что су-
ществует три разновидности ЦОГ. ЦОГ-1 (COX-I) об-
разуется в условиях нормы, продукция ЦОГ-2 (COX-II) 
индуцируется в процессе воспаления, а ЦОГ-3 (COX-
III) экспрессируется только в мозге. ЦОГ-1 вовлечена 
в такие процессы, как гемостаз, почечный кровоток, 
поддержание почечной функции. Воспалительные 
медиаторы (ростовые факторы, цитокины и эндо-
токсин) индуцируют экспрессию ЦОГ-2 различными 
типами клеток. Повышение активности ЦОГ-2 ведет 
к синтезу и накоплению ПГ (в первую очередь ПГE2), 
ответственных за развитие воспаления, отека и боли. 
Активации калликреин-кининовой системы пред-
шествует активация ПГ, что позволяет рассматривать 
активацию биосинтеза ПГ как регулятор брадикини-
нового ответа. Нестероидные противовоспалитель-
ные препараты (НПВП), являясь ингибиторами ЦОГ, 
препятствуют образованию циклических эндоперок-
сидов, в частности, ПГ. Поэтому, большинство НПВП 

• Циклоокси-
геназный путь 
метаболизма АрК

• Циклоокси-
геназный путь 
метаболизма АрК
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в той или иной степени обладают противовоспали-
тельным, жаропонижающим и анальгетическим эф-
фектом. в настоящее время разработка эффективных 
НПВП направлена на создание избирательных инги-
биторов ЦОГ-2, которые в отличие от неселективных 
ингибиторов, обладают значительно менее выражен-
ным побочным действием.

Синтез остальных продуктов циклоксигеназного 
пути – ПГF2α, Е2, I2 и ТКсA2 – осуществляется фермен-
тами, специфичными для разных типов клеток.

Простагландины

NEW  ПГE1 (PGE1) синтезируется из дигомогам-
малиноленовой кислоты. Влияет на вазоди-
латацию, пролиферацию гладкомышечных 

клеток сосудов, ингибирует агрегацию тромбоцитов 
и имеет инсулин-подобное действие. В желудке ПГE1 
увеличивает резистентность клеток к кислоте, сек-
рецию слизи, снижает секрецию кислоты. ПГE1 уси-
ливает сокращение матки, регулирует образование 
гормонов в лютеиновую фазу менструального цикла, 
снижает сократимость миокарда, влияет на регуля-
цию температуры гипоталамусом, снижает резистен-
тность легочной артерии и увеличивает легочный 
кровоток. Его эффекты индуцируются рецептор-за-
висимым повышением цAMФ. ПГE1 обладает иммуно-
модулирующим и прямым антивирусным действием, 
а также улучшает тканевую перфузию.

ПГE2 (PGE2) синтезируется из ПГH2 (нестабиль-
ного производного АрК) множеством различных 
клеток, включая бронхиолярные, гастроинтестиналь-
ные, сосудов, матки, гладких мышц мочевого пузыря, 
эмбрионального артериального протока, плаценты, 
мозга, плотного пятна (macula densa) почки, тести-
кулярные клетки Лейдига, мезенхимные стволовые 
клетки, моноциты и макрофаги. ПГE2 обладает ши-
роким спектром функций, включая дилатацию, анти- 
и провоспалительное действие, модуляцию циклов 
сон/бодрствование. Он действует через повышение 
уровня цАМФ, стимулирует костную резорбцию, име-
ет эффекты терморегуляции, модулирует экскрецию 
натрия и ренальную гемодинамику (индуцирует вы-
свобождение ренина). ПГE2 тормозит митогенез, вы-
работку лимфокинов, цитотоксичность, продукцию 
антител и стимулирует дифференцировку лимфоци-
тов, активируя ненаправленную миграцию полимор-
фоядерных лейкоцитов. Он вызывает лихорадку, эри-
тему и повышает проницаемость сосудов, подавляет 
вызванное антигеном высвобождение гистамина ТК. 
Он важен как при нормальных физиологических про-
цессах, так и в качестве медиатора воспалительного 
ответа на повреждение ткани. Повышенные количес-
тва ПГE2 продуцируются при различных патологичес-

ких состояниях, включая воспалительные процессы, 
артриты, лихорадку, повреждение ткани, эндометри-
оз и многие злокачественные опухоли. ПГE2 стимули-
рует дифференцировку и пролиферацию опухолевых 
клеток, опухоле-ассоциированную неоваскуляриза-
цию. Синтез ПГE2 может быть блокирован кортикос-
тероидами, которые ингибируют ФЛ или НПВС, инги-
бирующими ЦОГ.

Простациклин в крови (6k-PGF1α) и моче (6k-
PGF1α и 2,3d-6k-PGF1α). Простациклин (PGI2) является 
метаболитом АрК и образуется преимущественно в эн-
дотелии, а также в купферовых клетках печени (его ко-
личество составляет 95% всех простаноидов, образую-
щихся в печени). Синтез ПГI2 происходит постоянно, но 
он не депонируется, а секретируется в кровь. в отличие 
от других ПГ, ПГI2 не разрушается полностью, проходя 
через легкие и, поэтому, в случае локального увеличе-
ния его синтеза могут наблюдаться системные эффек-
ты. Главным механизмом, регулирующим его образова-
ние, является активность ЦОГ. Основная локализация 
рецепторов ПГI2 – гладкомышечные клетки артери-
альных сосудов, в венозных сосудах эти рецепторы не 
обнаружены. При стимуляции ПГI2 рецепторов в глад-
комышечных клетках сосудов повышается активность 
аденилатциклазы и увеличивается образование цАМФ. 
Снижение продукции ПГI2 отмечено при печеночной 
недостаточности, увеличение – при повреждении 
эндотелия, гипоксии, под влиянием вазоактивных ве-
ществ (адреналин, гистамин, брадикинин, ангиотензин 
II, эндотелин-1), цитокинов, тромбина, гемодинамичес-
ких факторов. Внутривенное введение ПГI2 приводит 
к вазодилатации и системному снижению артериаль-
ного давления, причем в сосудах не только большого, 
но и малого кругов кровообращения. ПГI2 ингибирует 
свертывание крови и является самым мощным анти-
коагулянтом из всех известных в настоящее время. 
Он применяется в различных клинических ситуациях, 
включая предотвращение тромбообразования в аппа-
ратах искусственного кровообращения во время опе-
раций на открытом сердце, и при защите миокарда от 
повреждения во время приступов стенокардии и при 
легочной гипертензии.

ПГI2 имеет время полужизни 60 мин. в плазме 
и только 2-3 мин. в растворе. ПГI2 превращается 
в 6-кето-ПГF1α (6k-PGF1α) путем неэнзиматической 
гидратации. 6k-ПГF1α, в свою очередь, метаболизи-
руется в моче до 2,3-динор-6-кето-ПГF1α (2,3d-6k-
PGF1α). Продукция ПГI2 обычно мониторируется по 
измерению концентрации стабильного производного 
6-кето-ПГF1α (6k-PGF1α) в крови и по 6k-ПГF1α и 2,3d-
6k-ПГF1α в моче.

ПГF2α (PGF2α) синтезируется макрофагами и Тк 
из ПГH2. Как правило, в одном типе клеток синтези-
руется один тип ПГ, а в органе или ткани проявляется 
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действие пары ПГ-антагонистов, от соотношения кон-
центраций которых зависит нормальное или патоло-
гическое состояние. Так, в тканях дыхательных путей 
образуются ПГF2 и E2, причем первый из них синтези-
руется в легочной ткани и способен вызывать сокра-
щение бронхов, а второй – в бронхах, но оказывает 
прямо противоположное действие, т.е. расслабляет 
их. Усиление синтеза ПГF2 и понижение концентра-
ции ПГE2 приводят к возникновению разных форм 
бронхиальной астмы. Изменение уровня этих ПГ за-
фиксировано и у больных пневмонией и бронхитом.•
 Помимо воздействия на дыхательную систему, ПГF2 
вызывает сужение сосудов и незначительное суже-
ние микрососудов, регулирует функцию желтого тела, 
сокращение матки (используется для стимуляции ро-
довой деятельности) и подвижность сперматозоидов, 
вовлечен в реализацию гепато-ренального синдрома, 
атеросклероза; высокий уровень ПГF2 ассоциирован 
с преэклампсией.

NEW  9α11β-ПГF2α (9α11β-PGF2α) продуцируется 
из ПГD2 энзиматическим путем при участии 
фермента 11-кеторедуктазы. 9α11β-ПГF2α 

обладает вазо- и бронхоконстрикторным действием, 
а также антиагрегантными свойствами, регулирует 
экскрецию воды и электролитов. Измерение в моче 
может быть маркером системного мастоцитоза.

NEW  15-deoxy-Δ12,14-ПГJ2 (15-d-PGJ2) – один из ко-
нечных продуктов дегидратации ПГD2. ПГD2 
формируется из ПГH2. В водных растворах 

из ПГD2 образуется ПГJ2. В присутствии альбумина 
или других сывороточных белков ПГD2 превращает-
ся в изомер Δ12-ПГJ2. У мужчин с мочой секретируется 
около 152 нг Δ12-ПГJ2 в день, а у женщин – половина от 
этого количества. 15-d-ПГJ2 индуцирует адипогенез 
и является активатором γ-изоформы рецептора, ак-
тивируемого пролифераторами пероксисом (PPARγ) 
(PPAR ингибирует активацию генов воспалительного 
ответа, в частности, генов провоспалительных ци-
токинов IL-1β, IL-6, IL-8, ФНО-α и матриксных метал-
лопротеиназ, подавляя сигнальные пути NFκB, STAT 
и AP-1).

Тромбоксан В2 (ТКсВ2, TXB2). Неактивный ста-
бильный ТКсВ2 образуется в результате неферментной 
гидратации из ТКсА2 (TХА2), являющегося С20-жирной 
кислотой. ТКсА2 – очень нестойкая молекула (период 
полураспада 37 сек), которая высвобождается из тром-
боцитов в ответ на различные стимулы (например, на 
тромбин, коллаген и аденозиндифосфат) и, в свою оче-
редь, вызывает необратимую агрегацию тромбоцитов 
с выбросом ферментов и других активных факторов. 
ТКсА2 вызывает сужение сосудов и бронхов, способс-
твует митогенезу лимфоцитов. Его действие антагонис-
тично действию простациклина, который расширяет 
сосуды и тормозит агрегацию тромбоцитов. Проста-

циклин повышает содержание цАМФ, который удер-
живает Са2+ в связанном состоянии, что и приводит к 
угнетению адгезии и агрегации тромбоцитов, а также 
к уменьшению высвобождения ими ТКс. Под влиянием 
ТКс, наоборот, уровень цАМФ в тромбоцитах падает. 
Концентрация ТКсA2 часто мониторируется по ТКсB2.

NEW  11-dehydro-ТКсB2 (11-d-TXB2) – основной ме-
таболит ТКсB2 в моче и плазме, образуемый 
при дегидрировании в позиции C11 ТКсB2 

ферментом 11-OH-дегидрогеназой 3. Определение 11-
d-ТКсB2 часто используется для оценки продукции ТКс 
in vivo. Контроль уровня этого метаболита полезен при 
изучении таких болезней, как цирроз печени, муковис-
цидоз, мастоцитоз, СКВ, тромботические и другие забо-
левания с активацией тромбоцитов. 11-d-ТКсB2 также 
используют в диагностике диабета и астмы.

••Основной фермент липоксигеназного пути ме-
таболизма АрК в базофилах и Тк – 5-ЛОГ; 12- и 15-ЛОГ 
играют меньшую роль. Однако образующиеся в не-
значительном количестве 12- и 15-гидропероксиэй-
козотетраеновые кислоты играют важную роль в вос-
палении.

12(S)-гидроксиэйкозатетраеновая кислота 
(12(S)-HETE)

NEW  12(S)-HETE – стереоспецифический продукт 
восстановления 12(S)-гидроксиперокси-
тетраеновой кислоты (12(S)-HpETE), обра-

зующейся из АрК под действием 12-ЛОГ. 12(S)-HETE 
обладает свойствами хемотаксиса для полиморфо-
нуклеарных лейкоцитов и гладкомышечных клеток 
сосудов. Она также действует как вторичный мессен-
джер для ангиотензин-II-индуцированной секреции 
альдостерона. Доказано, что 12(S)-HETE участвует 
в супрессии синтеза ренина, стимулирует секрецию 
инсулина поджелудочной железой, индуцирует со-
кращение гладкомышечного слоя сосудов и адгезию 
опухолевых клеток; вместе с ЛТB4 является важным 
фактором, вызывающим воспалительные процессы 
в пораженной ткани, при этом ее концентрация в этой 
ткани увеличивается.

15(S)-гидроксиэйкозатетраеновая кислота 
(15(S)-HETE)

NEW  15(S)-HETE – основное гидроксипроизвод-
ное АрК при действии фермента 15-ЛОГ. 
Она также синтезируется ЦОГ-1 за счет её 

липоксигеназной активности. Высокие уровни 15(S)-
HETE ассоциируются с астмой, ринитами, хроничес-
кими параназальными синуситами и ревматоидным 
артритом. Количество 15(S)-HETE в лейкоцитах пери-
ферической крови больных астмой, чувствительных к 
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аспирину, увеличено более чем в 4 раза по сравнению 
с контролем. в связи с этим определение 15(S)-HETE 
является тестом для выявления или исключения чувс-
твительности к аспирину у больных астмой in vitro. 
Чувствительность метода составляет 83%, специфич-
ность – 82% .

Лейкотриены (ЛТ)

Синтез ЛТ Тк человека в основном происходит при 
ГНТ и начинается после связывания антигена с IgE, 
фиксированными на поверхности этих клеток. Синтез 
ЛТ осуществляется следующим образом: свободная 
АрК под действием 5-ЛОГ превращается в ЛТA4, из ко-
торого затем образуется ЛТB4. При конъюгации ЛТB4 
с глутатионом образуется ЛТC4. в дальнейшем ЛТC4 
превращается в ЛТD4, из которого, в свою очередь, 
образуется ЛТE4. ЛТB4 – первый стабильный продукт 
липоксигеназного пути метаболизма АрК. Он выраба-
тывается Тк, базофилами, нейтрофилами, лимфоци-
тами и моноцитами. Это основной фактор активации 
и хемотаксиса лейкоцитов в аллергических реакциях 
немедленного типа. ЛТC4, D4 и E4 раньше объединяли 
под названием «медленно реагирующая субстанция 
анафилаксии», поскольку их высвобождение приво-
дит к медленно нарастающему стойкому сокращению 
гладких мышц бронхов и ЖКТ. Ингаляция ЛТC4, D4 
и E4, как и вдыхание гистамина, приводит к бронхос-
пазму. Однако ЛТ вызывают этот эффект в 1000 раз 
меньшей концентрации. В отличие от гистамина, ко-
торый действует преимущественно на мелкие брон-
хи, ЛТ действуют и на крупные бронхи. Кроме того, 
ЛТC4, D4 и E4 стимулируют секрецию слизи и повыша-
ют проницаемость сосудов. У больных атопическими 
заболеваниями эти ЛТ можно обнаружить в слизистой 
носа. Разработаны и с успехом применяются для лече-
ния бронхиальной астмы блокаторы ЛТ рецепторов.

Лейкотриен B4 (ЛТВ4, LTB4) синтезируется лейко-
цитами и макрофагами. Важнейшее хемотаксическое 
вещество для этих клеток, параллельно стимулиру-
ющее повышенную проницаемость сосудов и вов-
леченное в воспалительный ответ. ЛТB4 оказывает 
слабое влияние на гладкую мускулатуру, его синтез 
из АрК сопряжен с образованием ТКс в воздухонос-
ных путях, что приводит к длительному бронхоспазму 
вследствие развития там отека, увеличения секреции 
слизи и притока нейтрофилов. ЛТB4 вызывает замет-
ную обратимую адгезию лейкоцитов к эндотелию пос-
ткапиллярных венул.

Лейкотриен C4 (ЛТС4, LTС4) синтезируется как Тк, 
так и полиморфоядерными лейкоцитами. Он превали-
рует среди продуктов легочных Тк, активированных 
комплексом «аллерген-IgE». ЛТС4 является мощным 
медиатором ГНТ, бронхоконстриктором, влияя пре-

имущественно на мелкие воздухоносные пути, увели-
чивая секрецию слизи эпителием, снижает в 600-9500 
раз, по сравнению с гистамином, максимальную ско-
рость выдоха. ЛТС4 присутствует в среде 3-5 мин., 
в течение которых он превращается в ЛТD4; послед-
ний преобладает в последующие 15 мин., медленно 
превращаясь в ЛТE4. ЛТС4 повышает проницаемость 
капилляров и посткапиллярных венул, снижает рас-
тяжимость легких, вызывает преходящую легочную 
и системную гипертензию с последующим длитель-
ным периодом гипотензии, снижением сердечного 
выброса, гемоконцентрацией и лейкопенией. 

Лейкотриен D4 (ЛТD4, LTD4) вызывает сильное 
сокращение гладких мышц бронхов, особенно мелких. 
Максимальный эффект наблюдается в период от 2 до 
7 мин. после образования. ЛТD4 в 5900 раз сильнее 
гистамина в отношении способности сужать воздухо-
носные пути. ЛТD4 также вызывает сужение сосудов 
легких, снижение растяжимости легких, повышение 
микроваскулярной проницаемости и сужение коро-
нарных сосудов.

NEW  Цистеинил-лейкотриены С, D и Е. Медлен-
но реагирующая субстанция анафилаксии 
(МРС-А) была открыта английским ученым 

W. Brocklehurst в начале 60-х годов. в настоящее время 
МРС-А обозначается как ЛТС, D и Е. МРС-А вызывает 
бронхоконстрикцию, мишенью ее физиологической 
активности являются бронхи мелкого диаметра. Под 
действием МРС-А также наступает вазодилатация. Вы-
свобождение МРС-А из Тк, как и других медиаторов 
аллергической реакции, происходит под влиянием 
реакции антиген–антитело и других неспецифических 
факторов. Эта реакция используется для выявления 
причинно-значимых аллергенов в реакциях ГНТ. Ин-
гибиторами МРС-А являются липоксидаза и арилсуль-
фатаза. Привлекает внимание исследование хемотак-
сических свойств МРС-А.

Брадикинин

Брадикинин – это компонент калликреин-ки-
ниновой системы; Тк не вырабатывается. Эффекты 
брадикинина многообразны: он расширяет сосуды 
и повышает их проницаемость, вызывает длитель-
ный бронхоспазм, раздражает болевые рецепторы, 
стимулирует образование слизи в дыхательных пу-
тях и ЖКТ. Брадикинин участвует в выработке диа-
цил глицерола и активирует протеинкиназу С, что, 
в свою очередь, усиливает сенситизацию нервных 
клеток. Медиатор быстро образуется при повреж-
дении ткани и вызывает многие эффекты, наблюда-
емые при воспалении: вазодилатацию, увеличение 
сосудистой проницаемости, экстравазацию плазмы, 
миграцию клеток, боль и гипералгезию.



МЕДИАТОРЫ АЛЛЕРГИЧЕСКОЙ РЕАКЦИИ

30

WWW.BIOCHEMMACK.RU 339

TARC/CCL17 

NEW  Хемокин TARC (CCL17, thymus and activation 
regulated chemokine) секретируется в повы-
шенных концентрациях дендритными клет-

ками кожи у пациентов с буллезным пемфигоидом, 
грибовидным микозом и в очень высокой концентра-
ции у пациентов с атопическим дерматитом (АД).• 
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TARC в дифференциальной диагностике атопического 
дерматита и псориаза

При псориазе уровень TARC находится в норме. 
АД – рецидивирующее воспалительное заболевание 
кожи, с высоким уровнем в крови IgE и цитокинов 
Th2-типа: ИЛ-4, ИЛ-5 или ИЛ-13, некоторых хемоки-
нов, которые привлекают лейкоциты в пораженный 
участок. Доказано, что TARC и его рецептор CCR4 
вовлечены в патогенез АД, поэтому их предлагают 
в качестве возможных мишеней для создания новых 
лекарственных препаратов. TARC оказался полезен 
в дифференциальной диагностике АД и псориаза; его 
уровень зависит от активности АД, особенно в случа-
ях умеренной и тяжелой формы; концентрация TARC 
также отражает эффективность лечения АД.

Эозинофильные катионные белки

NEW  Человеческий эозинофильный нейроток-
син (EDN) и эозинофильный катионный 
белок (ECP) – члены уникального субсе-

мейства рибонуклеаз. Гены этих белков идентичны 
на 85%, а структура и каталитические участки ана-
логичны другим членам этого семейства. EDN и ECP 

– катионные белки больших специфических гранул 
эозинофилов. ECP обладает свойствами цитотокси-
на, гельминтототоксина и бактериального токсина. 
Точный механизм антибактериальной активности 
ЕСP неизвестен, но, предполагают, что его катион-
ные участки разрушают фосфолипидный бислой 
мембраны подобно белку пчелиного яда меллитину 
с формированием пор. EDN обладает свойствами 
нейротоксина. Концентрация этих белков повыше-
на в крови при аллергических заболеваниях. Изме-
рение в сыворотке используется для подтвержде-
ния аллергического воспаления, измерение в кале 
– для неинвазивной оценки активности эозинофи-
лов гастро-интестинального тракта, диагностики 
пищевой ГНТ, оценки эффективности элиминаци-
онной диеты и повреждения целостности слизис-
той оболочки кишечника, вызванной инвазивными 
заболеваниями, а также для подтверждения диа-
гностики кишечных паразитозов. Ограничения: 
лечение глюкокортикоидами снижает количество 
эозинофилов и может быть причиной ложноотри-
цательных результатов, лечение ингибиторами АПФ 
может привести к ложнозавышенным результатам.

Растворимая форма СD23 (sCD23)

Важное место в контроле секреции IgE занима-
ет растворимая форма молекулы СD23. Находясь 
на поверхности клеток, она выполняет роль низко-
аффинного рецептора для IgE. Этот С-лектиновый 
рецептор присутствует на поверхности 30% В-лим-
фоцитов, 1% Т-клеток и моноцитов (у больных с ал-
лергией этот процент существенно повышается). 
Под влиянием ИЛ-4 CD23 начинает продуцировать-
ся В-клетками и моноцитами в растворимой форме. 
sCD23 взаимодействует с рецепторным комплек-
сом В-клеток, содержащим CD19 и CD21. При этом 
запускается сигнал к переключению изотипов им-
муноглобулинов на Сε, к усилению пролиферации 
IgE+ В-клеток и секреции ими IgE. sCD23 также сти-
мулирует широкий спектр биологических эффек-
тов в других типах клеток. Высокие уровни sCD23 
в сыворотке крови обнаружены при хроническом 
В-лимфолейкозе, после пересадки костного мозга 
и при гипер-IgE синдроме. Очень высокие уровни 
sCD23 в синовиальной жидкости наблюдаются при 
ревматоидном артрите.
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ИНФОРМАЦИЯ ДЛЯ ЗАКАЗА

Кат. № Производитель Наименование

RE59221 IBL Гистамин (без экстракции), 96

585000 BCM Diagnostics Секреторная фосфолипаза A2 (sPLA2), 96

900-094 BCM Diagnostics Циклооксигеназа-2, COX-II, 96

900-005 BCM Diagnostics Простагландин Е1 (PGE1), 96

KGE004 R&D (Англия) Простагландин Е2 (PGE2) (без экстракции), 96

900-004 BCM Diagnostics 6-кето-простагландин F1α (простациклин в крови), 96

900-025 BCM Diagnostics Простациклин в моче (6k-PGF1α и 2,3d-6k-PGF1α), 96

900-069 BCM Diagnostics Простагландин F2α (PGF2α), 96

900-012 BCM Diagnostics 9α11β-простагландин F2α (9α11β-PGF2α)

900-023 BCM Diagnostics 15-deoxy-Δ12,14-простагландин J2, 96

900-002 BCM Diagnostics Тромбоксан B2 (TXB2), 96

900-092 BCM Diagnostics 11-дегидро-тромбоксан B2 (11-d-TXB2), 96

405210 Neogen 11-дегидро-тромбоксан B2 (11-d-TXB2), 96

900-050 BCM Diagnostics 12(S)-HETE, 96

900-051 BCM Diagnostics 15(S)-HETE, 96

406110 Neogen Лейкотриен B4 (LTB4), 96

406210 Neogen Лейкотриен C4 (LTC4), 96

406410 Neogen Лейкотриены C, D и Е, 96

900-070 BCM Diagnostics Цистеинил-лейкотриены С, D и Е, 96

S-1135 Peninsula Брадикинин, 96

DDN00 BCM Diagnostics TARC/CCL17, 96

473-6810 ImmunoDiagnostics Эозинофильный нейротоксин (EDN), 96

A2000  BCM Diagnostics Эозинофильный катионный белок, 96 

KAS0251 Biosource Растворимый CD23, 96


