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_______________________________________________________________________________ 
 

В литературном обзоре широко освещены этапы формирования системы интер-

ферона в онтогенезе человека, роль интерферонов в комплексной защитной реакции 

организма против чужеродных агентов при перинатальной патологии. Изучение 

особенностей системы интерферона позволяет прогнозировать клиническое течение 

инфекционно-воспалительных заболеваний, усовершенствовать лечебно-профилакти-

ческие мероприятия 
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Интерфероны (IFN)- наиболее иссле-

дованные медиаторы иммунитета (цито-

кины), кодируемые отдельными генами 

или группами генов. Открыт  интерферон 

вирусологами англичанином А.Айзексом и 

швейцарцем  Ж. Линденманном в 1957 го-

ду.  Они случайно выявили, что при зара-

жении одним вирусом, подопытные стано-

вились нечувствительным  к заражению 

другим вирусом. Это явление антагонизма 

вирусов они назвали интерференцией 

(англ. помеха, препятствие).  Оказалось, 

что интерференция обусловлена образую-

щимся при этом белком, обладающим 

защитным противовирусным свойством. 

Этот белок назвали интерфероном  (1). 

 Интерферон не обладает прямым проти-

вовирусным действием, но в ответ на 

вторжение в клетку вируса,любых генети-

чески чуждых агентов (антигенов), чуже-

родных белков и нуклеиновых кислот 

вызывает такие изменения в клетке, кото-

рые препятствуют размножению вируса. 

Противовирусное состояние, индуцируе-

мое интерфероном зависит от функции 

клеточного белка Мх .  Индукция Мх бел-

ка приводит к развитию резистентности к 

инфицированию вирусом. Естественной 

локализацией белка Мх  является клеточ-

ное ядро. При заражении обработанных 

интерфероном клеток IFN-индуцирован-

ный белок Мх1 блокирует первичную 

транскрипцию вируса в ядре. Интер-

фероны индуцируют либо активируют 

определённые  клеточные  белки ,  блоки- 

 

 

рующие репликацию вируса (2,3,4).  Они 

обладают неспецифической активностью: 

в отличие от антител они не действуют  на 

возбудителя какого-то конкретного заболе-

вания . Вместо этого они активируют им-

мунные клетки – натуральные киллеры и 

макрофаги, заставляют клетки выводить на 

поверхность как можно больше антигенов. 

По своей химической природе интер-

фероны являются гликопротеидами. Сис-

тема интерферона не имеет ни специа-

лизированных клеток, ни специализиро-

ванных органов. Способностью вырабаты-

вать интерфероны,в ответ на различные 

индукторы вирусной и невирусной при-

роды, в той или иной степени обладают 

все клетки организмачеловека (лимфоци-

ты, макрофаги, фибробласты, лимфоидная 

ткань желудочно-кишечного тракта и 

бронхиального дерева),но у иммунноком-

петентных клеток она наиболее ярко выра-

жена (6). 

Выраженность физиологического ин-

терферонового  ответа зависит от действия 

поступающих в организм человека различ-

ных чужеродных агентов.Каждая клетка 

может быть заражена вирусом и поэтому 

должна иметь систему распознавания и 

элиминации чужеродной генетической ин-

формации. (7).    Интерферон-  универсаль-

ный  защитник организма, который дей-

ствуя на зараженные клетки, контролирует 

воспалительную реакцию и начинает 

действовать еще до того, как в работу 

включатся остальные звенья иммунитета. 

Противовирусная активность IFN  является 

http://humbio.ru/humbio/immunology/0010403f.htm
http://humbio.ru/humbio/cytology/000a32f1.htm
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следствием изменения обменных процес-

сов на клеточном уровне. ИФН вызывают 

значительные физико-химические и струк-

турные изменения в клеточной мембране: 

связываясь со специальными рецепторами 

клетокон запускает в клетках каскад 

биохимических реакций. Под воздейст-

вием IFN в клетке синтезируются фермен-

ты, подавляющие синтез вирусных белков, 

расщепляющие вирусные РНК и приводя-

щие к активации процесса апоптоза инфи-

цированной клетки. Один из возможных 

механизмов антивирусной активности IFN 

заключается в том, что он увеличивает 

продукцию протеинкиназы,  которая по-

давляет репликацию вируса. Другой  сво-

дится к тому, что под влиянием интер-

ферона накапливается олигоаденилатсин-

тетаза,  приводящая к образованию 2,5-

олигладенилциклазыиндукция  которой  

приводит к деградации вирусной НК. 

Происходит активация клеточойэндонук-

леазы, которая разрушает молекулы РНК, 

в том числе и мРНК вируса. Так или иначе, 

под влиянием интерферона блокируется 

синтез вирусных макромолекул(8). В 

результате происходит приостановка 

трансляции вирусных белков и подавление 

репродукции вирусов. Кроме этого IFN 

индуцированные трансмембранные белки 

вызывают  ограничение проникновения  

вирусов в клетку Несмотря на разно-

образие генетического материала вирусов, 

IFN  подавляют их репродукцию на стадии 

синтеза вирусспецифических белков. Этим 

можно объяснить универсальность анти-

вирусного действия ИФ (9). 

И это лишь первая «линия обороны»,  

которая стимулирует другие звенья имму-

нитета и временно приостанавливает прод-

вижение «врага»  по организму, давая 

время на выработку иммунных клеток и 

антител(9,10). 

Интерфероны – мощные иммуномо-

дуляторы.  Они стимулируют  гумораль-

ный иммунитет, усиливая антитело-

образование,  восстанавливают соотноше-

ние  T-хелперы/T-супрессоры,  уменьшают 

степень иммунодепрессии,  стимулируют 

фагоцитоз, активность  цитокинов, всех 

киллерных клеток и T-цитотоксических 

лимфоцитов и т. д. В основе такой широ-

кой  активности интерферонов  лежит их 

способность включаться в различные  

метаболические процессы и регулировать 

их,  поэтому систему интерферонов сле-

дует рассматривать как неотъемлемую 

составную часть общей иммунной сис-

темы. По-видимому, в зависимости, от 

типа рецепторов клетки, особенностей 

самих клеток и типов интерферонов, 

интерфероны реализуют свое воздействие 

через активацию синтеза разных 

ферментных систем(8,9,10) 

Синтез молекул интерферонов – пер-

вый ответ на получение клетками неспеци-

фического сигнала о появлении чуже-род-

ных антигенов. Включаясь в регуляцию 

метаболических процессов в клетках, 

тканях и органах, интерфероны обеспе-

чивают поддержание гомеостаза на всех 

уровнях организации от клетки до целос-

тного организма.    

IFN  всех видов способны стимулиро-

вать фагоцитоз, экспрессию антигенов 

главного комплекса гистосовместимости, а 

также активизировать Т-лимфоциты и 

естественные клетки-киллеры. С другой 

стороны, они угнетают воспаление, проли-

ферацию лимфоцитов и образование анти-

тел. 

Все известные в настоящее время ин-

терфероны обладают полифункциональ-

ной  активностью в отношении клеток, на 

которые они оказывают свое действие. 

Молекулы интерферона отличаются друг 

от друга по генетической структуре, типу 

клеточных рецепторов на которые они 

действуют, даже по участкам ДНК, кото-

рые кодируют их состав 

За прошедшее с момента открытия IFN 

время были обнаружены и изучены 

различные белки ИФН. Для классифика-

ции интерферона  ВОЗ и интерфероновым  

комитетом рекомендована система между-

народной номенклатуры интерферонов, 

основанная на различиях в их антигенных, 

биологических и физико-химических свой-

ствах и учитывающая видовое и клеточное 

происхождение интерферонов (11). 

В начале 1960-х гг. ИФН классифи-

цировали по клеткам-продуцентам и анти-

генной специфичности: лейкоцитарный 

(ИФН-α), фибробластный (ИФН-β), синте-
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зируемый клетками соединительной ткани 

и иммунный (ИФН-γ), вырабатываемый 

активированными Т-лимфоцитами, макро-

фагами, естественными киллерами, т. е. 

иммунными клетками.Имеется общий ре-

цептор для α, β интерферона  и отдельный 

для γ интерферона. 

 На сегодняшний день ИФН подраз-

деляют по принципу иммуногенных свой-

ств и отличий в генных последователь-

ностях, которые кодируют разные популя-

ции молекул ИФН. В зависимости от этих 

признаков, а также от физикохимических  

характеристик, механизма действия и на 

основании ряда других факторов ИФН 

подразделяют на 3 типа – I, II, III  

IFNI типа объединяет 24 изотипаIFN-

α,IFN-β, IFN-τ IFN-ω, IFN-σ, IFN-κ, IFN-ε.  

В ответ на индукцию инфекционных 

агентов, вирусными двуцепочечными РНК 

(дцРНК), все ядерные клетки организма 

продуцируют IFN I типа.Однако разные 

представители группы IFN I типа проду-

цируются различными клетками. Так, IFN-

α и IFN-ω продуцируются гемопоэтичес-

кими клетками; IFN-β — фибробластами, 

гемопоэтическими и эпителиальными 

клетками; IFN-τ — трофобластами; IFN-κ 

и IFN-ε — кератиноцитами и клетками 

плаценты.Под действием интерферонов-α 

и -β происходит усиление экспрессии на 

поверхности клеток антигенов главного 

комплекса гистосовместимости I класса. 

Интерферон-β ингибирует Т-супрессоры. 

(12,13). Отдельно стоят трофобластные 

интерфероны — IFN-5, IFN-т, обладающие 

общими с другими  IFN I типа свойствами, 

однако их главная функция — защита 

эмбриона, имплантирующегося в матку 

(14). Интерфероны-α и -γ воздействуют на 

активность естественных киллеров. Они 

являются кислотоустойчивыми (pH 2,0). 

IFN II типа или иммунный IFN, пред-

ставлен IFN-γ, который  играет ключевую 

роль, как в антимикробной, так и 

антивирусной иммунологической защите. 

Интерферон гамма выделяют некоторые 

цитотоксические Т-лимфоциты и  Т-хелпе-

ры первого типа. IFN-γ  инициирует синтез 

растворимого фактора супрессии иммун-

ного ответа, подавляет сборку и выход 

вирусных частиц, активирует процссыа-

поптоза инфицированной клеткидо актива-

ции специфического иммунного ответа. 

Под действием интерферона-γ происходит 

– усиление экспрессии антигенов главного 

комплекса гистосовместимости II класса. 

Это, в свою очередь, приводит к увели-

чению активности антигенпрезентирую-

щих клеток, усилению сенсибилизации Т-

хелперов, возрастанию цитотоксичности 

моноцитов, повышению секреции фактора 

некроза опухоли и ИЛ-2. IFN-γ является 

кислотолабильным  (pH 2,0) (15,16,17). 

К III типу относится ИФН-λ, они ока-

зались одновременно интерлейкинами 

(буквально «молекулами для общения 

между лейкоцитами») ИФН-λпредставлен 

тремя подвидами (IFN-λ1/IL-29,  IFN-λ2/IL-

28A, IFN-λ3/IL-28B).  IFN III типа продуци-

руются эпителиоцитами респираторного 

тракта,особенно плазмацитоидными ден-

дритными клетками (pDC), моноцитами и 

макрофагами.  Они  играют большую роль 

в защите организма от грибковых инфек-

ций, однако его активность на уровне це-

лых организмов пока недостаточно изу-

чена(18,19). Гены, контролирующие синтез 

интерферонов у человека, локализованы на 

2, 5 и 9-й хромосомах. Ген, кодирующий 

образование  интерферонового рецептора 

α, β локализуется на длинном плече 21 

хромосомы,  для γ интерферона  на длин-

ном плече 6 хромосомы.  

Количество интерфероновых рецепто-

ров у разных клеток различно, что 

является одной из причин неодинаковой 

чувствительности к интерферонам клеток 

разных тканей. При большом сходстве в 

механизме действия α, β интерферона  их 

функции при встрече с возбудителями 

различных инфекций различны.     Интер-

фероны α и  β осуществляют неспецифи-

ческую защиту организма от чужеродного 

антигена.  Действие β интерферона , в ос-

новном,  локальное, так как  его роль это 

предупредить  распространение возбуди-

теля инфекции из места внедрения. При 

дальнейшем распространении внедрив-

шегося инфекционного агента  начинается 

выработка γ интерферона,  который син-

тезируется  сенсибилизированными  лим-

фоцитами после их повторной встречи с 

антигеном. Не воздействуя непосредствен-

http://www.nature.com/articles/ni0103-8
http://www.nature.com/articles/ni0103-8
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но провокационный  агент, интерферон γ 

стимулирует макрофаги, увеличивая их 

способность распознавать посторонние 

антигены  и усиливает действие других 

интерферонов, стимулирует выработку  

антител, интерлейкинов, фактора некроза 

опухоли, активирует действие естествен-

ных киллеров и цитотоксических лимфо-

цитов. Этот интерферон быстро распрос-

траняется от места его образования и его 

главная функция защита  отдаленных орга-

нов. Он проникает из крови в окружающие 

ткани, за исключением ЦНС, куда интер-

фероны практически не проникают. 

Между системой интерферонов и ви-

русами существуют сложные взаимоотно-

шения, которые зависят от строения и осо-

бенностей репродукции вирусов, алго-рит-

ма индукции, продукции и действия двух 

основных типов IFN (IFN-a/ β  и IFN-y), 

способности вирусов подавляться или 

«ускользать» от действия IFN, участия 

противовоспалительных цитокинов в анти-

вирусной защите.(4) 

Интересны сведения о возрастных 

особенностях системы IFN.«Интерферон 

является одним из аутокринных регуля-

торов онтогенеза человека уже на этапе его 

внутриутробного развития.  Первые IFN α  

начинают определяться в тканях плода с 

10 недели беременности .  

В этот период в эпителиальном руди-

менте тимуса обнаруживаются  первые 

клетки  лимфоидного ряда, происходят  

процессы клеточной и тканевой диффе-

ренциации.  К 22 неделе  в период макси-

мальной пролиферативной активности  

IFN- α  определяется во всех органах орга-

низма (легкие, сердце, кишечник, кожа, 

мышцы, мозг, кости, кровь).  IFN γ  в 

тканях плода определяется в следовых 

количествах, что связано с преобладанием 

супрессорной иммунной активности над 

хелперной для ингибиции отторжения 

плода (20-22). 

Интерфероны выступают регулятора-

ми раннего онтогенеза человека и служат 

той организующей системой, которая 

формирует и регулирует весь комплекс 

защитных реакций организма при внед-

рении патогенов.. 

Действие раннего (эмбрионального)  

интерферона IFN- α, по данным лите-

ратуры  направлено  не столько на защиту, 

сколько на развитие и дифференциацию 

клеток плода. Установлена взаимосвязь 

снижения уровня продукции  раннего  

интерферона и отклонений от нормы раз-

вития плода у беременных женщин.(23,24) 

 Неблагоприятное течение беремен-

ности, экстра-генитальная патология мате-

ри функциональная незрелость лейкоци-

тов, неполноценность клеточной коопера-

ции в формировании иммунного ответа 

влияют на активность системы интер-

ферона  и определяет высокую  восприим-

чивость  новорожденных к инфекции. 

Установлено что у новорожденных от ма-

терей с очагами инфекций  имеется досто-

верное снижение интерферон продуцирую-

щей способности лейкоцитов: снижение к 

выработке гамма интерферона с момента 

рождения и в течении всего раннего нео-

натального и тенденция к снижению пока-

зателей  альфа интерферона. 

Сочетание  сниженной способности 

лейкоцитов к продукции α IFN и γ IFN 

указывает на наличие   интерферонодефи-

цитного состояния у новорожденного 

ребенка,  является фактором риска разви-

тия инфекционно воспалительного заболе-

вания и определяет тяжесть течения и 

исход. 

 При изучении интерферонового ста-

туса у недоношенных детей с инфекцион-

но воспалительными заболеваниями была  

установлена зависимость способности 

лейкоцитов  к продукции IFN α и γ от 

степени зрелости, особенностей течения 

беременности и родов (25,26).Способность 

лимфоцитов к продукции  IFN γ в первые 

семь дней жизни находится в прямой 

корреляционной зависимости от геста-

ционного возраста. В крови у глубоконе-

доношенных детей циркулирует значи-

тельное количество раннегоIFN- α. За-

щитные свойства  такого «незрелого» IFN  

незначительны. В неонатальном периоде у 

новорожденных недоношенных детей 

наблюдается сниженная способность к 

продукции лейкоцитами пуповинной и 

периферической крови гамма-интерферона  
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и тенденция к снижению альфа-ИФН при 

одинаковом уровне сывороточного интер-

ферона (27,28) 

 По мнению других авторов, нес-

мотря на  наличие у матери неблагоприят-

ного акушерско-гинекологического анам-

неза и сниженной способности образо-

вывать IFN- α  и IFN-γ , у их новорож-

денных имеется повышенная способность 

продуцировать IFN-γ  и тенденция к воз-

растанию IFN- α в раннем неонатальном 

периоде.  Вероятно, это физиологически 

защитный процесс в ответ  на патоло-

гические воздействия на плод и определяет 

способность младенца к нормальному 

течению периода адаптации 

Данные литературы по поводу иммун-

ных реакций у плодов и новорожденных 

детей в ответ на инфицирование противо-

речивы. С одной стороны, повышенная де-

тей к инфекциям приписывается недос-

таточной секреции IFN-y (24). 

 С другой стороны, экспериментально 

доказана способность неонатальных кле-

ток стимулировать надлежащие иммунные 

реакции после поликлональной активации 

Согласно современным данным, клетки 

иммунной системы новорожденных, в том 

числе недоношенных, способны к синтезу 

и секреции цитокинов в значительных 

количествах. В связи с этим профиль 

цитокинов пуповинной крови может быть 

использован для установления природы 

перинатальных осложнений.Установлено, 

что выраженная способность мононук-

леаров пуповинной крови к продукции 

IFN-y (но не IL-13, IL-10 или TNF-a) 

предсказывает относительно редкую 

заболеваемость детей из общей популяции 

в течение первого года жизни. Развитие 

иммунной системы человека представляет 

собой непрерывный процесс, где как 

ускоренное, так и замедленное развитие 

вредно. Иммунная система новорожден-

ного приобретает адапти. В течение неона-

тального периода инфекционный ответ 

смещается в сторону более провоспали-

тельного ответа.  

Иммунная система в детском возрасте 

имеет особые функциональные характе-

ристики. Такой феномен, как «иммунная 

память», не наследуется, а происходит 

поэтапное созревание системы интер-

ферона в процессе развития ребенка, 

приобретается способность «узнавать» 

чужеродные антигены, накопленивается 

информация об антигенах окружающей 

среды. Развитие иммунной системы чело-

века представляет собой непрерывный 

процесс, где как ускоренное, так и 

замедленное развитие вредно. Процесс 

«обучения» иммунокомпетентных клеток 

продолжается многие годы. 

 В литературе встречаются  немного-

численные работы по изучению системы 

ИФН у новорожденных при перинатальной 

патологии. У детей, родившихся в асфик-

сии, с синдромом дыхательных рас-

стройств отмечаются низкие показатели  

IFN-γ,  иммуноглобулинов класса  G, 

низкий индекс завершенности фагоцитоза, 

что является прогностически неблаго-

приятными  критериями и увеличивает  

вероятность ухудшения состояния ребен-

ка.   Состояние показателей иммунной сис-

темы доношенных новорожденных с анте-

натальным инфицированием характери-

зуется слабостью первичного иммунного 

ответа, что служит предпосылкой развития 

патологических состояний, связанных с 

вторичным инфицированием (29). 

Особое значение для функционирова-

ния системы интерферона имела интенсив-

ность перекисного окисления липидов 

 (ПОЛ)  мембран клеток. Отмечалась пря-

мая зависимость снижения с возрастом 

ПОЛ и циркуляции раннего -интерферона 

и обратная - в отношении продукции -

интерферона Усиленное образование про-

дуктов ПОЛ на раннем этапе жизни 

организма физиологически обусловлено, 

так как липиды в этот период являются 

основной составляющей энергетического 

обмена. Одновременно отмечаются гипо-

витаминоз витамина Е и дисбаланс 

ферментных систем, участвующих в 

антиокислительной защите организма. При 

развитии инфекционных заболеваний 

интенсивность ПОЛ возрастала. При этом 

отмечалась обратно пропорциональная ин-

гибиция синтеза -интерферона и уве-

личение в общем пуле <раннего> -интер-

ферона.  

http://nature.web.ru/db/search.html?not_mid=1174306&words=%EF%E5%F0%E5%EA%E8%F1%ED%EE%E3%EE%20%EE%EA%E8%F1%EB%E5%ED%E8%FF%20%EB%E8%EF%E8%E4%EE%E2
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Изучая проблему инфекционно-воспа-

лительных заболеваний дыхательной сис-

темы у новорожденных условиях инфек-

ционно-воспалительных заболеваний ды-

хательного тракта изменения интерферо-

нового статуса у недоношенных новорож-

денных детей зависят от тяжести инфек-

ционного процесса. При нарастании тяжес-

ти заболевания, изменения характеризо-

вались снижением способности лейко-

цитов к продукции IFN  γ и в меньшей 

степени IFN α по сравнению  с пациентами 

с благоприятным течением заболевания, у 

которых наблюдалась повышенная способ-

ность к продукции IFN  γ при отсутствии 

изменений со стороны IFN α и сывороточ-

ного интерферона. 

Сниженная способность лейкоцитов к 

продукции IFN обнаружена у детей, 

находящихся на раннем искусственном 

вскармливании, часто болеющих, живу-

щих в условиях повышенной радиации.  

Снижение интерферон продуцирующей 

активности клеток крови происходит и в 

зимние месяцы. 

Дефицит синтеза интерферонов может 

быть транзиторным, но не исключена 

возможность дефекта и на генетическом 

уровне. Синдром интерферонового дефи-

цита характеризуется отсутствием индук-

ции антивирусного состояния клеток и 

достоверным снижением синтеза D- и J- 

IFN. Течение различных инфекций, напри-

мер ОРВИ, у больных с выраженным 

интерферонодефицитом носит обычно 

тяжелый характер и при отсутствии интер-

феронотерапии может приводить к леталь-

ному исходу (30). В профилактике и лече-

нии внутриутробных инфекций  помимо 

этиотропной имеет значение и ммуно-

корригирующая терапия. Решающую роль 

при неуточненности этиологии заболева-

ния играет комплексное иммунокорри-

гирующее  лечение. 

Таким образом, интерфероны являют-

ся регуляторами раннего онтогенеза чело-

века и регулируют весь комплекс защит-

ных реакций организма  при инфекцион-

ной агресии.  Высокая заболеваемость ин-

фекционно- воспалительными заболева-

ниями обусловлена особенностями разви-

тия иммунной системы. Недостаточная 

изученность системы интерферона при 

перинатальной патологии у новорожден-

ных, особенно  преждевременно рожден-

ных,  диктует  необходимость дальнейшего 

изучения патогенетических механизмов 

развития защитных реакций системы 

интерферонау детей от матерей с неблаго-

получным анамнезом. Для эффективности 

комплексной терапии тяжелых форм 

инфекционно воспалительных заболеваний 

(пневмонии, сепсис, ТORCH инфекций) 

важен поиск новых подходов к лечению, 

таких как разработка генно-инженерных  

препаратов интерферонов. 
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interferon system allows predicting the clinical course of infectious and inflammatory diseases in 
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