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ФИЗИОЛОГИЧЕСКОЕ СОСТОЯНИЕ МЕСТНОГО МУКОЗАЛЬНОГО 
ИММУНИТЕТА ВЕРХНИХ РЕСПИРАТОРНЫХ ОРГАНОВ 

Махамадаминова Ш.А., Кодиров Ш.Ш., Хасанов У.С., Исмаилова А.А.* 
Ташкентская медицинская академия, 
*Институт иммунологии и геномики человека АН РУз 

ХУЛОСА 
Бугунги кунда шиллщ қаватларнинг маҳаплии 

иммунитеты етарлича ўрганилмаган. Шу нуцтаи на-
зардан, бу йўналиш истиқболли ва далзарбдир, нафас 
йўллари шиллщ пардаларининг маҳаллий иммуните-
тини вауларнинг ишлаш хусусиятларини тадқиқ қи-
лиш жуда муҳимдир. 

Калит сўтлар: маҳаллий шиллщ иммунитет, бу-
рун бўшлиги, юқори нафас йўллари, тугма иммуни-
тет, ўткир респиратор вирусли инфекциялар. 

Местный иммунитет слизистых оболочек остает-
ся недостаточно изученным. Исследования в данной 
области представляются весьма важными, т.к. помо-
гут наши знания об особенностях функционирования 
слизистых оболочек дыхательных путей [1,4]. 

Иммунная система слизистых оболочек респи-
раторного тракта является первым барьером на пути 
проникновения патогенных микробов в лёгкие. К 
числу наиболее важных неспецифических факторов 
местной защиты относятся фагоцитарная функция 
гранулоцитов и альвеолярных макрофагов, мукоци-

SUMMARY 
Today, the issues of studying the local immunity of 

the mucous membranes are insufficiently studied. In 
this regard, this direction is promising and relevant, 
therefore, research in this area is important in order to 
study the local immunity of the mucous membranes of 
the respiratory tract and the features of their functioning. 

Key words: local mucosal immunity, nasal cavity, 
upper respiratory tract, innate immunity, acute 
respiratory viral infections. 

лиарный клиренс слизистого покрова дыхательных 
путей, а также ряд антибактериальных и противо-
вирусных компонентов, входящих в состав секре-
та респираторного тракта: лизоцим, лактоферрин, 
комплемент, интерферон, сурфактант [1,5,7,10]. Для 
предупреждения проникновения патогенных микро-
организмов слизистая оболочка обладает автономной 
иммунной системой, компонентом которой являются 
местные В- и Т-лимфоциты, макрофаги, а также про-
дукты их секреции [2-4,9]. Течение неспецифическо-
го воспалительного процесса характеризуется струк-
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турно-функциональной перестройкой клеточных 
элементов на трёх уровнях: системном, органном и 
клеточном. Значительный научный и практический 
интерес представляет изучение местного иммуните-
та в норме и при патологии, в частности, при острых 
инфекционных заболеваниях [5,9]. 

Иммунная система — это совокупность органов, 
тканей, клеток и белков, обеспечивающих защиту 
хозяина от патогенов в любой точке их проникнове-
ния и ограничивающих их распространение по всему 
организму. В ходе эволюции в слизистых оболочках 
организовалась специфическая лимфоидная ткань -
Mucosa associated lymphoid tissue (MALT), в которой 
происходит формирование защитных реакций врож-
дённого и адаптивного ответа на патогены. Лимфо-
идные ткани слизистых оболочек разных отделов 
имеют свои особенности, отвечающие потребностям 
их анатомического расположения. Так, слизистая 
оболочка ротоглотки обеспечивает одновременную 
обработку как пищевых, так и респираторных ан-
тигенов, сохраняя при этом основной иммунный 
гомеостаз. В этом обзоре рассмотрены структура и 
особенности организации иммунного ответа орофа-
рингеальной слизистой оболочки. 

В пределах иммунной системы можно выделить 
ряд анатомически различных областей, каждая из ко-
торых специально приспособлена для генерирования 
ответа на присутствующие в ней патогены. Каскад 
иммунных реакций, индуцированных в одной обла-
сти, в значительной степени ею же и ограничивается. 
Таким образом, в организме человека можно выде-
лить 4 условные зоны иммунитета: 

1) системный иммунитет - иммунный ответ на 
антигены, которые проникли в ткани или попали в 
кровь; 

2) местный иммунитет слизистых оболочек - об-
ласть формирования иммунного ответа в зоне, где 
происходит проникновение большинства патогенных 
микроорганизмов; 

3) иммунитет полостей тела (брюшина и плевра); 
4) иммунитет кожи [2,8]. 
Слизистые оболочки представляют собой тон-

кий и проницаемый барьер, выстилающий внутрен-
ние части тела и обладающий выраженной физи-
ологической активностью: участие в газообмене 
(бронхолёгочная система), пищеварении (желудоч-
но-кишечный тракт), сенсорной активности (глаза, 
носо- и ротоглотка), выделении и размножении (уро-
генитальный тракт). Именно слизистые оболочки 
являются первым барьером на пути подавляющего 
большинства инфекционных агентов, поэтому в ходе 
эволюции они сформировали иммунобиологический 
комплекс эффективных механизмов защиты, направ-
ленных на обеспечение целостности макроорганизма 
[4,12,13,17]. Здесь формируются защитные реакции 
врождённого и адаптивного ответа на патогены, то-
лерантность к непатогенным организмам (комменса-
лам) и пищевым антигенам, развиваются различные 

патологические (аллергические, аутоиммунные, ин-
фекционно-зависимые) реакции. Все эти функции 
обеспечиваются организованной лимфоидной тка-
нью, ассоциированной со слизистыми оболочка-
ми, известной под аббревиатурой MALT (от англ.: 
Mucosa associated lymphoid tissue). В зависимости 
от анатомического расположения лимфоидной ткани 
слизистых различают NALT (nasopharynx-associated 
lymphoid tissue), BALT (bronchus-associated tissue), 
GALT (gut-associated lymphoid tissue) и SALT (skin-
associated lymphoid tissue). Лимфоидные ткани слизи-
стых оболочек разных отделов взаимосвязаны благо-
даря рециркуляции между ними лимфоцитов. В то же 
время лимфоидная ткань слизистых в определённой 
степени изолирована от других (периферических) 
вторичных лимфоидных органов в связи с автоном-
ностью путей рециркуляции лимфоцитов [6,9,11,16]. 

В отличие от системного иммунитета, который 
функционирует в стерильной среде и энергично ре-
агирует на патогены, MALT защищает структуры, за-
селенные инородными телами и поэтому должна эко-
номично выбирать соответствующие эффекторные 
механизмы и регулировать их интенсивность, чтобы 
избежать повреждения тканей [5,8]. 

Ротоглотка является зоной активности NALT. 
Орофарингеальная слизистая оболочка обеспечивает 
одновременную обработку как пищевых, так и ре-
спираторных антигенов, поэтому обладает общими 
характеристиками гастроинтестинального и респи-
раторного тракта, а также имеет свои собственные 
отличительные особенности. Орофарингеальная сли-
зистая образует механический барьер, более толстый 
и плотный, чем слизистая гастроинтестинального 
тракта. Морфологически она состоит из многослой-
ного плоского эпителия, lamina propria (рыхлая сое-
динительная ткань, лежащая под эпителием, которая 
содержит кровеносные и лимфатические сосуды), и 
подслизистого слоя [4,12,14,17]. 

Иммунологический аппарат слизистых оболо-
чек ротоглотки представлен организованными тка-
невыми структурами - неинкапсулированными ско-
плениями фолликулов, окружёнными лимфоидной 
тканью (кольцо Пирогова - Вальдейера: язычная, 
нёбные, трубные и глоточная миндалины), и диффуз-
ной лимфоидной тканью [7]. Функционально разли-
чают афферентную (индуктивную) и эфферентную 
(эффекторную) зоны лимфоидных тканей слизистых 
оболочек [3,7,14,16]. 

Афферентная (индуктивная) зона орофарингеаль-
ной слизистой анатомически представлена нёбными 
миндалинами, слюнными железами, лимфоидными 
фолликулами и региональными лимфатическими уз-
лами. Здесь происходит распознавание антигена, вос-
приятие сигнала чужеродности и дальнейшая обра-
ботка иммунологической информации. Эти функции 
обеспечиваются в основном дендритными клетками. 
Дендритные клетки, «запёчатлённые» при захвате ан-
тигена в разных участках лимфоидных тканей слизи-
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стых оболочек, мигрируют в регионарные лимфоуз-
лы. Здесь они презентируют антиген Т-лимфоцитам, 
индуцируя экспрессию на формирующихся эффек-
торных Т-лимфоцитах и Т-клетках памяти, молекул 
адгезии и хемокиновых рецепторов. Благодаря этим 
структурам эффекторные Т-лимфоциты и Т-клетки 
памяти «находят» отдел слизистых оболочек, в кото-
ром произошёл захват антигена определёнными ден-
дритными клетками. 

Способность клеток находить «своё место» в ор-
ганизме называют хомингом. В этом процессе задей-
ствовано 2 механизма - контактный, обеспечиваемый 
молекулами адгезии, которые находятся на поверх-
ности лимфоцитов, и хемотаксис, определяющий 
направленность движения клеток и зависящий от 
наличия на их поверхности [8,16,18]. Аналогичным 
способом обеспечивается «прицельность» миграции 
в слизистые оболочки эффекторных В-лимфоцитов -
предшественников антитело-продуцентов и В-клеток 
памяти. Эффекторный (исполнительный) отдел им-
мунной системы слизистых оболочек анатомически 
находится в эпителии, lamina propria и подслизистом 
слое. Сюда мигрируют активированные лимфоциты -
функциональные представители эффекторной зоны. 

Все разновидности эффекторных Т-клеток, сфор-
мировавшихся в регионарном лимфатическом узле, 
покидают его с эфферентной лимфой и в составе 
лимфы грудного протока поступают в общий крово-
ток. Как уже упоминалось, дальнейшее распределе-
ние эффекторных Т-клеток определяется экспресси-
ей ими молекул адгезии и хемокиновых рецепторов. 
Эти клетки мигрируют преимущественно в отделы, 
из которых происходят индуцированные дендритные 
клетки. Активированные Т-клетки попадают в эпите-
лиальный пласт и lamina propria через плоский эпи-
телий сосудов. 

Миграция лимфоцитов в слизистые оболочки 
усиливается при воспалительной реакции, когда про-
исходит активация эндотелия сосудов мукозальной 
лимфоидной ткани [2,7,8,12]. То11-Нке-рецепторы 
(TLR) - эволюционно древняя система, включаю-
щая у человека 10 типов рецепторов, расположенных 
как внеклеточно (TLR1, TLR2, TLR4, TLR5, TLR6 и 
TLR10), так и внутриклеточно (TLR3, TLR7, TLR8 
и TLR9). Они распознают микробные продукты с 
конкретными структурными особенностями, клас-
сифицированными как патоген-ассоциированные 
молекулярные паттерны или образы патогенности 
(pathogen-associated molecular pattern, РАМР). Экс-
прессия рецепторов TLR является практически по-
всеместной на иммунных клетках, где они управляют 
механизмами врождённого и адаптивного иммуните-
та, и менее распространена в клетках негемопоэти-
ческого происхождения, такие как клетки эпителия. 
Распознавание РАМР подготавливает клетки врож-
дённого иммунитета к выполнению основной функ-
ции - удалению чужеродных агентов из внутренней 
среды организма [5,7,13,15]. 

Поскольку TLR специализируется в распознава-
нии микробных продуктов, разумно предположить 
их высокую концентрацию в местах наибольшего 
контакта поверхностей макроорганизма с патогена-
ми, а именно на слизистых оболочках. Экспрессия 
TLR-протеинов сильно варьирует и зависит от участ-
ка слизистой и её состояния (нормальное или воспа-
лённое). Кроме контакта с патогенами (PAMPs), им-
мунная система слизистых активно взаимодействует 
с комменсальной микробиотой (микроорганизмами, 
заселяющими человека, но не вызывающими забо-
левания), поэтому был введён термин CAMPs для 
комменсал-ассоциированных молекулярных паттер-
нов (или более общий термин MAMPs - для микро-
организмов, ассоциированных молекулярных пат-
тернов), которые также распознаются системой TLR. 
Кроме того, эндогенные лиганды, вызывающие вос-
паление при отсутствии инфекции, также могут ак-
тивировать TLR-зависимый сигнал и определяются 
как опасность-ассоциированные молекулярные пат-
терны (молекулярные паттерны, ассоциированные 
с опасностью - danger-associated molecular patterns, 
DAMPs) [5,10,11,17]. 

Состав популяции клеток иммунной системы в 
подслизистом слое более разнообразен и близок по 
спектру к вторичным лимфоидным органам и крови. 
В подслизистом слое присутствуют типичные Т- и 
В-лимфоциты, NK-клетки, макрофаги, дендритные 
клетки, нейтрофилы, эозинофилы и тучные клетки. 
Соотношение субпопуляций Т-лимфоцитов в подс-
лизистом слое близко к таковому в крови и лимфати-
ческих узлах. Хотя здесь преобладают клетки, ранее 
контактировавшие с антигеном (клетки памяти), вы-
являют и наивные лимфоциты, мигрирующие в эти 
ткани из кровотока [8,13,14]. 

Наиболее важную роль в запуске иммунных 
процессов играют макрофаги - тканевые варианты 
моноцитов. Превращение моноцита в макрофаг про-
исходит под влиянием тканевого микроокружения и 
сопровождается экспрессией новых генов, т. е. может 
рассматриваться как дифференцировка клеток. Эту 
дифференцировку регулирует макрофагальный коло-
ниёстимулнрующий фактор (М-КСФ) [2,7,18]. 

Резидентные тканевые макрофаги относятся к 
долгоживущим клеткам: продолжительность их жиз-
ни исчисляется месяцами и годами. Если не происхо-
дит их мобилизации в очаг инфекции или воспале-
ния, они могут погибать, мигрируя в селезёнку или 
лимфатические узлы. Большое количество резидент-
ных макрофагов находится в соединительной ткани, 
в лимфоузлах и лимфоидной ткани, ассоциированной 
со слизистыми, в том числе со слизистыми воздухо-
носных путей. 

Вторая популяция представлена относитель-
но короткоживущими макрофагами моноиитарного 
(костномозгового) происхождения. Относительное 
содержание таких клеток в ткани зависит от её типа 
и возраста организма. Количество макрофагов мо-
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ноцитарного происхождения резко увеличивается 
при воспалении и нормализуется по его окончании. 
Воспалительные тканевые макрофаги образуются 
из CD14++CD16-mohouhtob, которые содержат на 
своей поверхности множество рецепторов для воспа-
лительных хемокинов, в первую очередь CCR2, ко-
торый является маркером CD 14++CD16-моноцитов 
и отсутствует у резидентных макрофагов, благодаря 
чему экспрессирующие ССЯ2-моноциты мигрируют 
в очаги воспаления [8,18]. 

Воспалительные макрофаги являются одни-
ми из основных эффекторных. клеток врождённо-
го иммунитета, так как осуществляют фагоцитоз и 
внутриклеточный киллинг большинства патогенов. 
Продуцируя большое количество провоспалитель-
ных цитокинов, эти клетки стимулируют развитие 
защитной воспалительной реакции и вовлекают в неё 
другие клетки врождённой и адаптивной иммунной 
системы. Таким образом, основными функциями мо-
ноцитов/макрофагов является фагоцитоз, презента-
ция антигена и секреторная активность. 

Еще одна группа мембранных молекул - рецеп-
торы для цитокинов. Особенно важны рецепторы 
макрофагов для интерферона-у (ИФН-у), для про-
воспалительных цитокинов, которые они сами Же и 
секретируют (интерлейкин-1, фактор некроза опу-
холи -ИЛ-1, ФНО), а также рецепторы для интер-
лейкинов-6, -8, -12 (ИЛ-6, ИЛ-8, ИЛ-12), грануло-
цитарно-макрофагального колониестимулирующего 
фактора (ГМ-КСФ). Кроме того, макрофаги экспрес-
сируют рецепторы для хемокинов, особенно провос-
палительных [5,16]. 

Среди секреторных продуктов макрофагов наи-
более важную роль в развитии воспаления и реак-
ций врождённого иммунитета играют цитокины. Их 
секреция происходит, как правило, после активации 
клетки. Спектр цитокинов, секретируемых макро-
фагами, очень широк: цитокины семейства ИЛ-1, 
ФНО-а, ИЛ-6, ИЛ-12, ИЛ-23, ИЛ-27, ГМ-КСФ, Г-К-
СФ, М-КСФ, ИФН-а, ИФН-р, ИФН-у, ИЛ-15 (го-
меостатический), супрессорные цитокины (ИЛ-10, 
ТФР-Р) ростовые/ангиогенные факторы, провоспа-
лительные хемокины, макрофагальные воспалитель-
ные и хемотаксические белки. 
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