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Представлены сведения о биологических маркерах иммунного гомеостаза печени. Изложены данные, 

свидетельствующие о сложных механизмах системной координации физиологических и патофизиологических 
процессов в ней. Приведены доказательства сопровождения функциональной активности печени со стороны 
нервной, эндокринной и иммунной систем организма. Выявлена роль врожденного иммунитета при воспали-
тельных изменениях печени. Показано участие органа в специфических и неспецифических реакциях иммун-
ной системы в норме и в условиях дизрегуляционных изменений гомеостаза. Охарактеризованы структурные 
компоненты иммунной системы печени: лимфоидная и нелимфоидная популяции, выступающие биомаркерами 
регуляции иммунного состояния печени, что подтверждает участие печени в защитно-приспособительных воз-
можностях организма. 

Ключевые слова: печень, иммунология, синусоидальные эндотелиальные клетки печени, клетки  
Купфера, печеночные звездчатые клетки, натуральные киллеры Т-клеток. 
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The article presents information about biological markers of immune homeostasis of the liver. The data testify-

ing to complex mechanisms of system coordination of physiological and pathophysiological processes in it are pre-
sented. The article provides evidence of accompanying the functional activity of the liver by the nervous, endocrine and 
immune systems of the body. The role of innate immunity in inflammatory changes of the liver was revealed. It is 
shown that the organ participates in specific and non-specific reactions of the immune system in normal and in condi-
tions of dysregulation changes in homeostasis. 

Structural components of the liver immune system are characterized: lymphoid and non-lymphoid populations 
that act as biomarkers of the regulation of the immune state of the liver, which confirms the participation of the liver in 
the protective and adaptive capabilities of the body. 

Key words: liver, immunology, sinusoidal endothelial cells of the liver, Kupfer cells, liver stellate cells, natural 
killer T cells. 

 
 
Введение. Актуальность исследования гомеостаза печени обусловлена медико-социальной зна-

чимостью в связи со сложностью патогенеза заболеваний печени [11]. В последние годы в исследова-
нии патогенетических механизмов и восстановительного потенциала печени особое внимание отво-
дится изучению системной координации физиологических и патофизиологических процессов, проис-
ходящих в ней.  

Печень как часть гепатобилиарной системы принимает непосредственное участие в защитно-
восстановительных механизмах организма (дезинтоксикация, желчеобразование, экскреция и др.). 
Поэтому возникает вопрос об особенностях морфофункционального состояния органа в условиях 
дизрегуляционных изменений гомеостаза. 

Нарушения со стороны регуляторных систем (нервной, эндокринной и иммунной) запускают 
резервно-приспособительные механизмы адаптации на уровне печени, приводящие к ее структурно-
функциональным преобразованиям [7, 10]. 

Подтверждением взаимодействия печени с нервной системой служит тот факт, что паренхима-
тозные и непаренхиматозные клетки печени иннервируются как симпатическими, так и парасимпати-
ческими нервными волокнами. Нервные влияния осуществляются через афферентные и эфферентные 
компоненты вегетативной нервной системы. Вегетативная нервная система, представленная  
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адренергическими, холинергическими и пептидергическими волокнами, играет важную роль как в 
регуляции кровотока, активности купферовских клеток, проницаемости синусоидального эндотелия, 
так и в дегенеративных и воспалительных изменениях в печени. Причем структурно-функциональная 
модификация гепатоцеллюлярных функций находится в прямой зависимости от числа нервных сосу-
дов. Так, например, у пациентов с циррозом печени алкогольного генеза снижается количество ней-
рональных волокон, содержащих нейропептиды в области v. porta и в синусоидах регенеративных 
узлов. При этом наблюдаются также нарушения в периферической части вегетативной нервной сис-
темы [36]. Клинически доказано снижение количеств HI7Y и СР-иммунореактивных нервных воло-
кон у пациентов с язвенным колитом [18].  

Афферентная иннервация печени, представленная пептидергическими афферентными нервны-
ми нитями, осуществляется: 1) дендритами псевдоуниполярных нейронов нижних грудных спиналь-
ных ганглиев; 2) дендритами нейронов чувствительного ядра блуждающего нерва, а также дендрита-
ми клеток Догеля II типа параорганных вегетативных ганглиев.  

Среди эффекторных компонентов вегетативной нервной системы, вовлеченных в развитие вос-
палительных процессов в печени, выделяют гормоны, ростовые факторы, нейротрансмиттеры, фак-
торы дифференцировки, мембраносвязанный полипептид [42].  

Участие эндокринной системы организма в функциональной активности печени определяется 
нейроэндокринными влияниями на процессы регуляции метаболических функций [5]. Гормональная 
секреция может осуществляться как непосредственно через гепатобилиарную систему, так и при 
взаимодействии с нервной системой, гипоталамо-гипофарным комплексом, поджелудочной железой 
и др. Так, например, соматотропный гормон (СТГ) регулирует рост организма посредством выработ-
ки гепатоцитами в ответ на стимуляцию их соматотропиновых рецепторов инсулиноподобного фак-
тора роста 1 (IGF 1), осуществляющего обратную отрицательную связь СТГ с гипоталамусом. Кроме 
того, известно, что в обмене тиреоидных гормонов печень осуществляет деградацию их избытка в 
плазме крови и регулирует их количество за счет энтеропеченочной циркуляции. Благодаря синтезу 
тироксинсвязывающих транспортных белков печень контролирует уровень свободного тироксина в 
крови, изменяя темпы экскреции и реабсорбции гормона. Активацию функции щитовидной железы 
при гепатобилиарных поражениях связывают с нарушением холестеринового обмена, что и опреде-
ляет взаимодействие печени с эндокринной системой.  

Осуществление сложнейших защитно-приспособительных процессов в печени обусловлено ре-
зидентными клетками врожденной и адаптивной иммунной системы. До сих пор малоизученными 
остаются вопросы иммунных механизмов в патогенезе заболеваний и/или патологических состояний 
печени. Учитывая приоритетное вовлечение иммунной системы во все патологические процессы, на-
учный интерес вызывает исследование иммунологической активности печени. Взаимосвязь «печень – 
иммунная система» объясняет причинно-следственную связь деструктивных и дисфункциональных 
изменений как локально, так и на уровне целого организма.  

Доказательством иммунного сопровождения физиологической активности печени служит тот 
факт, что экзо- и эндогенная интоксикации, развивающиеся на фоне воспалительных заболеваний в 
желчевыводящих путях, провоцируют изменения функции иммунной системы. Это проявляется в 
нарушении функционирования иммунокомпетентных клеток, накоплении избыточного количества 
циркулирующих иммунных комплексов в сыворотке крови из-за нарушения процессов их элимина-
ции. Кроме того, причинно-следственная связь гепато-иммунных взаимодействий проявляется в из-
менениях функциональной активности иммунной системы, выражающихся либо активацией гумо-
ральных и клеточных звеньев, либо их супрессией, провоцирующих, соответственно, развитие ауто-
иммунных и аллергических состояний, а также иммунодефицитов и т.д. [14, 22]. К примеру, на фоне 
инфекционного процесса в ткани печени установлены некро-воспалительные явления, активация кле-
точного и гуморального звеньев иммунитета, снижение вирусной репликации [4].  

Барьерно-защитная функция печени заключается в разрушении поступаемых с кровью микро-
организмов и их токсинов, в условиях, когда инфекционные факторы «прорывают» другие защитные 
барьеры организма (кожные покровы и слизистые оболочки, регионарные лимфоузлы, селезенку) и 
попадают в кровь.  

Рассматривая вопрос влияния изменений печени на иммунное состояние организма, важное 
внимание следует уделить изучению роли печеночных лимфатических узлов, являющихся индикато-
рами иммунного состояния печени. Доказано, что именно в них осуществляется формирование при-
способительной реакции на антигены [9]. В условиях патологического процесса происходят  
дисфункциональные изменения лимфатического дренажа во всех его звеньях, приводящие 
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к деструктивным преобразованиям лимфатических узлов печени и развитию иммунодефицитных со-
стояний, что определяет сложный механизм гепато-иммунных взаимодействий [4, 6, 13].  

Роль врожденного иммунитета при воспалении печени. Ключевая роль в купировании пато-
логических состояний печени принадлежит иммунным клеткам врожденной иммунной системы. Ло-
кализация таких клеток, как звездчатых макрофагов (клеток Купфера), pit-клеток, дендритных и 
лимфоидных клеток позволяет рассматривать печень как «орган иммунной системы». Многие из этих 
клеток являются компонентами врожденной иммунной системы, играющими важную роль при фор-
мировании иммунного ответа в условиях патологических состояний печени [1]. 

На фоне локального повреждения и/или инфекционного процесса в печени резидентные клетки 
Купфера и моноциты/макрофаги инициируют иммунный ответ. При фагоцитозе патогенного мате-
риала фагоциты высвобождают различные химические «мессенджеры», такие как фактор некроза 
опухоли альфа (TNF-α), интерлейкины IL-1 и IL-6, которые инициируют острофазовую реакцию и 
воспаление. Воспалительный процесс проявляется в повышении концентрации многочисленных бел-
ков плазмы, которые в совокупности называют белками острой фазы (БОФ). БОФ представляют со-
бой гетерогенную группу белков плазмы, которые синтезируются исключительно в печени и вклю-
чают пентраксины (C-реактивный белок (СРБ), сывороточный амилоид П (САП) и длинный пентрак-
син 3 (ПТХ), сывороточный амилоид A (САA), сывороточный манноза-связывающий лектин, оросо-
мукоид, ингибиторы протеаз (α-1-антитрипсин, α-1-антихимотрипсин, α-2-макроглобулин), факторы 
коагуляции (фибриноген, протромбин, ФVIII, плазминоген), транспортные белки (гаптоглобин, гемо-
пексин, ферритин) и компоненты комплемента. Особенностью белков острой фазы является тот факт, 
что их концентрация может быть увеличена (положительные БОФ) или уменьшена (отрицательные 
БОФ) на фоне патологических изменений печени. 

Являясь критическими компонентами врожденного иммунного ответа, БОФ способствуют вос-
становлению гомеостаза после инфекции или воспаления, выполняя гемостатическую (фибриноген), 
антитромботическую (α-1-кислый гликопротеин), микробоцидную и фагоцитарную функции (СРБ и 
дополняющие компоненты), необходимые для поддержания активности протеаз в условиях воспали-
тельного процесса (α-2-макроглобулин, 1-антитрипсин; α-1-антихимотрипсин).  

Одним из основных БОФ у человека является С-реактивный белок (СРБ), продуцируемый 
главным образом гепатоцитами, а также клетками Купфера, моноцитами и лимфоцитами. Связываясь 
с фосфохолиновыми и фосфолипидными компонентами чужеродных патогенов и поврежденных кле-
ток, с хроматином в ядерных комплексах ДНК-гистон, он выступает в качестве опсонина для различ-
ных патогенов и активатора системы комплемента. Взаимодействие СРБ с рецепторами индуцирует 
выработку провоспалительных цитокинов, которые дополнительно усиливают воспалительный ответ.  

Лимфоидная организация иммунной системы печени. Формирование иммунологической 
компетентности печени осуществляется еще на этапах пренатального онтогенеза. Именно эмбрио-
нальная печень ответственна за образование и развитие лимфоцитов. Подтверждением этому служит 
тот факт, что, наряду с кровяными островками желточного мешка, фетальная печень продуцирует 
первые стволовые клетки. Кроме того, печень обеспечивает развитие, созревание и дифференцировку 
В-клеток. Так, экспрессия пре-В-лимфоцитов у плода в фетальной печени установлена уже на вось-
мой неделе эмбрионального развития [9]. 

Иммунофункциональную основу паренхимы печени составляет лимфоидная ткань, представ-
ленная составом В- и Т-клеток, натуральных киллеров (NK) и натуральных киллеров  
T-клеток (NKT) [16, 25, 45].  

Ключевая роль отводится печеночным натуральным киллерным клеткам (pit-клеткам или NK), 
обладающим литической активностью и осуществляющим иммунологический надзор в печени. 
Взаимодействуя с клетками Купфера, эти клетки регулируют функциональную активность последних 
за счет участия в развитии воспаления и в регуляции клеточных функций. Так, будучи активирован-
ными, NK стимулируют кровообразование (GM-CSF), эозинофильную активность (IL-5), воспали-
тельную реакцию (CXCL8). 

NK являются основным продуцентом IFN-γ, активирующим фрагментацию фагоцитированного 
макрофагом антигена. NK продуцируют большое количество цитокинов: хемотаксические факторы; 
факторы некроза опухоли TNF-α и TNF-β; гранулоцитарно-макрофагальный колониестимулирующий 
фактор (GM-CSF); серотонин; адреналин; простагландины; β-эндорфин и другие факторы. Кроме то-
го, экспериментально доказано, что, являясь составляющими врожденного иммунитета, эти клетки 
способны адаптироваться на протяжении всего развития [44, 45]. В условиях инфекционного воздей-
ствия NK-клетки приобретают антиген-специфические рецепторы, проходя клональную экспансию и 
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продуцируя «клетки памяти» [8]. 
Функциональная активность NKT-клеток печени обусловлена их высоким иммунорегуляторным 

потенциалом, проявляющимся в экспрессии рецепторов Т-клеток (TCR), CD161c, NK1.1,  
NKR-P1 [2, 12, 18, 37]. Клинически установлено, что NKT составляют 20–30 % от общего количества 
печеночных лимфоцитов человека [14, 16, 21]. Их высокое содержание в печени обусловлено выполне-
нием ими основной роли контроля за инфекцией путем уничтожения инфицированных гепатоцитов. 

Функциональная способность NKT-клеток в основном опосредуется продукцией различных 
цитокинов (IFN-γ, IL-1, IL-6, IL-8, IL-9, IL-12), играющих важную роль в регуляции иммунологиче-
ских процессов [30, 35, 40]. Принимая во внимание тот факт, что IFN-γ является критическим регуля-
тором функциональной активности иммунной системы, можно сделать вывод о том, что лейкоциты 
способны экспрессировать рецептор IFN-γ [32]. Экспериментально доказано, что в условиях in vivo 
индивидуальные NKT одновременно продуцируют цитокины Th1-типа (интерферон-γ (IFNγ) и фак-
тор некроза опухолей (TNFα) и Th2-типа (IL-4, IL-10 и IL-13) [12]. Также установлено, что маркером 
для NKT-клеток является мультипротеиновый комплекс CD56, субпопуляции которого обладают ци-
тотоксической активностью. 

Популяция лимфоцитов печени включает в себя обычные и нетрадиционные субпопуляции 
лимфоцитов как врожденной, так и адаптивной иммунной системы. В-лимфоциты составляют лишь 
5 % от общего количества лимфоцитов. Обычная популяция Т-клеток включает в себя CD8+ и CD4+ 
Т-клетки, представленные в различных сочетаниях с Т-клеточными рецепторами (ТСР) [19, 31], от-
ветственными за идентификацию процессированных антигенов и запуск соответствующего клеточ-
ного ответа. 

Более 80 % CD3+ T-клеток представляют собой αβ-клетки, а остальная часть экспрессирует ре-
цептор γ-T-клеток в печени. Несмотря на повышенную экспрессию γδ(ТСР)+ клеток в печени, их роль 
в иммунном гомеостазе печени остается малоизученной. Вместе с тем описано их участие в контроле 
над инфекционным процессом, а также в регуляции канцерогенеза [27, 28, 34], в индукции и поддер-
жании специфического для печени аутоиммунитета. Клинически доказано увеличение числа таких 
клеток у пациентов с активным аутоиммунным гепатитом и первичным склерозирующим холангитом 
[23, 34, 48].  

Нелимфоидная организация иммунной системы печени. Иммунологический потенциал пе-
чени также обусловлен наличием клеток нелимфоидного происхождения, играющих ключевую роль 
в формировании врожденного иммунного ответа. К их числу относятся клетки Купфера, звездчатые, 
дендритные клетки, эндотелиальные клетки печеночных синусоидов и эндотелиальные клетки пор-
тальных и терминальных печеночных вен. 

Способность иммунокомпетентных клеток мигрировать через разные области микроциркуля-
торного русла печени определяет их непосредственное участие в иммунном ответе. Так, например, в 
случае патогенной контаминации нейтрофилы из периферической крови перемещаются в перифери-
ческие ткани, в том числе – ткани печени. Механизм «рекрутинга» лейкоцитов зависит от последова-
тельных взаимодействий с молекулами эндотелиальной адгезии и хемокинами. Первоначальные 
взаимодействия между эндотелием сосудов и лейкоцитами вызывают привязывание и свертывание 
лейкоцитов на поверхности эндотелия через временные связи между селектинами и их гликопротеи-
новыми лигандами, что позволяет лейкоцитам селектировать эндотелиальное микроокружение для 
хемокинов, способных секретировать активированным эндотелием, иммунными клетками и иммоби-
лизировать гликозаминогликанами на поверхности эндотелиальных клеток. Связывание хемокинов с 
хемокиновыми рецепторами на лейкоцитах приводит к быстрой передаче сигналов, связанных с G-
белком, которые запускают перестройку цитоскелета и активацию интегринов лейкоцитов. Активи-
рованные интегрины связываются с персонализированными лигандами, а иммуноглобулины, в свою 
очередь, экспрессируются на поверхности эндотелия, прочно задерживая лейкоциты на эндотелии. 
На последнем этапе лейкоциты проходят через эндотелиальный монослой в ходе диапедеза. 

Синусоидальные эндотелиальные клетки печени (СЭК). Роль СЭК заключается в активном уда-
лении из кровообращения макромолекул (ферменты, токсины и их бактерии) за счет рецепторно-
опосредованного мембранного транспорта. Эти клетки характеризуются наличием на их мембранах 
рецепторов к гиалуроновой кислоте, хондроитинсульфату, гликопротеину, Fc-фрагментам иммуног-
лобулинов и к белку, связывающему липополисахариды. Экспериментально установлена их способ-
ность освобождать сосуды крови от разрушенного коллагена, связывая и поглощая липопротеины 
[14]. В условиях патологических процессов СЭК совместно с фактором роста эндотелия сосудов из-
меняют количество, размер и локализацию фенестраций [15]. Также было установлено, что за счет 
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эндоцитарных носителей, содержащихся в большом объеме в СЭК, последним принадлежит роль по-
глощения белков, циркулирующих в синусоидальной крови. Эта гипотеза была успешно подтвер-
ждена спустя 15 лет, когда гиалуроновую кислоту идентифицировали как первую физиологическую 
макромолекулу, очищенную от крови с помощью СЭК крысы. 

Экспериментально доказана роль синусоидальных эндотелиальных клеток в формировании им-
мунитета. Например, выявлена их способность поглощать антигены, тем самым индуцируя «толерант-
ность» к Т-клеткам. Кроме того, выявлено, что эндотоксикация влияет на процессинг антигена и экс-
прессию вспомогательных молекул, не изменяя активность СЭК [22, 31]. Доказано, что синусоидаль-
ные эндотелиальные клетки печени способны регулировать поликлональную популяцию Т-клеток с 
прямой аллоспецифичностью. Причем путь трансмембранного белка II типа – Fas лиганда важен для 
толерантности синусоидальных эндотелиальных клеток печени к аллореактивным Т-клеткам. Не-
смотря на то, что молекулярные механизмы, ответственные за синусоидально-эндотелиально-
индуцированную анергию Т-клеток, недостаточно изучены, представленные данные позволяют счи-
тать, что передача сигналов B7-H1 на СЭК является необходимым условием для индукции толерант-
ности к CD8+-T клеткам посредством лигирования с программируемой гибелью (PD-L1) [14]. Лиганд 
запрограммированной клеточной смерти (PD-L1) участвует в совместной передаче сигналов в кле-
точных иммунных реакциях и способствует хронизации воспаления и выходу опухолевых клеток  
из-под иммунологического надзора [24]. С другой стороны, СЭК обладают свойствами дендритных 
клеток, осуществляя экспрессию антигенов главного комплекса гистосовместимости (MHC) класса II, 
костимулирующие молекулы CD40, CD80 и CD86 и CD11c способны эффективно стимулировать на-
тивные Т-лимфоциты [38]. В ходе исследований установлено, что физиологические концентрации 
энтотоксинов, содержащихся в крови, дренированной из воротных вен в печень, могут индуцировать 
секрецию интерлейкина-10 (IL-10) из СЭК [14, 29], что еще раз доказывает иммунологическую важ-
ность этих клеток.  

Клетки Купфера. Ключевая роль в процессе формирования иммуновоспалительной реакции в 
печени в условиях патологического воздействия принадлежит звездчатым макрофагам – клеткам Куп-
фера [3, 12]. Особое топографическое положение в синусоидах печени позволяет им абсорбировать ге-
матологические патогены, поступающие из портального или артериального кровообращения [43]. Яв-
ляясь первой линией защиты от макрочастиц, проходящих через портальную циркуляцию, клет-
ки Купфера выполняют противовоспалительную функцию, предотвращая движение иммунореактив-
ных веществ, полученных из кишечника, через печеночную синусоиду [25, 43]. Экспериментально ус-
тановлено, что клетки Купфера стимулируют фиброгенез посредством продукции активных форм ки-
слорода (АФК) и провоспалительных цитокинов. ПАФК представлены ионами кислорода, свободными 
радикалами или перекисями как неорганического, так и органического происхождения. Примером ци-
токиновой провоспалительной секреции является трансформирующий ростовой фактор бета (TGF-β), 
способствующий конвертации звездчатых клеток в миофибробласты в ходе фиброгенеза [10]. 

В нормальных физиологических условиях печени клетки Купфера обладают так называемым 
«толерогенным» фенотипом. Это свойство необходимо для предотвращения неблагоприятных им-
мунных реакций при поступлении иммунореактивных веществ в синусоиду печени (токсины кишеч-
ника, антигены умирающих эритроцитов) [43]. 

В условиях патофизиологических состояний печени клетки Купфера способны трансформиро-
ваться в активные формы. Учитывая топографические особенности клеток Купфера по отношению к 
паренхиматозным и непаренхиматозным клеткам в печени, потерю их функциональной активности 
можно объяснить нарушением морфофизиологических особенностей гепатоцеллюлярных клеток, 
приводящим к системному воспалению. Учитывая тот факт, что зрелый фенотип резидентных мак-
рофагов ткани является нестабильным, функциональная активность макрофагов зависит от их внут-
ренней дифференцировки. Данная пластичность обусловлена нарушением функциональной активно-
сти звездчатых макрофагов и рекрутирования новых моноцитов в печень. При поражениях печени 
происходит активация ее реакции с последующим воспалительным ответом [20]. В то же время клет-
ки Купфера не способны контролировать аутоактивацию, что может привести к развитию ряда хро-
нических воспалительных заболеваний печени. При этом важно понимать разницу иммунных ответов 
на уровне печени и всего организма. Принимая во внимание двоякое следствие стимуляции функции 
клеток Купфера, разработке средств и способов активации звездчатых макрофагов на фоне заболева-
ний печени должно уделяться особое внимание.  

Печеночные дендритные клетки. Ключевую роль в процессе формирования иммунной реакции 
в печени в условиях воспаления играют дендритные клетки печени (ДК печени), стимулирующие 
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продукцию IFN-α, размножение и цитотоксическую активность NK-клеток. Несмотря на то, что ден-
дритные клетки печени менее иммуногенны по сравнению с таковыми в селезенке или других тканях 
они продуцируют значительно более высокие количества цитокинов и обладают большей фагоцитар-
ной способностью [20, 40]. Низкая иммуногенность ДК печени обусловлена различиями в подтипном 
составе печени и селезенки, что отражает недостаточную экспрессию конститутивных костимули-
рующих молекул. Так, для печени характерно наличие специфических поверхностных маркеров суб-
популяций: лимфоидов (CD8α+DC, B220- , CD11b-); плазмоцитоидов (CD8α - , B220 + ); миелоидов 
(CD8α-DC, B220- , CD11b+ ); миелоидного и плазмоцитоидного сочетания (B220 - , CD11b -) и  
ДК-подобных натуральных киллеров (B220- , CD11c, CD69+ , 2B4, DX5+). Благодаря этим маркерам 
дендритные клетки управляют нарушениями врожденного и адаптивного иммунитета. Например, 
CD8α+DC представляют антигены CD8+ T-клеткам и вызывают цитотоксические ответы T-клеток на 
вирусы, бактерии и т.д. CD8α+DC обладают превосходной способностью праймировать  
CD8 + T-клетки, тогда как CD8α-DC более эффективны в праймировании CD4+ T-клеток [46]. CD69+ 
привлекает к себе значительное внимание исследователей благодаря своим комплексным воспали-
тельным и иммунорегуляторным свойствам [17]. Экспериментально доказано, что ингибирующие  
Т-клеточные рецепторы PD1 и 2B4 участвуют в процессе регуляции ограничения Т-клетками повре-
жденного участка печени, что позволяет расценивать рецепторы как новые фармакологические ми-
шени для терапии заболеваний печени [26]. CD11b, также известный как антиген макрофагов-1 (Mac-
1), широко экспрессируется на различных иммунных клетках, включая  
В-клетки. Экспериментально установлено, что CD11b, экспрессируемый в антигенпрезентирующих 
клетках, негативно регулирует иммунные ответы через Toll-подобные рецепторные пути. Более того, 
экспрессия CD11b может ингибировать активацию Т-клеток и дифференцировку клеток-помощников 
Т-типа 17 (Th17) и может поддерживать толерантность к аутореактивным В-клеткам посредством 
«подавляющей» регуляции передачи сигналов рецептора В-клеток [47]. 

Жиронакапливающие клетки Ито (липоциты). Последствиями хронических поражений печени 
различного генеза являются деструктивные и дистрофические нарушения, приводящие к разрастанию 
соединительной ткани и развитию рубцовых изменений. Действующими компонентами фиброгенеза 
выступают мобилизованные фибробласты, образовавшиеся в результате активации звездчатых клеток 
Ито (ЗКИ). 

Экспериментально установлено, что ЗКИ присущи свойства депонирования ретиноидов, что 
обусловливает параллель между ними и звездчатыми клетками Купфера [48]. Также выявлена осо-
бенность эфиров витамина А оседать в клетках печени в составе хиломикронов и конвертироваться в 
ретинол. В результате связывания витамина А с ретинолсвязывающим белком (РСБ) происходит его 
экспрессия в перисинусоидальное пространство печени. 

Особенностью жиронакапливающих клеток печени является то, что при патологических со-
стояниях они имеют свойство дифференцироваться в миофибробласты. В то время как в нормальных 
условиях ЗКИ контролируют кровоток через синусоидальную систему. После дифференцировки их 
роль заключается в экспрессии ингибиторов металлопротеиназ матрикса ткани, формировании кол-
лагена и образовании фиброзной ткани. Являясь производными липидами CD4+, CD8+ Т-клеток и 
НKT-клеток [33], они экспрессируют молекулы главного комплекса гистосовместимости МНС класса 
I и II и липид-представляющие молекулы CD1b и CD1c, а также CD86, CD40 и другие костимули-
рующие молекулы [39, 43]. 

При анализе четырех типов молекул CD1 человека (CD1a, CD1b, CD1c, CD1d) выявлено, что 
только одна из них (CD1b) обладает иммунной активностью. Белки CD1 экспрессируются на денд-
ритных клетках, где они продуцируют липидные антигены к T-клеточным рецепторам (TCR) [40, 41]. 

Культивируемые ЗКИ могут выполнять эндоцитоз, при этом сохраняя свою фагоцитарную ак-
тивность. Известно, в нормальном состоянии ЗКИ способны аккумулировать липиды и ретиноиды. 
Однако имеются экспериментальные данные, свидетельствующие о модификации их функций: в ус-
ловиях морфофункциональной дезорганизации печени они запускают фибринообразование и накоп-
ление внеклеточного матрикса [11]. Вышеизложенное подтверждает тесную связь ЗКИ с фиброзом 
печени и определяет их способность участвовать в ремоделировании внутридолькового перигепато-
целлюлярного пространства [48].  

Заключение. Концептуальный подход к пониманию молекулярных механизмов иммунологи-
ческой регуляции физиологических и патофизиологических процессов печени позволит расширить 
объективный контроль за течением дезорганизационных и дисфункциональных изменений как ло-
кально, так и на уровне целого организма.  
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