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ВВЕДЕНИЕ

Более 300 цитокинов вместе с нервной и эн-
докринной системами участвуют в регуляции 

физиологических функций и защитных реакций 
организма [1]. Интерфероны (IFN), открытые 
первыми из цитокинов [2], обладают противови-
русными, иммунорегуляторными и гормонопо-
добными свойствами. IFN представлены тремя 
типами: I (α/β), II (γ), III (λ). Полиэтиологич-
ность действия IFN позволяет применять их для 
лечения инфекционных, аллергических, аутоим-
мунных, онкологических и других заболеваний.

Цель работы: сравнение трёх типов IFN при 
мониторинге лечения хронических инфекци-
онных, аллергических и аутоиммунных забо-
леваний индукторами IFN и рекомбинантным 
препаратом IFNβ-1a.

ПАЦИЕНТЫ И МЕТОДЫ

Исследование проводили в 3-х основных 
группах пациентов, среди них 66 женщин с хро-
ническими гинекологическими заболеваниями 
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Проведен анализ интерферонов (IFN) I (α, β), II(γ) и III (λ) типов методами ОТ-ПЦР-РВ, ИФА, 
определение биологической активности IFN в динамике лечения хронических иммуноопосредо-
ванных заболеваний иммуномодулирующими препаратами. Разной степени выраженности сни-
женная биологическая активность IFNI и II типов при хронических урогенитальных инфекциях 
и бронхиальной астме (БА) корригировалась применением в базисной терапии индукторов IFN. 
У больных БА выявлен дисбаланс РНК IFN I и III типов. Включение циклоферона уменьшало 
в 2,5 раза частоты обострений БА в течение года. В результате лечения больных рассеянным скле-
розом (РС) рекомбинантным IFNβ-1а более 12 мес. происходило снижение повышенной экс-
прессии генов IFN I и белков IFN II типов, стабилизация неврологического состояния. Таким 
образом, при хронических инфекциях и БА дефицит и дисбаланс IFN компенсируется введением 
индукторов IFN. Напротив, снижение повышенных уровней РНК IFN при РС достигается при 
длительном введении рекомбинантного препарата IFNβ-1a, действующего, возможно, по прин-
ципу обратной регуляции.
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(ГБУЗ «Центр планирования семьи и репро-
дукции», Москва), которые принимали лече-
ние амиксином по 2 таблетки (0,250 г) 2 раза 
в неделю в течение 2-х недель или циклоферо-
ном в/м по 250 мг (2 мл) 1 раз в день на 1, 2, 4, 
6, 8, 10, 12, 14, 16, 18-cутки на курс 10 инъекций 
на фоне базисной терапии. Обследовали также 
30 пациентов с атопической БА и длительно-
стью заболевания 6,4±2,2 лет. (ГКБ № 57, Мо-
сква), 15 из которых получили в дополнение 
к базисной терапии лечение циклофероном по 
схеме: циклоферон 0,15 г 2 т. × 1 р/день соглас-
но инструкции к препарату в курсовой дозе 3 г. 
В группу исследования вошли также 18 пациен-
тов с ремитирующей формой РС, среднего воз-
раста 35,7±9,5 лет и длительностью заболевания 
от 3-х до 11 лет, находящихся на лечении в от-
делении неврологии МОНИКИ им. М. Ф. Вла-
димирского (Москва). Лечение больных РС 
проводили рекомбинантным препаратом IFN 
«Генфаксон (IFNβ-1a)», 3 раза в неделю п/к. 
Группу контроля составили 33 здоровых донора 
соответствующего возраста и 15 больных БА на 
фоне базисной терапии.

Экспрессию генов IFN α, β, γ, λ в мононукле-
арных клетках крови больных и здоровых доно-
ров анализировали методом ОТ-ПЦР-РВ [3], 
определение белков IFNα, β, γ, λ в сыворотке 
крови – методом ИФА. Биологическую актив-
ность IFNα/β, γ определяли методом «IFN ста-
тус» [4].

РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБСУЖДЕНИЕ

1. При хронических урогенитальных ин-
фекциях обнаружено снижение биологической 
активности (в ед/мл) IFN I (264,7±38,8) и II 
(20,4±6,5) типов в сравнении с данными в кон-
троле (960±320 и 96±32). После терапии с амик-
сином выявлен рост активности IFN I типа до 
средних значений (706,7±84,4), IFN II типа –  
до (73,3±14,0); с циклофероном ‒ (672±124,2) 
и (56,9±5,1), соответственно. Рост активности 
IFN приводил к улучшению клинического со-
стояния пациенток; 

2. У больных БА анализ экспрессии генов 
IFN показал дисбаланс РНК IFN I и III типов 
при отсутствии РНК IFNβ, детекции РНК IFNα 
в 58,3% и РНК IFNλ в 42,9% образцов. При этом 
достоверных изменений белков IFNγ (в пг/мл) 
до лечения (58,75±14) и после лечения через 
2 мес. (60,69±13,8) и 6 мес. (62±19,6) не отме-
чено. В процессе лечения с циклофероном че-
рез 2 мес. отмечено повышение биологической 

активности IFNα/β с 135,3±43,5 до 342,6±53,4, 
IFNγ ‒ с 10,2±2,17 до 38,66±7,46. В результате 
применения циклоферона зарегистрировано 
уменьшение частоты обострений заболевания 
в течение года в 2,5 раза; 

3. Для аутоиммунных заболеваний, включая 
РС, характерна аберрантная активация иммун-
ной системы с каскадом патологических реак-
ций. Методами ОТ-ПЦР-РВ и ИФА обнаруже-
ны повышенные уровни экспрессии генов IFN 
I и III типов у больных РС по сравнению с груп-
пой контроля: в среднем, 2,2×103 геном-эк ви ва-
лен тов (г-э) РНК IFNβ в 1 мл крови и 37,3 пг/ мл 
белка IFNβ у 90% пациентов с РС по сравне-
нию со здоровыми донорами (2,7×102 г-э/ мл 
и 11,7 пг/ мл, соответственно) (р<0,01). Лече-
ние больных РС препаратом «IFNβ-1a» вы-
зывало снижение количеств РНК IFNβ через 
6 мес. и после 1 года ‒ до нормальных значений 
3,6×102 г-э/ мл. Применение препарата IFNβ 
также сопровождалось снижением экспрессии 
гена IFNα. Однако, для IFNγ и IFNλ существен-
ных изменений исходных уровней не обнару-
жено. В результате лечения пациенты РС в те-
чение более 1 года находились в фазе ремиссии 
заболевания с сохранением неврологического 
статуса. Таким образом, при персистирующих 
инфекциях и аллергических заболеваниях де-
фицит и дисбаланс IFN α, β и γ, соответствен-
но, компенсируется индукторами IFN ‒ амик-
сином или циклофероном. Для аутоиммунного 
РС характерна активация экспрессии генов IFN 
I и III типов, но не IFNγ. Снижение уровней 
IFN достигается через 6‒12 месяцев инъек-
ций рекомбинантного IFNβ, что обеспечивает 
стабилизацию неврологических показателей 
у больных РС.
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INTERFERON SYSTEM IN PATIENTS WITH CHRONIC DISEASES 
DURING IMMUNOMODULATING THERAPY
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The analysis of interferon (IFN) I (α, β), II (γ) and III (λ) types by RT-PCR-RV, ELISA, the deter-
mination of the biological activity of IFN in the dynamics of the treatment of chronic immuno-mediated 
diseases with immunomodulating drugs. Diff erent degrees of severity, reduced biological activity of IFN 
type I and II in chronic urogenital infections and bronchial asthma (BA) was corrected by using IFN in-
ducers in basic therapy. In patients with asthma, an imbalance of RNA of IFN types I and III was detect-
ed. The inclusion of cycloferon reduced by 2.5 times the frequency of BA exacerbations during the year. 
As a result of treatment of patients with multiple sclerosis (MS) with recombinant IFNβ-1a for more 
than 12 months.there was a decrease in increased expression of IFN I genes and IFN II type proteins, 
stabilization of the neurological state. Thus, in chronic infections and BA, the defi ciency and imbalance 
of IFN is compensated by the introduction of IFN inducers. In contrast, a decrease in elevated levels of 
IFN RNA in MS is achieved with prolonged administration of the recombinant drug IFNβ-1a, acting, 
possibly, on the basis of reverse regulation.

Key words: chronic diseases, urogenital infections, bronchial asthma, multiple sclerosis, IFN of I, II, 
III types


