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АНТИЦИТОКИНОВАЯ АКТИВНОСТЬ И СПОСОБНОСТЬ 
К ПРОДУКЦИИ ЦИТОКИНОПОДОБНЫХ ВЕЩЕСТВ 
СТАФИЛОКОККОВ, ВЫДЕЛЕННЫХ ИЗ СЕКРЕТА 
ПРЕДСТАТЕЛЬНОЙ ЖЕЛЕЗЫ У МУЖЧИН С СИМПТОМАМИ 
УРОГЕНИТАЛЬНОЙ ИНФЕКЦИИ
Карташова О.Л., Пашкова Т.М., Пашинина О.А., Морозова Н.В.
ФГБУН «Институт клеточного и внутриклеточного симбиоза» Уральского отделения Российской академии 
наук, г. Оренбург, Россия

Резюме. Для того чтобы микроорганизмы состоялись в качестве возбудителей инфекционно-вос-
палительного заболевания, они должны обладать патогенным потенциалом, каркас которого форми-
руют факторы персистенции, обеспечивающие их защиту от разных эффекторов иммунитета орга-
низма хозяина. Ряд микроорганизмов может обладать антицитокиновой активностью (АЦА), в то же 
время установлено, что микроорганизмы могут синтезировать цитокиноподобные вещества, т.е. фак-
тически проявлять цитокиновую активность. Цель исследования состояла в установлении наличия 
цитокиноподобных веществ и антицитокиновой активности у штаммов стафилококков, выделенных 
из секрета предстательной железы у мужчин с симптомами урогенитальной инфекции. 

В эксперименте использованы 24 клинических изолята стафилококков разных видов, выделен-
ных из секрета предстательной железы у мужчин с симптомами урогенитальной инфекции. Изучение 
способности стафилококков вызывать изменение концентрации IL-4, IL-6, IL-8, IL-10 и TNFα про-
водили путем соинкубирования взвеси бактерий в физиологическом растворе с раствором цитокинов 
в соотношении 1:1 (опытные пробы). В качестве контроля использовали раствор цитокинов, внесен-
ный в физиологический раствор. Определение концентрации цитокинов в опытных и контрольных 
пробах проводили иммуноферментным методом. Антицитокиновую активность (АЦА) выражали 
в процентах (%) инактивации цитокинов в опыте по сравнению с контролем, цитокиновую актив-
ность – в % продукции цитокинов в опыте по сравнению с контролем.

У изученных стафилококков установлена антицитокиновая активность в отношении IL-4 и IL-10, 
и способность продуцировать IL-6 и TNFα. Вместе с тем среди стафилококков встречались штаммы 
как проявляющие антицитокиновую активность в отношении IL-8, так и продуцирующие данный 
цитокин.

У стафилококков разных видов, выделенных из секрета предстательной железы у мужчин с симпто-
мами урогенитальной инфекции, установлено наличие антицитокиновой активности и способности 
к продукции цитокинов причем их продукция (наличие и уровень) характеризуется внутривидовой 
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вариабельностью. Наиболее активными продуцентами цитокинов среди изученных изолятов явились 
S. xylosus, у которых отмечена также самая высокая антицитокиновая активность в отношении IL-4.

Ключевые слова: цитокиноподобные вещества, антицитокиновая активность, стафилококки, урогенитальные инфекции

ANTICYTOKINE ACTIVITY AND THE ABILITY TO PRODUCE 
CYTOKINE-LIKE SUBSTANCES OF STAPHYLOCOCCI 
ISOLATED FROM THE PROSTATIC SECRETIONS IN MEN WITH 
SYMPTOMS OF UROGENITAL INFECTION
Kartashova O.L., Pashkova T.M., Pashinina O.A., Morozova N.V.
Institute of Cellular and Intracellular Symbiosis, Ural Branch, Russian Academy of Sciences, Orenburg, Russian 
Federation

Abstract. To be causal agents for infectious and inflammatory diseases, the microorganisms should have a 
pathogenic potential, the framework of which is based on persistence factors that ensure their protection from 
various effectors of the host’s immunity. There is evidence that some microorganisms can have anti-cytokine 
activity (ACA), and at the same time, many microorganisms many synthesize cytokine-like substances, thus, 
in fact, exhibit cytokine activity. The aim of the present study was to establish the presence of cytokine-like 
substances and anti-cytokine activity in Staphylococcus strains isolated from prostate secretions in men with 
symptoms of urogenital infection. This study involved 24 clinical isolates of different Staphylococci types isolated 
from the prostate gland secretions in men with symptoms of urogenital infection. Ability of staphylococci to 
cause changes in the IL-4, IL-6, IL-8, IL-10 and TNFα contents was carried out by co-incubating bacteria 
suspended in normal saline solution together with cytokine solutions, at a ratio of 1:1 (experimental samples). 
As a control, a solution of cytokines supplemented by normal saline was used. Concentration of cytokines in 
experimental and control samples was determined by enzyme immunoassay. Anti-cytokine activity (ACA) was 
expressed as a percentage (%) of cytokine inactivation in experimental mixtures compared to the controls, 
cytokine activity, as % of cytokine production in the experimental samples compared to the control.

The studied staphylococci showed anti-cytokine activity against IL-4 and IL-10, and exhibited ability to 
produce IL-6 and TNF. At the same time, among staphylococci, there were strains both showing anti-cytokine 
activity against IL-8, and producing this cytokine.

Among different staphylococcal species isolated from prostate secretions in men with symptoms of 
urogenital infection, the presence of anti-cytokine activity and the ability to produce cytokines was detected; 
their production (presence and level) was characterized by intraspecific variability. S. xylosus proved to be the 
most active cytokine producer, which also have the highest anti-cytokine activity against IL-4.

Keywords: cytokine-like substances, anticytokine activity, staphylococci, urogenital infections

Введение
Для того чтобы микроорганизмы состоялись 

в качестве возбудителей инфекционно-воспали-
тельного заболевания, они должны обладать па-
тогенным потенциалом, каркас которого форми-
руют факторы персистенции, обеспечивающие 
их защиту от разных эффекторов иммунитета 
организма хозяина [1]. Имеются данные о том, 
что ряд микроорганизмов может обладать анти-
цитокиновой активностью (АЦА), которая про-
является снижением концентрации ряда реком-
бинантных цитокинов при их соинкубировании 
с супернатантами суточных культур бактерий [2, 
7]. В то же время недавно экспериментально 
установлено, что как грамположительные, так и 

грамотрицательные бактерии могут синтезиро-
вать ряд цитокинов (цитокиноподобные веще-
ства – ЦПВ) [4, 8], т.е. фактически проявлять ци-
токиновую активность.

Цель исследования – установить наличие ци-
токиноподобных веществ и антицитокиновой 
активности у штаммов стафилококков, выделен-
ных из секрета предстательной железы у мужчин 
с симптомами урогенитальной инфекции. 

Материалы и методы
В опытах использовали 24 клинических изо-

лята стафилококков разных видов: Staphylococcus 
intermedius, S. gallinarum, S. epidermidis, S. xylosus, 
выделенных из секрета предстательной железы 
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у мужчин с симптомами урогенитальной инфек-
ции. Изучение способности микроорганизмов 
вызывать изменение концентрации IL-4, IL-6, 
IL-8, IL-10 и TNFα проводили путем соинкуби-
рования взвеси бактерий в физиологическом рас-
творе (БАК-5) с раствором цитокинов в соотно-
шении 1:1 (опытные пробы). В качестве контроля 
использовали раствор цитокинов, внесенный в 
физиологический раствор. Конечная концентра-
ция цитокинов в опытных и контрольных пробах 
составляла для IL-4 – 20 пг/мл, IL-6 – 50 пг/ мл, 
IL-8 – 50 пг/мл, IL-10 – 50 пг/мл, TNFα – 
25 пг/ мл.

Опытные и контрольные пробы инкубирова-
ли в течение 2 часов (37 °С), реакцию останав-
ливали на холоде, центрифугировали при 3000 
об/ мин в течение 15 мин (+4 °С) и отбирали су-
пернатант. Определение концентрации цитоки-
нов в опытных и контрольных пробах проводили 
иммуноферментным анализом с использованием 
реагентов ООО «Цитокин» (Санкт-Петербург), 
учет результатов проводили на фотометре StatFax 
2100 (США) при длине волны 450 нм. Антицито-
киновую активность (АЦА) выражали в процен-
тах (%) инактивации цитокинов в опыте по срав-
нению с контролем, цитокиновую активность – в 
% продукции цитокинов в опыте по сравнению с 
контролем.

Данные обработаны методами вариационной 
статистики [6].

Результаты и обсуждение
У изученных стафилококков установлена ан-

тицитокиновая активность в отношении IL-4 и 
IL-10 и способность продуцировать IL-6 и TNF. 
Вместе с тем среди стафилококков встречались 
штаммы как проявляющие антицитокиновую ак-
тивность в отношении IL-8, так и продуцирую-
щие данный цитокин.

По 2 штамма (33,3%) S. intermedius, S. epider-
midis, S. xylosus и все исследованные S. gallinarum 
характеризовались антицитокиновой активно-
стью в отношении IL-4, с уровнем выраженно-
сти признака равным 6,4; 6,8; 14,1; 5,6% соответ-
ственно.

Из 24 штаммов стафилококков 23 (95,8%) 
обладали АЦА в отношении IL-10, уровень ее 
выраженности составил 34,4% у S. intermedius, 
31,4% у S. gallinarum, 40% у S. epidermidis и 33,4% 
у S. xylosus, причем один штамм, относящийся к 
данному виду, продуцировал IL-10.

Все штаммы S. epidermidis и по 2 штамма 
S. intermedius и S. gallinarum инактивировали IL-8, 
средний уровень выраженности признака соста-
вил 9,5; 6,9; 5,03% соответственно. По 4 штамма 
S. intermedius и S. xylosus, не обладающие антици-
токиновой активностью в отношении IL-8, про-
дуцировали данный цитокин (уровень признака 
7,6 и 22,6%). 

Установлено, что все штаммы S. gallinarum 
и S. xylosus, использованные в работе, облада-
ли способностью к продукции IL-6, тогда как 
у S. intermedius антицитокиновая активность в 
отношении IL-6 отмечена в 33,3% случаев, а у 
S. epidermidis – в 50% случаев. При этом значе-
ния признака были максимальными у S. xylosus 
(17,0%) и снижались в ряду S. gallinarum (13,1%), 
S. intermedius (8,8%), S. epidermidis (5,2%).

Цитокиновая активность в отношении фак-
тора некроза опухолей зарегистрирована у 
S. gallinarum и S. xylosus в 100% случаев со сред-
ним значением признака, равным 24,8% и 70,0%, 
у S. intermedius – в 66,7% случаев, среднее зна-
чение уровня выраженности составило 79,6%, у 
штаммов S. epidermidis признак не обнаружен.

Заключение
Установлено наличие антицитокиновой ак-

тивности и способности к продукции цитокинов 
у стафилококков разных видов, выделенных из 
секрета предстательной железы у мужчин с симп-
томами урогенитальной инфекции, причем их 
продукция (наличие и уровень) характеризует-
ся внутривидовой вариабельностью. Наиболее 
активными продуцентами цитокинов являются 
S. xylosus, у которых отмечена также самая высо-
кая антицитокиновая активность в отношении 
IL-4. Полученные данные представляют несо-
мненный интерес, поскольку рядом исследова-
телей обсуждается возможное патогенетическое 
значение продукции ЦПВ бактериями [5]. С 
другой стороны, высокий уровень антицитоки-
новой активности свидетельствует о возможном 
влиянии экзометаболитов стафилококков на ло-
кальный цитокиновый баланс, что поддерживает 
воспалительный процесс [3]. Дальнейшие иссле-
дования цитокиновой и антицитокиновой актив-
ностей у штаммов стафилококков, выделенных 
из секрета предстательной железы мужчин с сим-
птомами урогенитальной инфекции, позволят 
выявить информативные параметры, пригодные 
для оценки степени тяжести заболевания.
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