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Лизосомальные катионные белки как основа 
клеточного и гуморального иммунитета 
животных: роль нейтрофильных внеклеточных 
ловушек в иммунном гомеостазе (обзор)
РЕЗЮМЕ
Актуальность. Лизосомальные катионные белки (ЛКБ) гранулоцитарных лейкоцитов (эластаза, 
катепсин G, протеиназа-3, кальгранулин, кателицидины, дефензины, лактоферрин, протегрины) 
активны в отношении вирусов, бактерий, грибов, простейших. Отмечаются вопросы физиологиче-
ских регуляторных, иммунных и патологических воздействий ЛКБ и их производных — нейтрофиль-
ных (гетерофильных) внеклеточных ловушек (НВЛ) — на патогены, здоровые клеточные и тканевые 
структуры организма.
Результаты. Инкреция гранулоцитами ЛКБ реализуется: 1. мерокриновым типом — путем дегра-
нуляции; 2. экзоцитозом и ложной дегрануляцией, то есть процессом декатионизации лизосом, 
содержащих гранулы катионных протеинов с апокриновым или голокриновым типом секреции. 
Декатионизация реализует экзоцитоз ЛКБ, экструзию из клетки интактных лизосом с ЛКБ, диф-
фундирование ЛКБ через мембрану лизосом. Реакции дегрануляции лизосом с ЛКБ формируют 
фаголизосомы и инициируют фагоцитоз, реакции декатионизации лизосом с ЛКБ — обеспечива-
ют формирование и функции НВЛ. НВЛ формируются  нелитическим (нелизируемым) и литиче-
ским (лизируемым) путем при септическом и асептическом воспалении, при онтогенетическом 
развитии звеньев иммунитета. НВЛ стереотипно образуются внутрисосудисто при асептическом 
воспалении, оксидативном стрессе и в физиологическом режиме, при стимуляции гранулоцитов 
продуктами окислительного метаболизма. На модельном организме птиц (Aves) за счет примене-
ния цитохимического теста с высокочувствительным кислотно-щелочным бромфеноловым синим 
индикатором изучены субклеточные и клеточные проявления физиологической возрастной иммун-
ной активности катионных протеинов кумулированных в лизосомах гранулоцитов, изучены неспец-
ифические адаптационные реакции (НАР) позвоночных в раннем постнатальном онтогенезе. В ос-
нове формирования НАР реализуются взаимосвязи групп лейкоцитов (лимфоцитов, моноцитов и 
гранулоцитов) с динамикой их лизосомальных катионных белков. Метод расчета уровня активности 
и потенциальных возможностей гранулоцитов в фагоцитарных реакциях и при формировании НВЛ 
включает индексы, характеризующие направления и интенсивность иммунных реакций гранулоци-
тов с учетом процессов: 1. дегрануляции лизосом с ЛКБ — в инициации клеточного фагоцитарного 
звена; 2. декатионизации лизосом с ЛКБ — в инициации внеклеточных ловушек, участвующих в реа-
лизации гуморального звена иммунитета.
Ключевые слова: лизосомальные катионные белки, лизосомы, фаголизосомы, фагосомы, ней-
трофильные внеклеточные ловушки, дегрануляция, декатионизация, иммунный ответ, клеточный 
иммунитет, гуморальный иммунитет, иммунный гомеостаз, морфология крови, гранулоциты, гете-
рофилы
Для цитирования: Колесник Е.А., Дерхо М.А., Ребезов М.Б. Лизосомальные катионные белки 
как основа клеточного и гуморального иммунитета животных: роль нейтрофильных внеклеточных 
ловушек в иммунном гомеостазе (обзор).  Аграрная.наука. 2025; 390(01): 57–70. 
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Lysosomal cationic proteins as the basis  
of cellular and humoral immunity of animals:  
the role of neutrophil extracellular traps (NETs) 
in immune homeostasis (review)
ABSTRACT
Relevance. Lysosomal cationic proteins (LCP) of granulocytic leukocytes: elastase, cathepsin G, 
proteinase-3, calgranulin, cathelicidins, defensins, lactoferrin, protegrins are active against viruses, 
bacteria, fungi, protozoa. The issues of physiological regulatory, immune and pathological effects of LCP 
and their derivatives – neutrophil (heterophil) extracellular traps (NETs) on pathogens, healthy cellular and 
tissue structures of the body are noted.
Results. The increment of LCP granulocytes is realized by: 1. merocrine type — by degranulation; 
2. exocytosis and false degranulation, that is, the process of decationization of lysosomes containing 
granules of cationic proteins with apocrine or holocrine type of secretion. Decationization implements 
exocytosis of LCP, extrusion of intact lysosomes from the cell with LCP, and diffusion of LCP through 
the lysosome membrane. Lysosome degranulation reactions with LCP form phagolysosomes and initiate 
phagocytosis, lysosome decationization reactions with LCP ensure the formation and functions of NETs. 
NETs is formed by non-lytic (non-lytic) and lytic (lyzed) pathways in septic and aseptic inflammation, 
with the ontogenetic development of immune links. NETs is stereotypically formed intravascular during 
aseptic inflammation, oxidative stress and in a physiological regime, when granulocytes are stimulated by 
products of oxidative metabolism. Using a cytochemical test with a highly sensitive acid-base bromophenol 
blue indicator, subcellular and cellular manifestations of the physiological age-related immune activity of 
cationic proteins accumulated in granulocyte lysosomes were studied on the avian model organism (Aves), 
and nonspecific adaptive reactions (NAR) of vertebrates in early postnatal ontogenesis were studied. The 
basis for the formation of NAR is the relationship of groups of leukocytes (lymphocytes, monocytes and 
granulocytes) with the dynamics of their lysosomal cationic proteins. The method for calculating the level 
of activity and potential capabilities of granulocytes in phagocytic reactions and in the formation of .NETs 
includes indices characterizing the directions and intensity of immune reactions of granulocytes, taking 
into account the processes: 1. degranulation of lysosomes with LCP — in the initiation of the cellular 
phagocytic link; 2. decationization of lysosomes with LCP — in the initiation of extracellular traps involved in 
the implementation of the humoral link of immunity.
Key words: lysosomal cationic proteins, lysosomes, phagolysosomes, phagosomes, neutrophil 
extracellular traps, degranulation, decationization, immune response, cellular immunity, humoral immunity, 
immune homeostasis, blood morphology, granulocytes, heterophils
For citation: Kolesnik E.A., Derkho M.A., Rebezov M.B. Lysosomal cationic proteins as the basis of cellular 
and humoral immunity of animals: the role of neutrophil extracellular traps (NETs) in immune homeostasis 
(review). Agrarian.science. 2025; 390(01): 57–70 (in Russian).
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Введение/Introduction
Функциональная роль лизосомального грану-

лярного аппарата полиморфноядерных лейкоци-
тов (ПМЯЛ) в действии гуморальных и клеточных 
звеньев неспецифического иммунного ответа ор-
ганизма описана в работах П. Эрлих [1–3].

В реализации действия ПМЯЛ участвуют лизо-
сомальные катионные белки (ЛКБ), являющиеся 
биохимическими и цитохимическими маркерами 
иммунного гомеостаза [4–8]. ЛКБ и их произво-
дные выполняют роль внеклеточных ловушек (ВЛ) 
гранулоцитов периферической крови (эозинофи-
лов, нейтрофилов), участвующих в ингибировании 
действия многих грамположительных и грамотри-
цательных бактерий, грибов, вирусов, и однокле-
точных паразитов. При этом хроматин внеклеточ-
ных ловушек фиксирует патогены, ограничивая 
тем самым их распространение в организме хо-
зяина, а лизосомальные катионные белки снижа-
ют их вирулентность, определяя последующий эф-
фективный фагоцитоз или приводя к их полному 
уничтожению. В частности, патогенные бактерии 
фиксируются ВЛ гранулоцитов крови посредством 

электростатических взаимодействий между фи-
бриллами хроматина (+) и бактериальными стен-
ками (-) [9].

Механизм инактивации. факторов вирулент-
ности микроорганизмов. ЛКБ внеклеточных ло-
вушек гранулоцитов реализуется или посред-
ством ферментов, например эластазы (Leukocyte.
Elastase), протеиназы-3. (Proteinase-3, PR-3), ка-
тепсина G (Cathepsin. G, CathG), которые рас-
щепляют протеиновые факторы вирулентности 
Shigella. flexneri,. Salmonella. typhimurium. и. Yersinia.
enterocolitica [2, 10–12], или катионных белков, 
например кальгранулина (Calgranulin), прояв-
ляющих фунгицидную активность в отношении 
Candida.albicans.[13], Aspergillus.sp. [14].

Цель. исследования. — отражение представле-
ний об иммунных лизосомальных катионных бел-
ках гранулоцитов, внеклеточных ловушках с рас-
крытием цитофизиологических механизмов их 
функций в гуморальном и клеточном звеньях им-
мунитета.

Материалы и методы исследования / 
Materials and methods

Научный обзор включает резуль-
таты работ отечественных и зару-
бежных авторов, которые были си-
стематизированы по схеме (рис. 1).

Поиск литературных источни-
ков данных проводился с 1971 по 
2024 г. в научных электронных би-
блиотеках и поисковых системах, 
включая eLIBRARY.RU, Science Di- 
rect, Scopus, WOS и портал Rese-
archGate и др.

Методы исследований включают:
	монографический метод; 
	статистический анализ.

Материалы и методы 
исследования / 
Materials and methods
1.. Роль. лизосомальных. катион-

ных. белков. гранулоцитов. (ЛКБ). в.
становлении. гуморального. и. кле-
точного. звеньев. иммунитета.. Ме-
ханизмы. микробицидных. реакций.
ЛКБ

ЛКБ ПМЯЛ участвуют в определе-
нии функциональной напряженно-
сти специфического или приобре-
тенного иммунитета. В частности, 
в очаге воспаления они активи-
руют макрофаги для продуциро-
вания и высвобождения антиген 
(опосредованных цитокинов) и уча-
ствуют в опсонизации иммуногло-
булинами G патогенных бактерий, 
определяя превращение их анти-
генов в химически (хемотаксиче-
ски) «видимые» макрофагами, что 

 

1

• Роль лизосомальных катионных белков 
гранулоцитов (ЛКБ) в становлении 
гуморального и клеточного звеньев 
иммунитета. Механизмы микробицидных 
реакций ЛКБ 

• The role of lysosomal cationic proteins 
of granulocytes (LCP) in the development  
of humoral and cellular immunity. Mechanisms 
ofmicrobicidal reactions of LCP

2

• Механизмы формирования нейтрофильных 
внеклеточных ловушек (НВЛ, NETs, HETs —
NETosis, HETosis, syn. DETs). Функциональная 
физиологическая и патофизиологическая 
реализация НВЛ в процессе НЕТоза

• Mechanisms of formation of neutrophil 
extracellular traps (NETs, HETs — NETosis, 
HETosis, syn. DETs). Functional physiological and 
pathophysiological implementation of NETs in the 
process of NETosis

3
• Иммунный гомеостаз НВЛ — механизмы 

авторегуляции образования и активности НВЛ 
• Immune homeostasis of NETs — mechanisms 

of autoregulation of NETs formation and activity

Рис. 1. Общая схема научного обзора
Fig. 1. General scheme of a scientific review
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способствует их последующему фагоцитирова-
нию [3], то есть хемоаттракция макрофагов к обра-
ботанным антителами (иммуноглобулинами G) па-
тогенным бактериям — это необходимое условие 
для их фагоцитоза [3].

Кроме этого, ЛКБ ПМЯЛ участвуют в энергети-
ческом обеспечении фагоцитоза нейтрофилов, 
регулируя активность внутриклеточных протеаз — 
ГТФаз (GTPas), обеспечивающих подготовку ми-
тохондрий к синтезу аденозинтрифосфорной кис-
лоты (АТФ) [15].

При непосредственном хеморецепторном кон-
такте ЛКБ ПМЯЛ способны активировать дендрит-
ные клетки, происходящие из моноцитов, улуч-
шая тем самым антигенопрезентацию патогенов 
и способствуя формированию иммунологической 
памяти [3].

Ключевую регуляторную роль ЛКБ ПМЯЛ игра-
ют в реализации механизмов, лежащих в осно-
ве превращения моноцитов в макрофаги [16] при 
участии нейтрофилов и синтезируемых ими фак-
торов, обеспечивая формирование макрофагаль-
ного звена иммунитета из моноцитов, циркули-
рующих в кровяном русле [3, 17–19].

Интегративная роль ЛКБ в поддержании им-
мунного гомеостаза [19, 20] определяется спо-
собностью ЛКБ ПМЯЛ контролировать процесс 
дифференциации миелоидных клеток — пред-
шественников из костного мозга — в моноциты и 
гранулоциты [21], а ЛКБ гранулоцитов — регули-
ровать дифференцировку моноцитов в макрофа-
ги [3, 18], которые в свою очередь секретируют 
колониестимулирующие факторы — факторы сти-
муляции и ингибирования пролиферации грану-
лоцитов и моноцитов [16, 46].

Установлено, что ЛКБ ПМЯЛ, продуцируемые во 
внеклеточную среду при экзоцитозе лизосом, спо-
собны воздействовать на эндотелий сосудов ми-
кроциркуляторного русла [18]. При этом экзоцитоз 
может осуществляться или путем дегрануляции, то 
есть растворения мембран лизосом [1, 4, 6–8, 19], 
или путем декатионизации, то есть перехода ЛКБ 
чрез мембрану лизосом при сохранении ее це-
лостности, например, у гранулоцитов [4; 22, с. 36, 
с. 37, с. 39], или в смешанном виде. При этом сти-
мулированный ЛКБ ПМЯЛ эндотелиальный слой 
сосудов в ответ продуцирует цитокины (интерлей-
кины, IL), ведущие из которых IL-1, IL-6, IL-8.и хе-
мокины. Они в совокупном воздействии вызыва-
ют хемоаттракцию моноцитов из кровяного русла 
в очаг воспаления [18].

В то же время функциональные свойства ЛКБ, 
источником которых являются нейтрофилы, во 
внеклеточном пространстве внутренней среды 
еще мало изучены [21]. Хотя установлено, что из 
гранулоцитарных ПМЯЛ нейтрофилы (гетерофи-
лы у птиц) первыми мигрируют из микроциркуля-
торного русла в очаг воспаления и только потом 
лимфоциты и моноциты, активизируются фикси-
рованные тканевые макрофаги, тучные клетки,  
эозинофилы и базофилы [17].

Экстравазация (миграция) ПМЯЛ из сосудов 
микроциркуляторного русла в очаг воспаления 
происходит по механизму хемотаксиса за счет 
проявления действия хемоаттрактантов патоген-
ных микроорганизмов и медиаторов воспале-
ния [15, 21].

Впервые обнаруженные в лизосомах нейтро-
филов жвачных животных (Ruminantia) ЛКБ кате-
лицидины (Cathelicidins) проявляют существен-
ные микробицидные свойства при формировании 
неспецифического иммунитета [2], что позволяет 
их отнести к семейству бактерицидных ЛКБ ПМЯЛ.
наравне с дефензинами (Defensins). Кателициди-
ны способны оказывать токсическое воздействие 
на эукариотические клетки [2], а на опухолевые — 
цитотоксическое [23].

Как отмечают [17], ЛКБ ПМЯЛ — дефензи-
ны, кателицидины, лактоферрин (Lactoferrin, LF, 
syn. Lactotransferrin, LTF), а также протегрины 
(Protegrins, PGs), впервые обнаруженные в ли-
зосомах нейтрофилов свиньи (Suidae), являются 
перспективными моделями для разработки, син-
теза и клинических испытаний новых антибакте-
риальных и фунгицидных пептидных фармацевти-
ческих препаратов.

Микробицидное действие ЛКБ определяется:
1. Изменением состояния мембранных струк-

тур у бактерий или разрушением биологически 
значимых молекул:

• ЛКБ дефензины (syn. дефенсины) гранулоци-
тов во внеклеточном пространстве и в ходе фаго-
цитарных реакций нарушают целостность бакте-
риальных мембран, делая их более доступными 
для цитотоксических веществ в процессе фагоци-
тоза [24];

• ЛКБ ПМЯЛ, взаимодействуя за счет электро-
статических сил с отрицательно заряженными мо-
лекулами в мембранных структурах бактерий, из-
меняют их свойства и конформацию, изменяя 
проницаемость и нарушая целостность [9];

• ЛКБ в фагосомах ПМЯЛ.оказывают кислоро-
допосредованное микробицидное действие, ос-
нованное на разрушении пептидных связей в ды-
хательных белках (цитохромах) бактериальных 
клеток за счет протекания катионно-анионных ре-
акций [25, 26];

• ЛКБ в процессе фагоцитоза анаэробных бак-
терий реализуют антимикробное действие за счет 
смещения рН среды в фаголизосомах ПМЯЛ в 
кислую сторону, что приводит к росту концентра-
ции хлорноватистой, молочной и других лизирую-
щих бактерии кислот [22].

2. Способностью ЛКБ выполнять свойства ме-
диаторов (посредников) и модуляторов (регуля-
торов) воспалительного процесса. Так, ЛКБ, про-
дуцируемые ПМЯЛ, повышают проницаемость 
сосудов микроциркуляторного русла, активиру-
ют тучные клетки, инициируя высвобождение из 
их везикул гистамина, гепарина, простагланди-
нов и интерлейкинов [2, 19, 27, 28], что связа-
но с действием катионного протеина лизосом 
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нейтрофилов — эластазы [27, 28]. Кроме этого, 
тучные клетки продуцируют иммунные хемотак-
сические факторы, активирующие нейтрофилы,  
эозинофилы и базофилы, что служит проявле-
нием гуморально-клеточной авторегуляции [16].

Нейтрофилы, в которых происходят диффе-
ренцировка и активация ядра, реструктуризация 
хроматина, синтезируют про- и противовоспали-
тельные интерлейкины, колониестимулирующие 
факторы роста [3, 18, 19].

Лизосомы гранулоцитов при электронной ми-
кроскопии имеют малоконтрастные контуры, что 
обусловлено особенностями физико-химических 
свойств их молекул и мембран [16, 29], поэто-
му для их идентификации используют различные 
способы окраски.

При окраске лейкоцитов красителями, исполь-
зующимися в гематологии для подсчета лейко-
формулы, лизосомы, содержащие катионные бел-
ки у нейтрофилов, гетерофилов и эозинофилов, 
практически не выявляются. В то же время цито-
химический метод окраски гранулярных лейкоци-
тов (по М.Г. Шубичу [30–33]) кислотно-основным 
индикаторным бромфеноловым синим красите-
лем (тетрабромфенолсульфофталеин) позволяет 
при оптической микроскопии идентифицировать 
четко различимые очертания лизосом, содержа-
щих весь пул катионных белков, и диагностиро-
вать морфофизиологию их органоидов.

Бромфеноловый синий индикатор с широ-
ким цветовым спектром — от желтого (pH.>.3) до 
бирюзового и насыщенно-синего (pH от 4–8 ед. и 
выше) [34–37] — позволяет выявлять самые чув-
ствительные особенности в концентрации, физи-
ологическом состоянии и метаболизме катионных 
белков в ПМЯЛ [33].

Описаны азурофильные лизосомальные гра-
нулы с катионными белками (ЛГКБ), выявляющи-
еся на стадии промиелоцита, и специфические 
(псевдовторичные) ЛГКБ — на стадии миелоци-
та. Они являются истинно первичными, так как об-
разуются в мембранах пластинчатого комплекса 
(ретикулюма) аппарата.Гольджи [4, 29]. При этом 
истинно вторичными гранулами с ЛКБ в ПМЯЛ яв-
ляются только фаголизосомы (фагосомы), в связи 
с тем что они образуются путем эндоцитоза и пи-
ноцитоза, то есть дегрануляции (слияния) первич-
ных азурофильных и специфических ЛГКБ [4, 29].

По составу азурофильные и специфические 
(псевдовторичные) группы лизосом различают-
ся в основном содержанием катионных протеино-
вых ферментов. Однако и в тех и других присут-
ствуют неферментные катионные белки [2, 3, 17, 
18, 29, 38].

Выделяют разновидности псевдовторичных 
специфических лизосом, а именно третичные и 
четвертичные, отличающиеся набором катионных 
протеиновых ферментов [2, 3, 17, 21].

Секреция нейтрофилами биологически актив-
ных веществ, в том числе обладающих иммуномо-
дулирующей и иммуномедиаторной активностью 

неферментных и ферментных катионных протеи-
нов, осуществляется:

1. Мерокриновым типом — путем дегрануляции.
2. Экзоцитозом и так называемой ложной де-

грануляцией [1], или (по В.Е. Пигаревскому) про-
цессом декатионизации лизосом, содержащих 
гранулы катионного белка с апокриновым или го-
локриновым типом секреции [4]. Дегрануляция 
напрямую характерна для формирования фаголи-
зосом (syn. фагосомы) при развитии фагоцитар-
ных реакций. В ходе их образования лизосомы с 
ЛКБ объединяются путем слияния и растворения 
собственных мембран с итоговой кумуляцией в 
фаголизосомах совокупности катионных белков 
(КБ) (рис. 2) [33]. При декатионизации осущест-
вляется преимущественно экзоцитоз ЛКБ, кото-
рый начинается с выталкивания из клетки морфо-
логически не измененных лизосом с гранулами 
КБ наружу, то есть во внеклеточное простран-
ство (из: [4, по: N. Taichman (1975), с. 48]). Далее 
в ходе экзоцитоза ЛКБ перемещаются во внекле-
точное пространство через интактные мембра-
ны лизосом. При этом экзоцитоз ЛКБ реализует-
ся апокриновым путем с сохранением структуры 
гранулоцита или с дальнейшей полной реструк-
туризацией клетки при голокриновом типе секре-
ции [1, 4] (рис. 2).

Аналогичные результаты В.Е. Пигаревский по-
лучил по нейтрофилам (equivalent гетерофилам) 
кроликов, изучая экспериментальное асептиче-
ское воспаление [4].

Декатионизация лизосом с ЛКБ у гранулоци-
тов служит триггером для формирования ней-
трофильных (equivalent гетерофильных) вне-
клеточных ловушек (НВЛ, neutrophil. extracellular.
traps — NETs, heterophil.extracellular.traps — HETs, 
syn..DNA.—.Deoxyribonucleic.acid.extracellular.traps, 
DETs) в ходе NETs, HETs, DETs — опосредован-
ной запрограмированной смерти гранулоцитов  
(НЕТоз, NETosis, HETosis) [8, 19, 20, 39, 40].

НВЛ являются морфофизиологическими струк-
турами из вышедших в плазму лизосом с актив-
ными катионными белками и другими биополи-
мерами — хроматином, белками — гистонами и 
митохондриальной ДНК, которые обеспечивают 
гуморальное звено регуляторных и посредниче-
ских функций ПМЯЛ в формировании неспецифи-
ческого иммунного ответа, участии в активации 
специфического звена иммунитета в организме 
животных [8, 19, 20].

Было подтверждено, что высвобождение одних 
из основных катионных белков — нейтрофиль-
ной эластазы и катепсина G — из первичных гра-
нул при формировании НВЛ возникает без лизиса 
мембраны гранул [26].

Ранее В.Е. Пигаревский показал, что декатиони-
зация лизосом с ЛКБ происходит с сохранением 
целостности их мембраны при асептическом вос-
палении у кроликов [4]. Это обусловлено воздей-
ствием ядерных белков — гистонов, увеличиваю-
щих проницаемость лизосомальной мембраны для 
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ЛКБ, сохраняя, таким образом, целостность самих 
лизосом при их декатионизации [4].

Катионные белки при декатионизации лизосом 
с ЛКБ способны активно проникать через целост-
ную клеточную мембрану во внеклеточное простран-
ство. При экспериментальной инициации декатио-
низации была установлена способность лизосом 
с гранулами КБ к агрегации, проявляющейся мор-
фофизиологически, и «краевому стоянию» у границ 
клеточной мембраны гранулоцитов [4] (рис. 2).

Субклеточные и клеточные реакции гранулоци-
тов, ассоциированные с ЛКБ, реализуются в ходе 
онтогенетического становления механизмов ре-
зистентности регуляторных, то есть адаптивных, 
систем гомеостаза.

У птиц функцию иммунных нейтрофильных ло-
вушек выполняют «гетерофильные внеклеточные 
ловушки» chicken.heterophil.extracellular.traps, си-
ноним Deoxyribonucleic.Acid.mediated.Extracellular.
Traps (HETs, DETs) [5–8, 33, 39–41], из вышедших в 

плазму крови лизосом с иммунными катионными 
белками и структур клеточного ядра (рис. 2).

По результатам морфофизиологических и 
цитохимических исследований неспецифиче-
ских адаптационных реакций (НАР) позвоночных 
(Vertebrata) на модельном организме птиц (Aves) в 
раннем постэмбриональном онтогенезе в основе 
формирования НАР. были установлены взаимос-
вязи групп лейкоцитов периферической крови — 
лимфоцитов, моноцитов с динамикой гранулоци-
тов и их лизосомальных катионных белков [33, 42].

При изучении субклеточных и клеточных про-
явлений физиологической возрастной иммун-
ной активности катионных протеинов, кумулиро-
ванных в лизосомах гранулоцитов птиц [33, 41], 
был предложен метод расчета уровня активности 
и потенциальных возможностей лейкоцитарных 
клеток в фагоцитарных реакциях и при форми-
ровании внеклеточных ловушек [33, 41]; разра-
ботаны комплексные индексы, характеризующие 

Рис. 2. Схема, отражающая участие лизосомальных катионных белков (ЛКБ) полиморфноядерных лейкоцитов (ПМЯЛ) 
периферической крови у птиц в реализации клеточного и гуморального звеньев иммунного гомеостаза: 1, 2 — гранулы синего 
цвета стабильных катионных белков в лизосомах ПМЯЛ (цитохимическая реакция с бромфеноловым синим и основным 
фуксином на лизосомальные катионные белки по М.Г. Шубичу) со структурной предрасположенностью к: дегрануляции (1), 
декатионизации (2); I — переход к стадиям дегрануляции лизосом с ЛКБ в ПМЯЛ; 1.1, 1.2, 1.3 — слияние лизосом, содержащих 
ЛКБ, и их дегрануляция у ПМЯЛ в процессе фагоцитоза, обеспечивающего клеточный иммунитет; II — переход к стадиям 
декатионизации лизосом с ЛКБ в ПМЯЛ; 2.1, 2.2, 2.3 — завершение жизни ПМЯЛ путем реструктуризации плазмолеммы и 
ядра с выведением во внеклеточное пространство хроматина и лизосом с ЛКБ (показаны стрелками) в ходе образования 
гетерофильных (нейтрофильных) внеклеточных ловушек (HETs. —. HETosis,. NETs. —. NETosis,. syn.. DETs); гетерофильные 
(нейтрофильные) внеклеточные ловушки формируются нелитическим типом HETosis без тотальной реструктуризации и 
лизиса плазмолеммы (2.1, 2.2) и литическим типом HETosis с ремоделированием цитоскелета, тотальной реструктуризацией 
и лизисом плазмолеммы (2.3), обеспечивающих гуморальный иммунитет
Fig. 2. Scheme reflecting the participation of lysosomal cationic proteins (LCP) of polymorphonuclear leukocytes (PMNs) of peripheral 
blood in birds in the implementation of cellular and humoral links of immune homeostasis: 1, 2 — blue granules of stable cationic proteins 
in PMNs lysosomes (cytochemical reaction with bromophenol blue and basic fuchsin for lysosomal cationic proteins according to 
M.G. Shubich) with a structural predisposition to: degranulation (1); decationization (2); I — transition to the stages of degranulation of 
lysosomes with LCP in PMNs; 1.1, 1.2, 1.3 — fusion of lysosomes containing LCP and their degranulation in PMNs during phagocytosis, 
providing cellular immunity; II — transition to the stages of decationization of lysosomes with LCP in PMNs; 2.1, 2.2, 2.3 — termination 
of PMNs life by restructuring of the plasma membrane and nucleus with the release into the extracellular space of chromatin and 
lysosomes with LCP (shown by arrows) during the formation of heterophil (neutrophil) extracellular traps (HETs.—.HETosis,.NETs.–.
NETosis,.syn..DETs); heterophil (neutrophil) extracellular traps are formed by the non-lytic type of HETosis, without total restructuring 
and lysis of the plasma membrane (2.1, 2.2) and the lytic type of HETosis, with remodeling of the cytoskeleton, total restructuring and 
lysis of the plasma membrane (2.3), providing humoral immunity
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направления и интенсивность иммунных реакций 
гранулоцитов посредством учета процессов:

1. Дегрануляции ЛКБ — в инициации клеточно-
го фагоцитарного звена.

2. Декатионизации ЛКБ, обусловливающих со-
вокупность гуморального, в том числе опосредо-
ванного внеклеточными ловушками звена, имму-
нитета [33, 41, 43].

Нейтрофильные (гетерофильные) внеклеточ-
ные ловушки представляют собой субклеточную 
и молекулярную сеть со структурной и функцио-
нальной основой из ядерного хроматина, гисто-
нов и митохондриальной ДНК. Ведущей иммунной 
основой ловушек служат свободные, выведенные 
из лизосом путем декатионизации и кумулирован-
ные в лизосомальных гранулах — ЛКБ [4, 9, 25, 26, 
28, 30, 33, 41, 43]. Данные внеклеточные ЛКБ-ло-
вушки способны образовываться как в кровяном 
русле, так и в межклеточной жидкости в очаге вос-
паления и выполняют роль внеклеточного захва-
та болезнетворных микроорганизмов с микро-
бицидными, сигнально-иммунными реакциями, 
регуляции — формирования и активности зве-
ньев иммунитета, аутоиммунных реакций и тром-
бообразования [4, 5, 7, 9, 25, 26, 28, 30, 33, 41, 43].

2.. Механизмы. формирования. нейтрофиль-
ных. внеклеточных. ловушек. (НВЛ,. NETs,. HETs. —.
NETosis,. HETosis,. syn.. DETs).. Функциональная.
физиологическая. и. патофизиологическая. реали-
зация.НВЛ.в.процессе.НЕТоза

Процесс образования внеклеточных ловушек 
(ВЛ) является одним из типов запрограммирован-
ного развития, характерного для нейтрофильных 
(NETs) — NETosis и эозинофильных гранулоци-
тов [8, 25, 44], нередко с завершением жизнен-
ного цикла данных лейкоцитов, наряду с такими 
формами клеточной дегенерации, как апоптоз и 
некроз [7, 25, 26, 43, 45].

НВЛ формируются. в регуляторной конкурен-
ции с балансом между направлениями к апопто-
зу [7, 46], некрозу в зависимости от асептическо-
го или септического генеза NETs.[7].

Однако, в отличие от апоптоза и некроза, НВЛ 
изначально являются иммуноассоциированными 
структурами гуморального звена с сопричастием 
к клеточному звену иммунитета, в том числе к фа-
гоцитозу [1, 2, 4, 8, 9, 25, 26, 33, 45].

Дискуссионным является ведущее направле-
ние иммунных реакций при воспалении в сторо-
ну развития НВЛ или фагоцитоза [25, 47]. Размер 
патогена предложен в качестве ключевого опре-
деляющего фактора: когда возбудитель слишком 
велик, чтобы его можно было поглотить, грануло-
циты могут образовывать внеклеточные ловуш-
ки [25, 47]. Тем не менее внеклеточные и вну-
триклеточные паразиты, включая вирусы, могут 
вызывать NETosis.[48]. Candida.albicans может вы-
звать NETosis после ее фагоцитирования [26].

Формирование НВЛ — это энергетически и эн-
зимозависимый процесс, происходящий поэтапно 

на молекулярном, субклеточном, клеточном уров-
нях с итоговой функциональной конструкцией во 
внеклеточном или внутриклеточном простран-
стве [7, 11, 12, 15, 25, 26, 33, 39, 41].

События формирования ловушек обусловле-
ны реструктуризацией (декомпозицией), то есть 
разборкой и ремоделированием цитоскелета, 
гранулярного аппарата, митохондрий, плазмо-
леммы, матрикса (стромы) ядра и кариолеммы, 
деконденсацией ядерного хроматина гранулоци-
тов [25, 26, 33, 41]. 

Гранулоцитарные ловушки формируются 1) не-
литическим (нелизируемым) и 2) литическим (ли-
зируемым) путями (рис. 2) [25, 33, 41] при септи-
ческом и асептическом (syn. — стерильном) 
воспалении (рис. 2), при онтогенетическом раз-
витии звеньев иммунитета [1, 4, 9, 33, 41].

НВЛ стереотипно способны образовываться вну-
трисосудисто при асептическом воспалении [25], 
например NETs и HETs под воздействием активных 
форм кислорода (АФК) при оксидативном стрессе 
полиэтиологичной природы [25, 26], а также в фи-
зиологическом режиме (рис. 2) [25, 33, 41], при сти-
муляции гранулоцитов продуктами окислительного 
метаболизма [4, 33, 39, 41].

Экспериментально показан пример нелитиче-
ского септического НЕТоза, при котором плаз-
молемма нейтрофилов в целом оставалась 
интактной, а гранулоциты сохранили свою актив-
ность [49]. В этом случае стимулирование нейтро-
филов от 5 до 60 мин. Staphylococcus.aureus.вы-
зывало при точечной деструкции плазмолеммы 
вывод из клеток деконденсированного хроматина 
и лизосом с бактерицидными катионными белка-
ми, которые формировали ловушки во внеклеточ-
ном пространстве [49].

В случае нелитического НЕТоза деконденси-
рованный хроматин после деструкции цитоплаз-
матической мембраны выводится во внеклеточ-
ное пространство, образуя «паутинный» сетевой 
каркас ловушек, в который встраиваются выве-
денные из клетки гранулы (лизосомы) с катион-
ными белками (рис. 2). Во втором литическом ва-
рианте [25, 33, 41] деконденсируемый хроматин 
внутриклеточно образует сеть с гранулами с ка-
тионными белками с одновременным процессом 
лизисной деструкции плазмолеммы (рис. 2).

Морфодинамика НВЛ практически на всех эта-
пах зависит от включения в данный процесс ионов 
кальция (Ca2+), депонированного в эндоплазмати-
ческом ретикулюме (ЭПР), который необходим для 
активации ферментного аппарата гранулоцитов. 
При этом в самих механизмах построения ловушек 
реализуются реакции и молекулярно-субклеточ-
ные конструкции, обеспечивающие авторегуляцию 
образования и активности компонентов НВЛ.

Развитие специальных гранулоцитов в на-
правлении НВЛ инициируется взаимодействи-
ем факторов НВЛ со специализированными ре-
цепторами плазмолеммы или внутриклеточными 
органоидами гранулоцитов. Факторами НВЛ 
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служат: 1) молекулярные структуры вирулент-
ности патогенных микроорганизмов, в частно-
сти поверхностные рецепторы клеточных стенок 
бактерий, грибов, капсидов вирусов, метаболи-
ты — липополисахариды (Lipopolysaccharides, 
LPS); 2) физиологические и патофизиологиче-
ские метаболиты — активные формы кислорода 
(АФК), диэфир форбола (Phorbol-12-Myristate-13-
Acetate,.PMA), медиаторы воспаления — провос-
палительный IL-8 [50, 51], гистамин, простаглан-
дины [9, 11, 25, 26].

Микотоксин фумонизин B1. (Fumonisin. B1, 
FB1) [5, 7] и цитринин (Citrinin, CTN) — вторич-
ный метаболит грибов рода Aspergillus, Penicillium.
и Monascus. [6] — индуцируют НВЛ у гетерофи-
лов птиц посредством активации гетерофильной 
пептидил аргинин дезаминазы типа 4, обеспечи-
вающий морфобиохимическую перестройку ге-
терофилов при образовании НВЛ.. FB1. [5, 7] и 
CTN.[6] стимулируют синтез активных форм кис-
лорода и активируют P2×1. рецептор запуска об-
разования НВЛ гетерофилами в организме птиц.

Конидии.Aspergillus.fumigatus.и in.vitro экстраги-
рованный из Aspergillus. fumigatus пептидогалак-
томаннан (галактоманнан, peptidogalactomannan, 
PGM) [8] индуцируют НВЛ гетерофилами у птиц 
посредством запуска в гранулоцитах синтеза ак-
тивных форм кислорода, активации катионно-
го белка — эластазы и энзима пептидил аргинин  
дезаминазы типа 4.

Для запуска развития внеклеточных ловушек 
служат рецепторы плазмолеммы гранулоцитов: 
с лигандами G-белков (GPCRs) [51, 52], рецептор 
фактора некроза опухоли (TNF) [53], Fcγ-рецеп-
торы [52], TLR4-рецептор (толл-подобный рецеп-
тор — 4, CD284), рецепторы комплемента, гете-
родимерные рецепторы с компонентом интегрин.
β2 [54]. Данное рецепторное взаимодействие вы-
зывает активизацию кальциевого пула ЭПР грану-
лоцитов для включения кальцийзависимых фер-
ментов на каждом этапе развития ловушек.

Эвакуация кальция из ЭПР возможна при не-
посредственном нерецепторном воздействии на 
гранулоциты бактериальных токсинов, таких как 
иономицин [55], нигерицин [56], а также актив-
ных форм кислорода (АФК) [57]. Выработка АФК, 
необходимых для задействования кальциевого 
пула ЭПР при формировании НВЛ, обеспечивает-
ся митохондриями и НАДФН-оксидазой (NADPH-
oxidases,.NOXs) [26].

Реструктуризация ядра гранулоцита при НЕТозе 
обеспечивается деконденсацией (декомпактиза-
цией) хроматина с упразднением его гетерогенно-
сти и декомпозицией нуклеарной ламинарной сети.
матрикса (стромы). Десегрегация хроматина на 
эухроматин и гетерохроматин происходит вслед-
ствие его деконденсации комплексом энзимов, в 
том числе из азурофильных первичных гранул [57].

Деконденсация хроматина (и прежде всего его 
гетерохроматиновой фракции) осуществляется 
путем модификации и расщепления гистонов H1, 

H2A, H2B, H3.и.H4-ферментами — пептидил арги-
нин дезаминазой типа 4 (Peptidyl. Arginine. Deimi-
nase. 4,. PAD4), протеолитической нейтрофильной 
эластазой (Neutrophil.Elastase,.NE) и цистеиновой 
протеазой — кальпаином (Calpain) [25, 26, 43].

Активируемая внутриклеточными ионами каль-
ция. PAD4 осуществляет дезаминирование арги-
ниновых остатков в цитруллиновые в трех из четы-
рех коровых гистонах.

Цитруллинирование гистонов приводит к умень-
шению электростатического взаимодействия 
между гистонами и ДНК [55, 58]. Индуцированное 
PAD4-снижение положительного заряда гистонов 
уменьшает их сродство к отрицательно заряжен-
ной ДНК, в результате чего происходит диссоци-
ация связей гистонов с ДНК, приводя к потере 
компактной структуры хроматина и его декон-
денсации [55]. Для внеклеточного выведения де-
конденсированной ДНК при формировании лову-
шек нуклеиновая кислота эвакуируется из ядра, в 
связи с этим происходит опосредованное каль-
цийзависимой протеинкиназой.C (Protein.Kinase.
C, PKC) фосфорилирование ламиновых структур 
в основе каркаса ядерной стромы [59]. Дегра-
дацию ламинарной сети стромы ядра вызывают 
PAD4. и иономицин [26]. Деструкция кариолем-
мы происходит вследствие воздействия на нее 
продуктов расщепления цитозольного белка — 
гасдермина. D (Gasdermin. D), которые под дей-
ствием ферментов каспаз (Caspases) усиливают 
проницаемость ядерной мембраны вплоть до ее 
разрыва [60–62].

Тотальная декомпозиция структур ядра грану-
лоцита при НЕТозе реализуется сопричастно с ре-
структуризацией цитоскелета [25, 26, 43, 63].

В принципе интактная и патологическая адап-
тация формы клеток и логистика мембранных ор-
ганелл, включая аппарат Гольджи, митохондрии и 
ядерную оболочку к потребностям жизнедеятель-
ности клеток для модуляции структуры, динами-
ки и субклеточного расположения органелл, в том 
числе в ходе НЕТоза, реализуется прежде всего 
за счет интермедиативных (вставочных, проме-
жуточных) филаментов (нитей) цитоскелетного 
белка — виментина [63]. При этом функциональ-
но взаимосвязанные моторные белки (динеины и 
кинезин-1) обеспечивают локомоцию филамен-
тов виментина по тубулиновым микротрубочкам 
в реакциях перестройки цитоскелета в физиоло-
гических и патофизиологических процессах на 
субклеточном и клеточном уровнях [26, 43, 63]. 
Эпигенетическая координация субклеточного 
трафика органоидов и их отдельных компонен-
тов обеспечивается комплектом динамичного 
цитоскелета — филаментами актина, виментина 
с белками динеином, кинезином-1 и тубулиновы-
ми микротрубочками [59, 63].

Так, три цитоскелетные системы клетки образу-
ют плотную взаимосвязанную сеть, которая обес-
печивает и сохраняет физическую целостность 
клетки: 1. жесткая сеть микротрубочек регулирует 
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транспортировку и распределение мембранных 
органелл по всей клетке; 2. динамический актино-
вый цитоскелет составляет корсет плазматической 
мембраны, устанавливает натяжение и вызывает 
изменения формы клеток; 3. густая сеть промежу-
точных нитей виментина позволяет клеткам проти-
востоять большим деформациям [25, 26, 43, 63].

Наиболее выраженное ремоделирование цито-
скелета осуществляется при литическом НЕТозе 
путем реструктуризации тубулиновых цепочек ми-
кротрубочек, промежуточных виментиновых и ак-
тиновых филаментов [63, 64]. Тубулин и виментин 
перестраиваются кальцийзависимым цитрулли-
нированием, протеолитическим расщеплени-
ем протеазами и фосфорилированием киназами 
(Kinases, Protein.Kinases) [64].

Сеть кортикальных актиновых филаментов дей-
ствует как финальное биофизическое препят-
ствие разрыву плазмолеммы и высвобождению 
ДНК и гранул с ЛКБ во внеклеточное пространство 
при НЕТозе [26].

Актиновые филаменты деполимеризуются под 
действием PMA, иономицина и LPS [62, 64] и окис-
ляются АФК с предотвращением вторичной поли-
меризации за счет действия собственных грану-
лоцитарных плазменных белков CasL.MICAL [65] и 
бактериального ионофора кальция [66]. При этом 
белки CasL.MICAL.активируются АФК [67].

При нелитическом типе НЕТоза экструзия вне-
клеточной ДНК происходит локально в участ-
ках разрыва плазматической мембраны [26, 64]. 
Один из механизмов деструкции плазмолеммы 
при НЕТозе является биофизическим и вызывает-
ся воздействием внутриклеточного давления де-
конденсированного хроматина вследствие его ре-
структуризации [26, 64]. По данным [64], оценка 
давления на плазмолемму, создаваемая полностью 
раскрытой геномной ДНК, составляет 100–200 Па, 
в конце НЕТоза давление сохраняется до 20 Па.  
Поэтому набухание хроматина может механически 
разрывать плазматическую мембрану [64].

Однако временной интервал итоговой деструк-
ции плазмолеммы с выводом всех компонен-
тов НВЛ зависит от иммунных резервов организ-
ма животного, уровня и направления (заразного, 
аутоиммунного) их активации, при септическом 
воспалении, от патогенности, вирулентности ми-
кроорганизмов и составляет несколько минут или 
часов после лавинного или постепенного увели-
чения ее проницаемости [25, 26, 43, 64].

Так, некоторые штаммы бактерий способны ос-
лаблять и подавлять развитие НЕТоза различными 
путями, в том числе через связывание с собствен-
ными рецепторами плазмолеммы гранулоцитов, 
которые регулируют их активацию. В частности, 
стрептококки группы А (GAS) и стрептококки груп-
пы B (GBS) применяют молекулы, маскирующие-
ся под сиаловые кислоты, которые являются адек-
ватными сигналами для рецепторов гранулоцитов 
типа Siglec и так подавляют синтез АФК, необхо-
димых для НЕТоза [68, 69]. Со схожим механизмом 

могут действовать Pseudomonas. aeruginosa, по-
давляя НЕТоз посредством связывания с регу-
ляторным рецептором гранулоцитов «Сиглек-9» 
(Siglec-9) путем покрытия себя сиалилированны-
ми гликопротеинами хозяина-носителя [70].

Бактериальные эндонуклеазы, продуцируе-
мые Streptococcus. pneumoniae [71] и Neisseria.
gonorrhoeae, способны разрушать НВЛ [72]. 
Бактериальные капсулы способны ограничи-
вать захват вегетативных форм Streptococcus.
pneumoniae сетью НВЛ [73].

Известна роль ЛКБ ПМЯЛ как в развитии обще-
го воспалительного процесса, так и в патогенезе 
ряда болезней неинфекционной природы с пора-
жением сосудов микроциркуляторного русла, та-
ких как атеросклероз, ишемия, ревматоидный ар-
трит, патологии легких, в том числе астмы [3, 21].

Провоцирующую роль НЕТоза отмечают в 
остром респираторном дистресс-синдроме 
взрослых (Acute. Respiratory. Distress. Syndrome), 
остром повреждении легких (Acute. Lung. Injury), 
кистозном фиброзе (Cystic. Fibrosis) [74]. Значи-
ма роль ПМЯЛ и их производных НВЛ в патогене-
зе аутоиммунных болезней, обусловленных альте-
рацией клеток вследствие аутогенного иммунного 
ответа на антигены организма [74]. В связи с этим 
подчеркивается актуальность изучения функций 
ПМЯЛ в организме [17].

НВЛ за счет протеолитического действия элас-
тазы [75, 76], ДНКазы (DNase-1) [77] и цито-
токсичности свободных гистонов [76, 78] и де-
фенсинов [79] способны нарушать целостность 
плазмолеммы здоровых эпителиоцитов, эндоте-
лиальных клеток и гепатоцитов.

Стартовые роли гранулоцитов и их НВЛ в про-
дукции медиаторов воспалительных, аутоиммун-
ных реакций служат основой пролонгации кле-
точного, гуморального иммунитета [1–4, 9, 11, 33, 
41–43, 45, 80] и регуляции тромбообразования 
в физиологических и патофизиологических про-
цессах. Так, в физиологическом ключе при разви-
тии защитных воспалительных реакций ЛКБ ПМЯЛ 
оказывают существенное антикоагулянтное воз-
действие за счет ингибирования тромбопласти-
на — фактора свертывания крови [81] — путем 
блокирования функции некоторых структурных 
фосфолипидов тромбоцитов, имеющих отрица-
тельный заряд молекулы, в основном таких, как 
кефалины (Cephalins, Kephalins) [81]. Подчерк-
нем, антикоагулянтное действие ЛКБ обеспечи-
вает необходимое реологическое состояние ми-
кроциркуляторных участков внутренней среды в 
развитии защитного воспалительного процесса.

Однако НВЛ могут способствовать развитию ва-
зоокклюзии за счет роли нейтрофилов в тромбо-
зе. При тромбозе в локусах адгезии нейтрофилы 
продуцируют НВЛ, служащие вместе с фибрином 
функциональной стромой образующегося тромба. 
Эффект НВЛ в активизации тромбоза заключается 
в том, что адсорбированные на внутрисосудистых 
фибриллах хроматина ЛКБ — сериновые протеазы 
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эластаза и катепсин G — деградируют ингибиторы 
коагуляции крови [82]. НВЛ способны рецепторно 
(внутрисосудисто) стимулировать высвобождение 
из эндотелия медиаторов тромбообразования, та-
ких как фактор Виллебранда [83] и P-селектин.[84]..
При этом P-селектин. является хемоаттрактором 
для нейтрофилов в развивающийся очаг воспа-
ления [84]. Гистоны в составе НВЛ внутрисосуди-
сто способны кумулировать фактор Виллебранда 
и фибрин, таким образом агрегируя тромбоциты и 
эритроциты при тромбозе [82, 83].

3..Иммунный.гомеостаз.НВЛ.—.механизмы.ав-
торегуляции.образования.и.активности.НВЛ

Реализуемые гранулоцитами внутриклеточные 
механизмы регуляции активации и ингибирова-
ния синтеза АФК, необходимых для образования 
НВЛ, состоят в следующем:

1. ЛКБ ПМЯЛ (дефензины могут инактивировать 
НАДФ (оксидазу) и, следовательно, блокировать 
НАДФ (оксидаз) — зависимую продукцию суперок-
сидных радикалов, таким образом, регулируют им-
мунный ответ, так как в данном случае супероксид-
ные радикалы направлены на противомикробное 
действие в фагоцитах [24]. В этом проявляется и 
защитное действие ЛКБ от чрезмерной продукции 
свободных радикалов кислорода и, соответствен-
но, от развития патологических последствий окси-
дативного стресса в организме [24].

2. Каталаза (Catalase) и супероксиддисмутаза 
(Superoxide.Dismutases, SODs) подавляют синтез 
АФК [9].

3. Семейство белков MUNC-13-4 посредством 
связывания с цитохромом flavocytochrome. b558 
регулируют сборку NADPH.oxidase, обеспечиваю-
щей продукцию АФК [85].

Эндонуклеаза — ДНКаза-1 (DNase-1) — катали-
зирует деградацию выброшенного из нейтрофи-
лов хроматина и так ограничивает НЕТоз [77, 86].

Выводы/Conclusion
Лизосомальные катионные белки гранулоци-

тов — это эволюционно раносформированная 
система врожденного иммунитета, так как ЛКБ 
функционируют в организме беспозвоночных и 
позвоночных животных. При этом ЛКБ участвуют 
в онтогенетическом развитии клеточного и гумо-
рального звена неспецифического и специфиче-
ского пулов иммунитета.

Биохимическая и биофизическая универсаль-
ность микробицидных механизмов ЛКБ и со-
причастных с ними субклеточных структур опре-
деляет широкий спектр патогенных объектов 
воздействия, включающих вирусы, бактерии, гри-
бы. Однако неспецифичность воздействия ЛКБ 
ограничивает напряженность их действия в срав-
нении со специфическими реакциями приобре-
тенного иммунитета.

Избыточность реакций ЛКБ субклеточной, в том 
числе нуклеарной, стромы в составе НВЛ способ-
ствует побочным последствиям, соотносимым с 
воздействием на организм аутоиммунного цито-
кинового шторма.

Внеклеточные гранулоцитарные ловушки — это 
эффективная система реагирования гранулоци-
тов на стресс-реакции физиологической и пато-
физиологической этиологии.

НВЛ обеспечивают реализацию гуморально-
го звена иммунитета за счет тотального микроби-
цидного действия на патогены лизосомальных ка-
тионных белков или подготавливают ослабленные 
лизосомальными катионными белками патогены к 
последующему фагоцитозу.

Найдены цитофизиологические критерии оцен-
ки иммунологических реакций ЛКБ на основе рас-
чета индексов дегрануляции и декатионизации ЛКБ  
гранулоцитов, позволяющие оценивать вовле-
ченность и потенциал гранулоцитов в резистент-
ности организма к воздействию стресс-факторов.
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