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В опытах in vitro было изучено влияние интерлейкина-2 (ИЛ-2) на продукцию лейкоцитами дефензина-α1. Кровь 
получали у больных с перитонитом (8 человек) и менингитом (7 пациентов), а также у 10 здоровых доноров, цен-
трифугировали с выделением двух порций лейкоцитов. Первая порция была контрольной. Вторую инкубировали 
при 37 ºС в среде с ИЛ-2. Получали супернатант, в котором методом ВЭЖХ определяли содержание дефензина-α1. 
Установлено, что у здоровых доноров уровень дефензина-α1 в первой порции лейкоцитов был ниже, чем у больных. 
При воздействии ИЛ-2 на лейкоциты второй порции у больных перитонитом и менингитом возникало выраженное 
повышение содержания дефензина-α1 в супернатанте. При воздействии на лейкоциты здоровых доноров ИЛ-2 не 
вызывал существенного прироста уровня дефензина-α1. 
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In in vitro experiments, the effect of interleukin-2 (IL-2) on leukocyte production of defensin-α1 was studied. Blood 
was obtained in patients with peritonitis (8 people) and meningitis (7 patients), as well as in 10 healthy donors. Blood was 
centrifuged with the release of two portions of leukocytes. The first portion was the control. The second was incubated at 
37 ºC in a medium with IL-2. A supernatant was obtained in which the content of defensin-α1 was determined by HPLC.  
It was established that in healthy donors the level of defensin-α1 in the first portion of leukocytes was lower than in patients. 
Under the influence of IL-2 on the leukocytes of the second portion in patients with peritonitis and meningitis, there was a 
pronounced increase in the content of defensin-α1 in the supernatant. When exposed to leukocytes from healthy donors, 
IL-2 did not cause a significant increase in the level of defensin-α1 in the supernatant.
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Рекомбинантный интерлейкин-2 (ИЛ-2) в по-
следние годы активно применяется для ле-
чения тяжелых хирургических инфекций [1]. 

Появились работы, показывающие, что этот им-
муномодулятор может с успехом применяться 
для экстракорпоральной иммунофармакотера-
пии. Так, при введении интерлейкина-2 в клеточ-
ную массу крови, полученную при плазмаферезе, 
и её возврате в организм больного удаётся повы-
сить эффективность лечения перитонита, панкре-

атита, гнойного риносинусита, метастатических  
абсцессов мозга [2, 3].

На современном этапе сложились представле-
ния, что при взаимодействии ИЛ-2 с лейкоцитами 
происходит их активация с продукцией иммуно-
тропных соединений, в частности с образованием 
антимикробных пептидов. Последние, как известно, 
обеспечивают противомикробную защиту организ-
ма [2, 4]. В свою очередь, среди антимикробных пеп-
тидов наиболее интересны дефензины, поскольку 

ИЛ – интерлейкин
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они обладают выраженным про-
тивомикробным действием ши-
рокого спектра [5, 6]. Поскольку 
дефензины-α продуцируются ней-
трофилами [7, 8], представляется 
интересным оценить способность 
лейкоцитов к их продукции при 
различных формах инфекционных 
процессов. 

Цель исследования – изучить in 
vitro влияние ИЛ-2 на продукцию 
дефензина-α1 у здоровых людей и 
больных с острым перитонитом и 
гнойным менингитом. 

Материал и методы. Иссле-
дование было проведено в опытах 
in vitro с лейкоцитами крови, полу-
ченной от больных с острым пе-
ритонитом (8 человек) и гнойным 
менингитом (7 человек), а также 10 
здоровых доноров. Лейкоциты вы-
делялись из 300 мл крови с помо-
щью центрифугирования (режим 
2000 оборотов в минуту, 15 минут). 
Удалялся слой плазмы, и лейко-
циты разделялись на две порции. 
Первая порция лейкоцитов была 
контрольной. В ёмкость со вто-
рой порцией лейкоцитов вводился 
ИЛ-2 (Ронколейкин®, Российская 
Федерация) в дозе 500 000 ЕД. 
Далее обе порции лейкоцитов по-
мещались в термостат на 30 минут 
при температуре 37  оC. Затем к 
обеим порциям лейкоцитов добав-
лялся физиологический раствор 
NaCl в количестве 150 мл. Прово-
дилось центрифугирование (2000 
оборотов в минуту, 15 минут). Су-
пернатант отделялся для проведе-
ния исследования. 

Определение уровня 
дефензина-α1 проводилось мето-
дом ВЭЖХ по оригинальной ме-
тодике на хроматографе «Люмах-
ром» (Россия). Для построения 
калибровочной кривой исполь-
зовали стандарт дефензина-α1 
производства Cloud-Clone Corp. 
(США).

Статистический анализ для 
парного сравнения контрольных данных (группа здо-
ровых доноров) и результатов изучения лейкоцитов 
у больных перитонитом или менингитом проводили 
с применением непараметрических критериев (Вил-
коксона – Манна – Уитни) с использованием стан-
дартной программы STATISTICA 10. Значимыми при-
знавались различия при p<0,05. 

Результаты и обсуждение. Проведение экспе-
риментальных работ in vitro показало, что в гидроли-
зате лейкоцитов крови здоровых людей наблюдается 
целая группа низкомолекулярных пептидов, близких 
по своему молекулярному весу, наибольшая концен-
трация среди которых приходится на дефензин-α1 
(рис. 1). Вместе с тем уровень дефензина-α1 в по-
лученном супернатанте (первая порция лейкоцитов) 
был минимальным. 

Инкубация лейкоцитов здоровых людей с ИЛ-2 
приводила к снижению количества пиков и повыше-
нию концентрации дефензина-α1 (рис. 2). 

Рис. 1. Хроматограмма фракции низкомолекулярных пептидов,  
полученной у здоровых испытуемых

Рис. 2. Хроматограмма фракции низкомолекулярных пептидов  
при инкубации лейкоцитов с ИЛ-2

У больных с острым перитонитом содержание 
дефензина-α1 в первой порции было достоверно 
больше, почти в три раза, чем у здоровых лиц в ана-
логичной порции лейкоцитов (p=0,017). Инкубация 
лейкоцитов с ИЛ-2 (вторая порция) в группе боль-
ных с перитонитом вызвала выраженное повыше-
ние концентрации дефензина-α1 по сравнению с его 
уровнем в супернатанте из первой порции лейкоци-
тов (p=0,012) (табл.). Соответственно по сравнению 
с группой здоровых доноров уровень дефензина у 
больных перитонитом на фоне обработки ИЛ-2 был 
достоверно выше (р=0,017).

В группе больных с гнойным менингитом содержа-
ние дефензина-α1 в супернатанте первой порции лей-
коцитов также было выше, чем у здоровых лиц, почти 
в 5 раз (р=0,018). Добавление ИЛ-2 вызвало допол-
нительно существенное (почти в 3 раза) повышение 
концентрации дефензина-α1 во второй порции лейко-
цитарного супернатанта от этих пациентов (р=0,018). 
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Таблица 
Влияние интерлейкина-2 на содержание 

дефензина-α1 в лейкоцитарном супернатанте 
у больных с острым перитонитом и гнойным 

менингитом

Группа 	
обследо-
ванных

Время исследования
р

до инкубации после 
инкубации

Здоровые 
доноры

Ме=0,02
(0,014–0,033)

Ме=0,024
(0,014–0,029) 0,57

Больные 	
с перито-
нитом

Ме=0,07*
(0,047–0,024)

Ме=0,514*
(0,269–0,916) 0,012

Больные 	
с менинги-
том

Ме=0,115**
(0,033–0,135)

Ме=0,339**
(0,314–0,371 0,018

Примечание: *  – p<0,017; **  – p<0,018 по сравнению с 
донорами.

Таким образом, проведенное исследование по-
зволяет предположить, что при воздействии ИЛ-2 in 
vitro на лейкоциты пациентов с инфекционными про-
цессами стимулируется продукция дефензина-α1, 
который в свою очередь обладает выраженной бак-
терицидной активностью. Возможно, что аналогич-
ная ситуация наблюдается и в организме у больных 
гнойно-воспалительными заболеваниями. Это под-
тверждает терапевтическое действие ИЛ-2 при хи-
рургических инфекциях влиянием на продукцию лей-
коцитарных антимикробных пептидов. 

Информированное согласие: В работе соблюда-
лись этические принципы, предъявляемые Хельсинк-
ской декларацией Всемирной медицинской ассоциа-
ции (World Medical Association Declaration of Helsinki, 
1964, в редакции 2000); исследование выполнено 
согласно основным правилам к проведению клиниче-
ских исследований и одобрено комитетом по этике.

Авторы заявляют об отсутствии конфликта ин-
тересов.
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