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Нейтрофилы представляют собой наиболее многочисленные лейкоциты крови и явля-
ются «первой линией» защиты от патогенов в очаге воспаления, где осуществляют та-
кие эффекторные функции, как фагоцитоз, дегрануляция, генерация активных форм 
кислорода и образование нейтрофильных внеклеточных ловушек. Долгое время счита-
лось, что нейтрофилы являются короткоживущими терминально дифференцирован-
ными фагоцитами. Однако эта точка зрения изменилась после того, как было обнару-
жено, что нейтрофилы способны взаимодействовать с другими популяциями 
лейкоцитов, а также отвечать за связь между врожденным и адаптивным иммунитетом. 
В последние годы накопилось много данных, указывающих на способность нейтрофи-
лов приобретать функцию антигенпрезентирующих клеток при патологических и вос-
палительных состояниях. Кроме того, нейтрофилы могут экспрессировать молекулы 
главного комплекса гистосовместимости класса II и костимулирующие молекулы при 
воздействии специфических цитокинов в системе in vitro и активировать 
Т-лимфоциты. В обзоре обобщены сведения последних лет об антигенпрезентирую-
щей функции нейтрофилов, предполагаемых механизмах регуляции этого процесса 
и его значении в норме и патологии.
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СОКРАЩЕНИЯ: 

АПК – антигенпрезентирующая клетка;
АФК – активные формы кислорода;
БЦЖ – противотуберкулезная вакцина (сокр. от 

Баци́лла Кальме́та-Гере́на); 
Г-КСФ – гранулоцитарный колониестимулирую-

щий фактор; 
ГМ-КСФ – гранулоцитарно-макрофагальный ко-

лониестимулирующий фактор; 
ДК – дендритная клетка;
дЛУ – дренирующий лимфатический узел;
ИЛ-1 – интерлейкин-1;
ИФН-γ – интерферон γ;
ПАМП – патоген-ассоциированные молекулярные 

паттерны; 
ФМА – форбол-12-миристат-13-ацетат;
фМЛФ – N-формил-метионил-лейцил-фенила-

ланин;

ФНО-α – фактор некроза опухоли α;

CD80/86 – костимулирующие молекулы CD80/86 
(clusters of differentiation 80/86);

CXCL – хемокиновый лиганд (C-X-C motif chemo- 
kine ligand);

CXCR4 – рецептор хемокинов 4-го типа (C-X-C 
chemokine receptor type 4);

Ii – инвариантная цепь (Invariant chain);

MHC – главный комплекс гистосовместимости 
(major histocompatibility complex); 

NET – нейтрофильные внеклеточные ловушки 
(neutrophil extracellular traps);

NETоз –форма клеточной гибели нейтрофилов, 
сопровождаемая выбросом NET;

TCR – Т-клеточный рецептор (T-cell receptor);

TLR– толл-подобный рецептор (Toll-like receptor)
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1. Введение
Нейтрофилы представляют собой короткожи-

вущие терминально дифференцированные клетки 
врожденного иммунитета, обеспечивающие «пер-
вую линию» защиты от патогенов в очаге воспале-
ния. Нейтрофилы, являясь «профессиональными» 
фагоцитами, содержат в своих гранулах огромный 
антимикробный арсенал, позволяющий им вместе 
с активными формами кислорода (АФК) уничто-
жать патогены внутри фагосомы (фагоцитоз). Ан-
тимикробные ферменты также могут выделяться 
клетками в процессе дегрануляции. Третий за-
щитный механизм заключается в высвобождении 
нейтрофильных внеклеточных ловушек (NET, от 
Neutrophil Extracellular Trap) [1]. Вместе с макро-
фагами, тучными клетками, эозинофилами, ден-
дритными клетками (ДК) и естественными килле-
рами нейтрофилы составляют клеточное звено 
врожденного иммунитета.

Нейтрофилы относятся к гранулоцитам и со-
держат в цитозоле огромное количество гранул, 
различающихся по составу, структуре и функци-
ям, и которые традиционно подразделяют на че-
тыре типа: азурофильные (или первичные), спец-
ифические (или вторичные), желатиназные (или 
третичные) и секреторные везикулы [2]. Гранулы 
формируются во время пролиферации и диффе-
ренцировки нейтрофилов в костном мозге, этот 
процесс контролируется гранулоцитарным коло-
ниестимулирующим фактором (Г-КСФ) и зани-
мает около 6 сут [3]. 

Другой характерной особенностью нейтрофи-
лов является наличие сегментированного ядра. 
А  поскольку количество ядерных сегментов ва-
рьирует от 3 до 5, то нейтрофилы иногда называют 
полиморфноядерными лейкоцитами. 

Наличие гранул и сегментированного ядра 
свидетельствует о зрелости нейтрофила. Зрелые 
нейтрофилы ежедневно выходят из костного моз-
га в количестве 109 клеток на 1 кг массы тела чело-
века [4] и мигрируют в кровоток, где обеспечива-
ют гомеостаз организма. Продолжительность 
жизни нейтрофилов в кровотоке по некоторым 
данным [5] не превышает 8 ч. По мере старения 
нейтрофилов на их поверхности начинает экс-
прессироваться гораздо больше молекул рецепто-
ра хемокинов 4-го типа (СХСR4, C-X-C chemokine 
receptor type 4), что способствует их возвращению 
в костный мозг и последующему разрушению 
и  уничтожению макрофагами [6]. Однако время 
жизни нейтрофилов увеличивается, если они пе-
ремещаются из кровотока в ткани, привлекаемые 
таким хемокинами, цитокинами или хемоаттрак-
тантами, как ИЛ-1 (интерлейкин-1), ИЛ-2, ИЛ-15, 
фактор некроза опухоли (ФНО)-α, Г-КСФ, гра- 
нулоцитарно-макрофагальный колониестимули- 
рующий фактор (ГМ-КСФ), липополисахариды  
и интерфероны (ИФН) I типа [7, 8]. Интересно, 

что в  системе in vitro продолжительность жизни 
нейтрофилов также варьирует в зависимости от 
состава и концентрации добавленных цитокинов. 
Было показано, что инкубация нейтрофилов 
в присутствии ГМ-КСФ, ИФН-γ и ИЛ-3 продле-
вает жизнь до 72 ч у 30% клеток [9]. В другой рабо-
те было установлено, что нейтрофилы, стимули-
рованные ГМ-КСФ, ФНО-α и ИЛ-4, выживали 
в течение 9 сут в системе in vitro [10].

Поскольку основной функциональной зада-
чей нейтрофилов является обнаружение и устра-
нение инфекции, в этом процессе принимают 
участие рецепторы, распознающие микробные 
мишени непосредственно или при помощи опсо-
нинов. Такие чужеродные мишени, как бактерии, 
грибы и простейшие обладают множественными 
молекулами, которые были названы патоген-ассо-
циированными молекулярными паттернами 
(ПАМП). ПАМП распознаются рядом сенсоров, 
включающих толл-подобные рецепторы (TLR, 
Toll-like receptor). Хотя нейтрофилы экспрессиру-
ют практически все типы TLR кроме TLR3, наи-
более распространенными среди них являются 
TLR2 и TLR4 [11]. 

Кроме того, четыре биохимически различные 
семейства хемоаттрактантов привлекают нейтро-
филы человека из кровотока в ткани: хемотак- 
сические липиды (например, лейкотриен В4),  
хемокины (CXCL1-CXCL3 и CXCL5-CXCL8), фор-
милированные пептиды (например, N-формил-
метионил-лейцил-фенилаланин) и  анафилотокси-
ны (ферменты системы комплемента, С3а 
и  С5а)  [12]. Процесс привлечения нейтрофилов 
был назван экстравазацией и включает ряд после-
довательных стадий, таких как опосредованный се-
лектинами роллинг, прочную адгезию, внутрисосу-
дистую и затем трансэндотелиальную миграцию, 
отделение от стенки сосуда и миграцию внутрь тка-
ни [12]. В очаге воспаления нейтрофилы осущест-
вляют такие эффекторные функции, как фагоцитоз 
и/или дегрануляцию (рис. 1). Кроме того, после 
сборки и активации ферментного комплекса 
НАДФН-оксидазы на плазматической и грануляр-
ной мембранах нейтрофилы генерируют АФК  
(О2

·–, НО·, Н2О2) [13, 14]. Н2О2 далее конвертирует-
ся в  гипохлорную кислоту (HClO) при участии  
миелопероксидазы.

В 2004 г. в лаборатории Артуро Циклински [1] 
было обнаружено, что нейтрофилы могут убивать 
патогены вне клеток, выбрасывая так называе-
мые NET. А поскольку в процессе образования 
NET нейтрофилы утрачивают свою жизнеспо-
собность, то в 2007 г. Стейнберг и Грин-
штейн [15] назвали такую форму клеточной гибе-
ли нейтрофилов NETозом. Было показано, что 
бактерицидность ловушек связана с их уникаль-
ным составом, включающим деконденсирован-
ный хроматин, «декорированный» бактерицид-
ными белками гранул, ядра и цитоплазмы. 
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Образование NET может быть индуцировано боль-
шим количеством разнообразных физиологических 
стимулов, таких как бактерии, грибы, простейшие, 
вирусы и компоненты бактериальной клеточной 
стенки (липополисахариды). NET могут индуциро-
вать антитела и  иммунные комплексы, цитокины 
и  хемокины (ИЛ-8, ФНО-α, ИЛ-1β), микро- 
кристаллы, кальциевые и калиевые ионофоры,  
а также такие фармакологические стимулы, как 
форбол-12-миристат-13-ацетат (ФМА) [16–18]. 
Однако впоследствии было обнаружено, что, по-
мимо защитной функции, NET играют важную 
роль в патогенезе аутоиммунных, воспалительных 
и онкологических заболеваний [16, 17, 19].

Кроме осуществления основных эффектор-
ных функций, нейтрофилы способны синтезиро-
вать ряд противо- и провоспалительных цитоки-
нов [20] (рис. 1). Помимо этого, апоптоз 
нейтрофилов и их последующее поглощение ма-
крофагами (эффероцитоз) инициируют продук-
цию цитокинов и факторов роста, способствую-
щих репарации ткани [21].

Нейтрофилы обладают способностью взаимо-
действовать с другими клетками врожденного им-
мунитета. Было показано, что активированные 
нейтрофилы выделяют ферменты и цитотоксиче-

ские вещества, а также хемокины и цитокины, 
способные привлекать незрелые ДК, моноциты 
и макрофаги [22] (рис. 1).

Нейтрофилы могут взаимодействовать с ком-
понентами адаптивной иммунной системы, свя-
зывая иммуноглобулины IgG- и IgA-классов на 
поверхности опсонизированных микроорганиз-
мов [23]. Нейтрофилы также обладают способно-
стью осуществлять функцию хелперов для 
В-лимфоцитов. Это происходит, когда они полу-
чают сигналы репрограммирования от синусои-
дальных эндотелиальных клеток в маргинальной 
зоне селезенки, стимулирующих их к образова-
нию NET-подобных структур и к синтезу цитоки-
нов, активирующих В-лимфоциты. Эти цитокины 
способствуют переключению синтеза иммуногло-
булинов на IgG-класса, соматическим гипермута-
циям и продукции антител [24]. Кроме того, было 
установлено прямое взаимодействие нейтрофилов 
с Т-лимфоцитами [25]. Наконец, было обнаруже-
но, что при определенных условиях нейтрофилы 
выступают как антигенпрезентирующие клетки 
(АПК) [26], хотя механизм презентации антигенов 
нейтрофилами изучен недостаточно. В настоящем 
обзоре суммированы результаты исследований, 
посвященных действию нейтрофилов как АПК.

Рис. 1. Эффекторные и другие функции нейтрофилов
В очаге воспаления нейтрофилы осуществляют такие эффекторные функции как фагоцитоз, дегрануляция, образование актив-
ных форм кислорода и выброс нейтрофильных внеклеточных ловушек – NETоз (указано красными стрелками).
Нейтрофилы способны синтезировать ряд противо- и провоспалительных цитокинов, взаимодействовать с другими клетками 
врожденного и адаптивного иммунитета, а также при определенных условиях выполнять функции антигенпрезентирующих кле-
ток (указано синими стрелками).
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2. Свойства профессиональных АПК
Три типа клеток иммунной системы относят-

ся к профессиональным АПК: ДК, В-лимфоциты 
и моноциты/макрофаги, которые характеризуют-
ся конститутивной экспрессией молекул главно-
го комплекса гистосовместимости (major 
histocompatibility complex, MHC) класса I и II. 
Все остальные клетки экспрессируют на своей 
поверхности только МНС-I и представляют ан-
тигены СD8+-Т-лимфоцитам.

Для презентации антигена АПК должны об-
ладать способностью захватывать и процессиро-
вать (осуществлять фрагментацию и другие пре-
вращения антигена с целью его последующего 
представления Т-лимфоцитам) его до пептидов, 
а также иметь вспомогательные молекулы, позво-
ляющие им взаимодействовать с Т-лимфоцитами. 
Так называемая «трехсигнальная модель» [27] 
была предложена для описания антигенпрезенти-
рующей функции, необходимой для активации 
Т-лимфоцитов. В соответствии с  этой моде- 
лью, взаимодействие комплекса MHC-пептид 
с Т-клеточным рецептором (TCR, T-cell receptor) 
обеспечивает сигнал 1. Однако этого сигнала  
недостаточно и требуется сигнал 2, который  
инициируется в результате взаимодействия ко-
стимулирующих молекул (например, CD80/86) 
с  комплементарными молекулами (CD28) на 
Т-лимфоцитах. И, наконец, активированные 
АПК могут секретировать различные цитокины 
в качестве сигнала 3, который определяет диффе-
ренцировку CD4+-Т-лимфоцитов в те или иные 
эффекторные клетки (например, Т-хелперы 1, 
Т-хелперы 2 или Т-хелперы 17). Чтобы стимули-
ровать пролиферацию Т-лимфоцитов, типичные 
или профессиональные АПК должны обладать 
как минимум сигналами 1 и 2.

3. Нейтрофилы как АПК
Предположение, что нейтрофилы могут вы-

полнять функцию АПК, базируется на их способ-
ности интернализовать антигены и экспрессиро-
вать при определенных условиях основной 
молекулярный аппарат для их презентации [28]. 
Однако существуют значительные различия в ан-
тигенпрезентирующих функциях нейтрофилов 
и типичных АПК. Так, было показано, что покоя-
щиеся нейтрофилы не экспрессируют или прояв-
ляют очень низкую экспрессию MHC-II и не спо-
собны стимулировать пролиферацию наивных 
CD4+-Т-лимфоцитов при совместном культиви-
ровании [29] в отличие от типичных АПК. Следует 
отметить, что около 210–340 молекул MHC-II не-
обходимы для осуществления антигенпрезентиру-
ющей функции профессиональными АПК [30]. 

Вместе с тем было установлено, что MHC-II 
и костимулирующие молекулы, тем не менее, мо-
гут быть индуцированы на поверхности нейтро-

филов при воздействии специфических цитоки-
нов, например, ИФН-γ или ГМ-КСФ [31]. Более 
того, было показано, что нейтрофилы, инкубиро-
ванные в присутствии цитокинов, приобретают 
способность стимулировать Т-лимфоциты при 
участии молекул MHC-II [32]. Интересно, что как 
мышиные, так и человеческие нейтрофилы кост-
ного мозга, подвергшиеся воздействию ГМ-КСФ, 
дифференцировались в гибридные нейтрофил-
дендритные клетки. Такие гибриды обладали  
фенотипом ДК и антигенпрезентирующей функци-
ей, сохраняя при этом некоторые свойства нейтро-
филов [33]. При этом как незрелые, так и  зрелые 
нейтрофилы мыши и человека могли трансформи-
роваться в ДК-подобные клетки после воздействия 
на них таких цитокинов, как ГМ-КСФ, ИФН-γ, 
ИЛ-4 и ФНО [34, 35]. Из этого следовало, что спо-
собность нейтрофилов трансформироваться в АПК 
не ограничена определенной стадией дифференци-
ровки. Помимо способности нейтрофилов диффе-
ренцироваться в АПК при воздействии цитокинов 
в  культурах, нейтрофилы пациентов, получающих 
терапию в виде ГМ-КСФ или ИФН-γ, также обла-
дали способностью экспрессировать MHC-II [36]. 
Кроме того, у пациентов с хроническими воспали-
тельными заболеваниями, ассоциированными  
с высоким уровнем цитокинов, такими как ревма-
тоидный артрит и гранулематоз Вегенера, также на-
блюдалась повышенная экспрессия MHC-II на 
нейтрофилах [37–39].

4. Антигенпрезентирующая функция нейтрофилов, 
индуцированная Т-лимфоцитами

Недавно было показано, что Т-лимфоциты мо-
гут индуцировать трансформацию нейтрофилов 
в  АПК [40]. Так, свежевыделенные нейтрофилы  
человека, культивированные с  Т-лимфоцитами, 
начинали экспрессировать маркеры АПК CD80 
и  CD86 [32]. Кроме того, нестимулированные  
нейтрофилы индуцировали пролиферацию анти-
ген-специфических Т-лимфоцитов при совместном 
культивировании с Т-клетками и антигенами [32]. 

5. Регуляция индукции 
антигенпрезентирующей функции нейтрофилов

Несмотря на то, что классические молекулы, 
участвующие в презентации антигена, отсутству-
ют на поверхности покоящихся нейтрофилов, 
Сандилендс и соавт. [37] обнаружили молекулы 
CD80 и CD86 в секреторных везикулах и гранулах 
нормальных нейтрофилов человека (рис. 2).  
Молекулы MHC-II также были выявлены в цито-
золе нейтрофилов, но только у 10% здоровых до-
норов  [41]. Было показано, что MHC-II, CD80 
и CD86 могут в течение нескольких минут переме-
щаться на клеточную поверхность после стимуля-
ции нейтрофилов [37, 42]. 

Помимо внутриклеточного хранения марке-
ров АПК, был также показан синтез de novo моле-
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кул MHC-II при воздействии такого цитокина, 
как ИФН-γ [43] (рис. 2). 

Как было сказано выше, нейтрофилы начина-
ют функционировать как АПК после совместного 
культивирования с антигенами и Т-клетками па-
мяти. Было показано, что подавление MHC-II 
на  нейтрофилах отменяло их антигенпрезентиру-
ющую функцию [29, 32]. Однако каким образом 
Т-клетки памяти стимулируют экспрессию  
MHC-II на поверхности нейтрофилов, до сих пор 
не выяснено.

Недавно было установлено, что свежевыде-
ленные нейтрофилы человека могли представлять 
белковые антигены (pp65-специфический гемаг-
глютинин цитомегаловируса) аутологичным анти-
ген-специфическим Т-лимфоцитам CD4+ [29]. 
Для экспрессии MHC-II и костимулирующих мо-
лекул на нейтрофилах в этой системе требовалось 
присутствие как антиген-специфических Т-клеток 
памяти, так и специфических антигенов. Хотя 
можно было бы предположить, что антигены сами 
по себе индуцируют трансформацию нейтрофилов 
в АПК, это представляется маловероятным, по-
скольку совместное культивирование нейтрофи-
лов с антигенами или агонистами TLR не приво-
дило к повышению экспрессии MHC-II на их 
поверхности [29]. Было высказано предположение, 
что индукция антигенпрезентирующей функции 
нейтрофилов в присутствии Т-лимфоцитов проис-
ходит в результате образования межклеточных 

контактов или секреции специфических медиато-
ров. Потенциальным цитокином, синтезируемым 
Т-лимфоцитами и способным вызвать подобную 
дифференцировку нейтрофилов, мог бы быть 
ИФН-γ [40]. Как уже упоминалось, антиген- 
презентирующая функция нейтрофилов индуци-
руется исключительно антиген-специфическими 
Т-клетками памяти, а не наивными Т-клетками. 
Возможно, это связано с тем, что Т-клетки памяти 
продуцируют ИФН-γ значительно быстрее 
и  в  бόльших количествах. Кроме того, у Т-клеток 
памяти существуют менее строгие требования 
к активации, чем у наивных Т-клеток. Например, 
известно, что для них требуется гораздо меньше 
костимулирующих сигналов [44]. Кроме того, 
Т-клетки памяти не являются полностью покоя-
щимися клетками, особенно в очагах воспаления 
или в присутствии постоянных стимулов в  их  
микроокружении. 

Интересно, что в покоящихся нейтрофилах 
человека была обнаружена мРНК для ИФН-γ [41], 
а также постоянный запас белков ИФН-γ, кото-
рый мог спонтанно высвобождаться в процессе 
стимуляции [45]. Таким образом, вероятно, ней-
трофилы могут сами себя активировать аутокрин-
ным способом с помощью ИФН-γ (рис. 2).

Вместе с тем, было высказано предположение, 
что прямого межклеточного контакта между 
Т-лимфоцитами и нейтрофилами достаточно для 
индукции антигенпрезентирующей функции ней-

Рис. 2. Возможные механизмы активации антигенпрезентирующей функции нейтрофилов
Нейтрофилы могут синтезировать МНС-II и костимулирующие молекулы de novo при стимуляции экзогенными цитокинами 
(ИФН-γ, ГМ-КСФ, ФНО), синтезированными Т-лимфоцитами или добавленными in vitro (А). Цитокины, синтезированные 
в самих нейтрофилах, могут аутокринным способом активировать клетки и индуцировать механизм презентации антигена (Б). 
Нейтрофилы содержат внутриклеточные запасы МНС-II и костимулирующих молекул, которые могут перемещаться на поверх-
ность клетки после стимуляции (В). Специфические рецепторы, экспрессируемые на мембранах нейтрофилов и Т-лимфоцитов, 
могут обеспечивать межклеточный контакт и усиливать дифференцировку нейтрофилов в АПК (Г).
Сокращения: МHС, главный комплекс гистосовместимости (major histocompatibility complex); CD80/86, костимулирующие мо-
лекулы на поверхности нейтрофила; TCR, Т-клеточный рецептор (T-cell receptor); ИФН-γ, интерферон гамма; ГМ-КСФ, грану-
лоцитарно-макрофагальный колониестимулирующий фактор; ФНО, фактор некроза опухоли.
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трофилов. Как недавно было показано на модели 
мышиных нейтрофилов, экспрессия MHC-II по-
давлялась, если нейтрофилы и Т-лимфоциты раз-
деляли в «Системе Transwell» [46]. Однако молеку-
лы, участвующие в межклеточных контактах 
Т-лимфоцитов с нейтрофилами, в настоящее вре-
мя не определены. Предполагают, что ими могут 
быть классические костимулирующие молекулы, 
способствующие образованию иммунологического 
синапса (рис. 2). Как и в случае с синтезом 
ИФН-γ, Т-клетки памяти экспрессируют более 
высокие уровни ряда рецепторов, сравнительно 
с наивными Т-лимфоцитами, чем можно было бы 
объяснить неспособность наивных Т-клеток инду-
цировать трансформацию нейтрофилов в АПК. 
Например, Т-клетки памяти экспрессируют более 
высокие уровни молекул межклеточной адгезии I 
(ICAM-1) по сравнению с наивными Т-клетками. 
Кроме того, маркер CD66b, конститутивно экс-
прессируемый исключительно в нейтрофилах, мо-
жет функционировать как рецептор галектина-3, 
который также конститутивно экспрессируется че-
ловеческими CD4+-Т-клетками и только на низ-
ком уровне – наивными Т-клетками [47]. Таким 
образом, вышеупомянутые взаимодействия между 
Т-клетками памяти и нейтрофилами могут обеспе-
чивать необходимые сигналы для инициации экс-
прессии MHC-II на поверхности фагоцитов. 

Сигнальный путь, обеспечивающий процес-
синг антигенов в нейтрофилах, до конца не изу-
чен, и могут быть существенные различия этого 
процесса у классических и атипичных АПК. Инва-
риантная цепь Ii (Invariant chain), ассоциирован-
ная с MHC-II и являющаяся одним из ключевых 
компонентов, необходимых для регуляции связы-
вания пептидов с MHC-II во время процессинга 
антигена, не была обнаружена в нейтрофилах [48]. 
Однако было показано, что катепсин S, лизосо-
мальный фермент, участвующий в расщеплении Ii, 
все же экспрессируется в нейтрофилах [49].  
Следует также отметить, что созревание фагосом 
в  нейтрофилах и классических АПК (например, 
макрофагах) во многих отношениях сильно разли-
чается  [50, 51]. Помимо молекулярных механиз-
мов, типы антигенов, которые способны представ-
лять нейтрофилы и классические АПК, также 
различаются. Было показано, что нейтрофилы мо-
гут представлять растворимые белковые или пеп-
тидные антигены CD4+-Т-клеткам [29]. Однако 
крайне мало данных о презентации нейтрофилами 
корпускулярных антигенов или иммунных ком-
плексов, например, целых микроорганизмов, ви-
росом или антигенов, конъюгированных с наноча-
стицами при участии MHC-II. 

Кроме представления нейтрофилами класси-
ческих антигенов в составе МНС-II, были полу- 
чены данные об их способности к перекрестной  
презентации [52]. Перекрестная презентация 
представляет собой способность профессиональ-

ных АПК представлять экзогенные антигены 
CD8+-Т-лимфоцитам. Так, было установлено, что 
как мышиные, так и человеческие нейтрофилы 
перекрестно представляют экзогенные антигены 
CD8+-Т-лимфоцитам в системах in vivo и in 
vitro  [53, 54]. Кроме того, нейтрофилы, выделен-
ные из крови пациентов с сепсисом в острой фор-
ме, были способны перекрестно представлять ан-
тигены CD8+-Т-лимфоцитам [55]. Недавно было 
также показано, что инфильтрующие опухоль 
нейтрофилы, выделенные от пациентов с раком 
легкого, перекрестно представляли опухолевые 
антигены и стимулировали противоопухолевые 
Т-клеточные ответы [56]. Таким образом, способ-
ность к перекрестной презентации антигенов так-
же может индуцироваться в нейтрофилах при 
определенных условиях и способствовать поддер-
жанию Т-клеточного ответа.

6. Физиологическое значение 
антигенпрезентирующей функции нейтрофилов

Хотя антигенпрезентирующая функция ней-
трофилов была установлена экспериментально, ее 
роль в естественных условиях до конца неизвестна. 
Вполне очевидно, что при определенных обстоя-
тельствах, например, в присутствии высоких кон-
центраций цитокинов или при воспалении, в ней-
трофилах могут экспрессироваться молекулы, 
необходимые для презентации антигенов. Напри-
мер, было показано, что MHC-II экспрессируются 
на поверхности нейтрофилов пациентов с  грану- 
лематозом Вегенера и ревматоидным артри-
том  [35,  38]. А поскольку аберрантная экспрессия 
MHC-II была ассоциирована с прогрессом этих 
аутоиммунных заболеваний, есть вероятность, что 
нейтрофилы играют важную роль в их патогенезе 
благодаря презентации аутоантигенов [52].

Была также описана инфильтрация нейтро-
филов в очаг воспаления и их последующая  
быстрая миграция во вторичные лимфоидные  
органы (дренирующие лимфатические узлы, 
дЛУ) [57]. Интересно, что у мышей, иммунизиро-
ванных вакциной БЦЖ (сокр. от Баци́лла 
Кальме́та-Гере́на), преимущественно нейтрофи-
лы фагоцитировали вакцину в местах инъекции 
и затем транспортировали ее в Т-клеточные зоны 
в дЛУ [58]. Миграция нейтрофилов, несущих ан-
тиген, из периферических участков в дЛУ, может 
вносить существенный вклад в стимуляцию 
Т-лимфоцитов. Это предположение было под-
тверждено результатами вакцинации приматов, 
у  которых нейтрофилы представляли наиболь-
шую популяцию клеток, интернализовавших вак-
цинные антигены как в  месте инъекции, так 
и  в  дЛУ [29, 59]. Таким образом, вакцина-поло-
жительные нейтрофилы могли представлять ан-
тиген CD4+-Т-клеткам памяти в  дЛУ, и в целом 
вклад нейтрофилов может быть существенным 
благодаря их огромному количеству. 
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7. Заключение
Таким образом, нейтрофилы – не просто  

короткоживущие терминально дифференциро-
ванные клетки, обеспечивающие первую линию 
защиты от патогенов. Эти клетки могут представ-
лять антигены при определенных условиях и ак-
тивировать адаптивный иммунитет. Однако моле-
кулярный механизм презентации антигенов 
нейтрофилами изучен недостаточно. Понимание 
вклада нейтрофилов в активацию адаптивного 
иммунитета через презентацию антигенов может 
способствовать переоценке их роли в патогенезе 
аутоиммунных и воспалительных заболеваний, 

а  также разработке новых вакцин и терапевтиче-
ских средств для профилактики ряда инфекцион-
ных болезней.

Работа выполнена в рамках проекта «Молеку-
лярные и клеточные основы иммунитета» (проект 
21-1-21, номер ЦИТИС 121042600047-9) и Меж-
дисциплинарной научно-образовательной школы 
Московского университета «Молекулярные тех-
нологии живых систем и синтетическая биоло-
гия». Работа проведена без использования живот-
ных и без привлечения людей в качестве 
испытуемых. Автор заявляет об отсутствии кон-
фликта интересов.
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REVIEW 
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Neutrophils are the most abundant leukocytes in the blood and the “first line” of defense 
against pathogens in the inflammation foci, where they perform effector functions such as 
phagocytosis, degranulation, generation of reactive oxygen species, and the formation of 
neutrophil extracellular traps. For a long time, it was believed that neutrophils are short-lived 
terminally differentiated phagocytes. However, this point of view has been changed after it was 
found that these cells are able to interact with other populations of leukocytes, as well as 
mediate the relationship between innate and adaptive immunity. In recent years, a lot of data 
has accumulated indicating the ability of neutrophils to acquire the function of antigen-
presenting cells in a number of pathological and inflammatory conditions. In addition, 
neutrophils can express major histocompatibility complex class II and costimulatory 
molecules under the influence of specific cytokines in the in vitro system and activate 
T  lymphocytes. This review summarizes current data on the antigen-presenting function 
of  neutrophils, the proposed mechanisms of regulation of this process and its significance 
in normal and pathological conditions.
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