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Развитие адаптационных и дезадаптационных реакций в организме сопровождается перераспределе-
нием субпопуляций лейкоцитов, изменением в органах и системах активности метаболических процессов 
и апоптоза, которые сказываются на уровне продукции специфических аутоантител задолго до возможной 
манифестации заболевания. Целью исследования явилось изучение связей между иммунореактивностью 
специфических аутоантител, уровнями цитокинов в крови и адаптационными реакциями подростков про-
мышленных городов. В сыворотке крови 269 подростков оценивались содержание интерлейкинов-2 и -10, 
альфа- и гамма-интерферонов и относительные уровни специфических аутоантител, отражающих состоя-
ние иммунной системы. Адаптационные реакции организма определялись по методу Л.Х. Гаркави. Группу I 
составили школьники с уровнем аутоантител в пределах референтных значений, группу II – с содержа-
нием антител выше и ниже нормы. Установлено, что иммунореактивность специфических аутоантител 
находится в нелинейной зависимости от содержания интерлейкина-10 и гамма-интерферона. В спектре не-
специфических адаптационных реакций крови присутствовали все типы реакций. Наиболее часто встреча-
лись реакции тренировки и спокойной активации. Реакции переактивации и стресса отмечались менее чем  
в 10 % случаев для каждого из состояний. Более 60 % школьников имели низкий уровень реактивности, 
менее 8 % обследованных – высокий. Высокий уровень реактивности среди школьников с концентрацией 
аутоантител в пределах референтных значений встречался в 1,5 раза чаще, чем в группе с повышенным/
пониженным содержанием антител. Состояние болезни наблюдалось в обеих группах более чем в 60 % 
случаев. В группе II каждый третий подросток находился в состоянии предболезни, в то время как в группе 
I доля таковых была значимо ниже – 13 %. Изменение уровней аутоантител в крови и адаптационных реак-
ций можно рассматривать как маркеры для раннего выявления патологических процессов, оценки эффек-
тивности лечебных и профилактических мероприятий, направленных на сохранение здоровья индивидов.
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Воздействие внешних и внутренних фак-
торов обусловливает в любой момент времени 
общее состояние организма (адаптация, стресс 
и др.), которое можно оценить по комплексу ха-
рактеристик организма и его подсистем [1–5]. 
При этом независимо от природы воздействую-
щего фактора развитие неспецифических адап-
тационных реакций сопровождается схожими 
изменениями в соотношении субпопуляций 
лейкоцитов. Эти изменения в лейкоцитарной 
формуле могут служить основой для деления 
на стадии адаптационного процесса, протека-
ющего в организме индивида [1, 2]. 

Развитие адаптационных и/или дезадап-
тационных реакций в организме сопровожда-
ется как перераспределением субпопуляций 
лейкоцитов, так и изменением активности 
метаболических процессов в органах и систе-
мах. Интенсивность синтеза или распада тех 
или иных молекулярных компонентов клеток 
обусловливает уровень продукции специфи-
ческих аутоантител (ауто-АТ), участвующих 
в клиренсе организма от клеток, подвергших-
ся апоптозу [1, 2, 6, 7]. Модуляторами актив-
ности данных процессов, а следовательно, и 
синтеза ауто-АТ могут выступать цитокины 
[6, 8, 9]. Известно, что изменения продукции 
специфических ауто-АТ наступают задолго до 
клинической манифестации заболеваний [6]. 
Поэтому закономерным является интерес к из-
учению иммунореактивности специфических 
ауто-АТ и стадий адаптационных процессов 
как маркеров донозологических изменений в 
организме. 

Высокие уровни загрязнения атмосферного 
воздуха промышленных городов химическими 
веществами оказывают влияние на иммунную 
систему и вызывают развитие компенсаторно-
приспособительных реакций. Следует отметить, 
что подростки являются одной из сенситивных 
групп к воздействию факторов внешней среды, 
что является следствием перестройки иммун-
ной системы в подростковом возрасте. 

Целью исследования явилось изучение 
связей между иммунореактивностью специ-
фических ауто-АТ, уровнями цитокинов и 

адаптационными реакциями подростков про-
мышленных городов.

Материалы и методы. Обследованы  
269 подростков (14–17 лет, мужского и женско-
го пола) 1–3-х групп здоровья, проживающих 
в промышленных центрах Восточной Сиби-
ри, после подписания их родителями или за-
конными представителями информированного 
согласия (в соответствии с принципами Хель-
синкской декларации). Критериями включения 
школьников в исследование являлись: постоян-
ное проживание на территории изучаемых го-
родов, отсутствие респираторных инфекций и 
обострений каких-либо заболеваний на момент 
обследования и в течение 2 недель до него. 

В сыворотке крови полуколичественным 
методом иммуноферментного анализа было 
изучено относительное содержание ауто-АТ 
класса IgG, отражающих состояние иммунной 
системы, к нативной ДНК (нДНК), к бета2-гли-
копротеину I (β2-ГП1), к Fc-фрагменту IgG, при 
помощи тест-систем «ЭЛИ-Висцеро-Тест-16» 
(детская панель) («Иммункулус», Россия), ис-
следовано содержание интерлейкинов-2 и -10 
(IL-2, IL-10), альфа- и гамма-интерферонов 
(α-INF, γ-INF) соответствующими наборами 
реагентов «ИФА-БЕСТ» («Вектор-Бест», Рос-
сия). Референтными считались уровни IL-2 и 
IL-10 в пределах 0–10 пг/мл, α-INF и γ-INF – от 
0 до 5 и от 0 до 15 пг/мл соответственно. Про-
веден дифференциальный подсчет субпопуля-
ций лейкоцитов. 

На основании данных об относительном 
содержании показателей  лейкоцитарной фор-
мулы определены адаптационные реакции 
организма подростков (стресс, тренировка, 
спокойная активация, повышенная активация 
и переактивация), уровень реактивности (вы-
сокий, средний, низкий и очень низкий) и со-
стояние организма (здоровье, предболезнь, бо-
лезнь) – по методу Л.Х. Гаркави. Данный метод 
основан на оценке относительного содержания 
лимфоцитов периферической крови как марке-
ра системного, обобщенного функционального 
состояния организма, который в совокупности 
с содержанием остальных субпопуляций лей-
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коцитов является наиболее информативным 
показателем его изменений [1].

Все обследованные были разделены на две 
группы в зависимости от иммунореактивности 
ауто-АТ. Группу I составили 45 подростков со 

значениями относительных уровней ауто-АТ 
от –40 до +20 %. Данный диапазон включает 
иммунореактивность ауто-АТ в пределах нор-
мы и «пограничных отклонений»1. Остальные 
школьники (224 человека) вошли в группу II. 

При оценке результатов использована си-
стема для комплексного статистического ана-
лиза и обработки данных Statistica 6.0. После 
проверки на нормальность распределения ко-
личественных показателей (критерий Шапи-
ро–Уилка) межгрупповые сравнения осущест-
влялись с применением непараметрического 
U-критерия Манна–Уитни, выявление зависи-
мостей между показателями – при помощи ран-
говой корреляции Спирмена и множественной 
нелинейной регрессии с прямой пошаговой 
процедурой включения признаков. Результаты 
представлены в виде медианы (Ме) и интер-
квартильного размаха (25-й и 75-й процентили, 
LQ-UQ). Выявление межгрупповых различий в 
частоте встречаемости признака осуществля-
лось в тесте сравнения относительных частот. 
Различия во всех случаях считались статисти-
чески значимыми при р < 0,05. 

Результаты. Проведенное исследование 
установило, что содержание цитокинов у под-
ростков статистически значимо не различа-
лось, средние значения в выборках находились 
в пределах референтных уровней (табл. 1). 

При этом в каждой из групп выявлены лица 
с концентрацией цитокинов, превышающей 
референтные значения, что может указывать 
на протекание у данных школьников воспали-
тельных процессов. Так, повышенные уров-
ни IL-2 имели 12,5 % школьников группы I и  
15,2 % лиц группы II (р = 0,711), IL-10 – 8,8 и 
14,1 % соответственно (р = 0,409). Содержание 
α-INF выше референтных значений установле-
но у 40,6 и 42,5 % лиц (р = 0,9169), γ-INF – у 0 и  
2,7 % обследованных (р = 0,444) из групп I и 
II соответственно. Повышенные уровни α-INF 
могут свидетельствовать об активации неспе-
цифической защиты. Сочетанное повышение 
двух или трех из изучаемых цитокинов выявле-
но менее чем в 5 % случаев в группе I и 1 % – 
в группе II. Следует отметить, что для группы II 
были характерны связи между содержанием 
IL-2 и уровнями IL-10, α-INF (R = 0,152, р < 0,05;  
R = –0,302, р < 0,05 соответственно), между 
концентрацией γ-INF и уровнями IL-10, α-INF  
(R = 0,283, р < 0,05; R = 0,349, р < 0,05 соответ-
ственно); в группе I данные связи отсутство-
вали.
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1Полетаев А.Б. Молекулярная диспансеризация (новые подходы к раннему выявлению патологических из-
менений в организме человека). Введение в теорию и методические рекомендации для врачей. Изд. 7-е, перераб. 
и доп. М.: Мед. исслед. центр «Иммункулус», 2014. 80 с.

Таблица 1
СОДЕРЖАНИЕ ЦИТОКИНОВ В КРОВИ ПОДРОСТКОВ 

С РАЗЛИЧНОЙ ИММУНОРЕАКТИВНОСТЬЮ СПЕЦИФИЧЕСКИХ АУТОАНТИТЕЛ, Mе (LQ-UQ), пг/мл

Цитокин Группа I Группа II p

Интерлейкин-2 4,58 (1,16-7,25) 4,67 (2,21-7,46) 0,572
Интерлейкин-10 4,37 (2,70-6,44) 3,61 (0,95-7,06) 0,500
Интерферон-альфа 4,60 (1,06-10,83) 3,81 (1,43-12,50) 0,841
Интерферон-гамма 4,07 (2,35-8,48) 4,60 (1,85-6,74) 0,525
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Среди подростков с отклонениями имму-
нореактивности специфических ауто-АТ от ре-
ферентных уровней повышенное содержание 
IL-2 имели 15 % школьников, α-INF – более  
42 %. Известно, что ориентация в сторону вос-
палительных цитокинов предполагает более 
высокий уровень реактивных метаболитов кис-
лорода, увеличение эффективности фагоцитоза 
и механизмов утилизации и выведения аутоан-
тигенов.

Анализ взаимосвязей между уровнями 
специфических ауто-АТ и содержанием ци-
токинов в крови подростков не выявил стати-
стически значимых корреляций в изучаемых 
группах. Однако установлены нелинейные за-
висимости иммунореактивности специфиче-
ских ауто-АТ от уровней IL-10 и γ-INF: 

ауто-АТ к нДНК = 6,34 + 0,216·(IL-10)2 
(R = 0,216; R2 = 0,047; F(1,21) = 10,08; 
р < 0,0017); 
ауто-АТ к β2-ГП1 = –12,96 + 0,210·(IL-10) – 
– 0,162·(γ-INF) 
(R = 0,244; R2 = 0,060; F(2,16) = 5,03; 
р < 0,0076);
ауто-АТ к Fс-фрагменту = –5,77 + 0,186×
×(IL-10) 
(R = 0,186; R2 = 0,035; F(1,16) = 5,74; 
р < 0,0178).
Таким образом, у обследованных практи-

чески здоровых подростков из промышленных 
городов иммунореактивность специфических 
ауто-АТ, характеризующих состояние иммун-
ной системы, на 3,5–6,0 % зависит от содержа-
ния IL-10 и γ-INF. 

Изучение спектра неспецифических адап-
тационных реакций крови позволило выя-
вить наличие в обеих группах всех типов ре-
акций (табл. 2). Наиболее часто встречались 
реакции тренировки и спокойной активации 
(29–45 %). Стресс и реакция переактивации 
отмечались менее чем в 10 % случаев для 
каждого из состояний. При сравнении часто-
ты встречаемости адаптационных реакций, 
характеризующих гармоничность в функцио-
нировании систем организма (реакции трени-
ровки, спокойной и повышенной активации), 

различий между обследованными группами 
установлено не было. 

Анализ реактивности организма обследу-
емых позволил выявить различия в частоте 
встречаемости лиц с низким и средним уровня-
ми реактивности. Высокие уровни реактивно-
сти были характерны менее чем для 8 % школь-
ников, при этом в группе I они встречались в 
1,5 раза чаще, чем в группе II. Доля подростков 
со средним уровнем реактивности, наоборот, 
была в 2 раза больше в группе II. Следует от-
метить, что более половины индивидов имели 
низкий уровень реактивности. 

Известно, что здоровье – это реакции повы-
шенной и спокойной активации или трениров-
ки высоких уровней реактивности [1]. В изу-
чаемых группах доля лиц, соответствующих 
указанным выше критериям здоровья (норма 
и граница нормы), статистически значимо не 
различалась и не достигала 8 %. Реакции повы-
шенной и спокойной активации средних уров-
ней реактивности также могут быть отнесены к 
неспецифической основе состояния здоровья, 
хотя не самой оптимальной [1]. Доля таковых 
составила 28,6 и 20,2 % в группах I и II соот-
ветственно. Состояние болезни (патологиче-
ского процесса) встречалось в обеих группах 
более чем в 60 % случаев, при этом межгруп-
повых различий в частоте встречаемости этого 
состояния выявлено не было. 

Обсуждение. С точки зрения диагности-
ки и профилактики развития патологических 
процессов важным является состояние переак-
тивации низкого и очень низкого уровней ре-
активности. По данным Л.Х. Гаркави, данное 
состояние служит неспецифической патогене-
тической основой многих заболеваний. При-
чем выявить его сложнее, чем реакцию стрес-
са, поскольку переактивация может перейти в 
стресс или промежуточную реакцию трениров-
ки, а вывести из состояния переактивации до-
статочно сложно [1].

Не менее значимо состояние предболезни. 
Данному состоянию могут соответствовать 
стресс, реакция тренировки средних и низких 
уровней реактивности, реакции спокойной 
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и повышенной активации преимущественно 
низкого и, реже, среднего уровней реактив-
ности, а также реакция переактивации пре-
имущественно среднего уровня реактивности 
[1]. Установлено, что доля лиц, находящихся 
в состоянии предболезни, в группе II была в  
2,6 раза больше, чем в группе I. Важно, что сред-
ний уровень иммунореактивности и состояние 
предболезни характеризуют промежуточное – 
между благоприятным и неблагоприятным – 
состояние организма. Организм является слож-
ной колебательной системой, и его реакции 
способны переходить одна в другую, что дает 
возможность вызывать те или иные реакции и 
управлять ими. При наиболее благоприятных 
для организма реакциях (реакции повышенной 
и спокойной активации или тренировки высо-
ких уровней реактивности) функциональные 
резервы организма наибольшие, что обуслов-
ливает высокую способность восстанавливать 
истощившиеся резервы функционирования [1, 
10]. Следовательно, переводом организма в 
стадию активации или тренировки можно вос-
становить его функциональную активность. 

Более 50 % обследованных вне зависимо-
сти от уровня ауто-АТ находились в состоянии 
донозологических изменений, поэтому для них 
необходимо проведение мероприятий, направ-
ленных на переход из состояния предболезни 
в здоровье. Так как предболезнь – это проме-
жуточное состояние, следовательно, можно с 
меньшими энергетическими затратами переве-
сти организм в благоприятное для него состо-
яние и восстановить функциональную актив-
ность. Поэтому диагностирование состояния 
предболезни является одной из важных задач 
профилактической медицины. Учитывая, что 
повышение уровней ауто-АТ отмечается задол-
го до клинической манифестации заболевания 
и формирование состояния предболезни пред-
шествует развитию патологического процесса, 
можно рассматривать данные показатели как 
маркеры ранней диагностики донозологиче-
ских изменений. Определение адаптационных 
реакций и иммунореактивности специфиче-
ских ауто-АТ и их изучение в динамике могут 
стать основой для раннего выявления патоло-
гических процессов, оценки эффективности 

Таблица 2
РАСПРЕДЕЛЕНИЕ ПОДРОСТКОВ ПО ПОКАЗАТЕЛЯМ АДАПТАЦИОННЫХ ПРОЦЕССОВ  

В ЗАВИСИМОСТИ ОТ ИММУНОРЕАКТИВНОСТИ СПЕЦИФИЧЕСКИХ АУТОАНТИТЕЛ, %

Показатель Группа I Группа II р

Тип адаптационной реакции: 
тренировки 28,57 28,99 0,90
спокойной активации 45,24 40,58 0,55
повышенной активации 11,91 16,43 0,43
стресса   9,53   7,25 0,57
переактивации   4,76   6,76 0,61

Уровень реактивности организма: 
низкий и очень низкий 76,19 59,91 0,05
средний 16,67 35,27 0,02
высокий   7,14   4,83 0,60

Состояние:
здоровье   7,69   2,93 0,13
предболезнь 12,82 33,65 0,01
патологический процесс 79,49 63,42 0,06
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лечебных и профилактических мероприятий, 
направленных на сохранение здоровья инди-
видов.

Полученные результаты свидетельствуют 
о том, что около 75 % обследованных под-
ростков промышленных центров вне обостре-
ния заболеваний имеют отклонения в содер-
жании специфических ауто-АТ, отражающих 
состояние иммунной системы. Установлено, 
что формирование иммунореактивности ауто-
АТ к нДНК, β2-ГП1 и Fc-фрагменту IgG зави-

сит от сывороточных уровней IL-10 и γ-INF, 
вклад которых составляет от 3,5 до 6,0 %.  
В то же время уровни изучаемых цитокинов 
не являются значимыми для ранней донозо-
логической диагностики. При этом с повыше-
нием содержания специфических ауто-АТ в 
крови подростков увеличивается доля лиц со 
средним уровнем реактивности и лиц в состо-
янии предболезни. 

Конфликт интересов. Возможность для 
конфликта интересов отсутствует.
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THE ROLE OF SPECIFIC AUTOANTIBODIES AND CYTOKINES  
IN THE DEVELOPMENT OF ADAPTIVE CAPACITY IN ADOLESCENTS 

LIVING IN INDUSTRIAL CITIES OF EASTERN SIBERIA

The development of adaptive and maladaptive reactions in the body is accompanied by redistribution 
of leukocyte subpopulations, changes in the activity of metabolic processes and apoptosis in organs and 
systems, influencing the levels of specific autoantibodies long before a possible manifestation of the 
disease. This study aimed to examine the relationship between immunoreactivity of specific antibodies, 
blood cytokine levels and adaptive reactions in 269 adolescent living in industrial cities. The serum 
levels of interleukin-2 and -10, interferon-alpha and -gamma, as well as relative values of specific 
autoantibodies, reflecting the state of the immune system, were measured. Adaptive reactions of the 
body were evaluated using the method devised by L.Kh. Garkavi. Group I included adolescents with the 
level of antibodies within the reference values; group II was comprised of individuals with the content 
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of antibodies above and below normal. We identified non-linear dependence of immunoreactivity of 
specific autoantibodies on the content of interleukin-10 and interferon-gamma. The range of nonspecific 
adaptive reactions in the blood included all types of reactions, the most frequent being quiet activation 
and training. The reactions of stress and reactivation were found in less than 10 % of cases for each of 
the states. Low levels of reactivity were identified in more than 60 % of cases, while high levels occurred 
in less than 8 % of cases. High levels of reactivity in adolescents with concentrations of autoantibodies 
within the reference levels were observed half as often as in the group with high/low content of antibodies. 
The state of disease was identified in both groups in more than 60 % of cases. In group II, one in three 
adolescents were in the premorbid state, while in group I the share of such cases was significantly 
lower and amounted to 13 %. Changes in the blood levels of autoantibodies and adaptive reactions can 
be considered as markers for early detection of pathological processes as well as for assessment of 
therapeutic and preventive measures aimed to maintain the health of individuals.

Keywords: specific autoantibodies, cytokines, adolescents, adaptive reactions.
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