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Фагоцитоз как неспецифицеский фактор им-
мунитета играет важную роль в защите организма 
от инфекций. Наряду с уничтожением поглощен-
ных микроорганизмов, процесс фагоцитоза несет 
иммунологическую функцию. Предоставление фа-
гоцитами антигенов микроорганизмов Т-клеткам 
(презентация) имеет большое значение в форми-
ровании специфического иммунного ответа против 
внедряющихся в организм агентов. Таким образом, 
развитие и течение инфекционного процесса во 
многом определяется процессом фагоцитоза.

Среди экзогенных и эндогенных факторов, 
влияющих на фагоцитоз, большое значение име-
ют антиоксиданты, способные нейтрализовать 
свободные радикалы [1–4]. Это объясняется тем, 
что один из микробоцидных механизмов фаго-
цитоза — кислородозависимый механизм, сопро-
вождается продукцией свободных кислородных 
радикалов. 

Влияние на фагоцитоз аскорбиновой кисло-
ты (АК) как антиоксидантного препарата изуча-
ли разные исследователи. Установлено, что при 
энодотоксическом шоке, индуцированном ли-
пополисахаридом Escherichia coli, АК действует 
на адгезивную способность макрофагов, а также 
на продукцию ими супероксидных ионов. Так, 
при действии АК эти показатели приближались 
к показателям контрольных (здоровых) живот-
ных. Регуляция АК процесса фагоцитоза снижа-
ла интенсивность эндотоксического шока [5]. АК 
снижала уровень глютатиона у мышиных макро-
фагов, но не влияла на тотальный уровень вну-
триклеточной АК. Фагоцитоз энтеропатогенных 
E. coli сопровождался повышением продукции NO 
и Н2О2; Nа-аскорбинат снижал продукцию Н2О2, 

ослабляя бактерицидную активность макрофагов 
[6]. Подобные результаты получили Л. Д. Марты-
ненко и др. [7]: витамин Е подавлял пероксидное 
окисление липидов и фагоцитарную способность 
лейкоцитов периферической крови, а алрибла-
стин, повышающий интенсивность пероксидного 
окисления липидов, повышал фагоцитарную ак-
тивность нейтрофилов. 

Из исследований, которые могли бы объяснить 
механизм действия АК на фагоцитоз, представляет 
интерес работа R. Anderson [8], изучившего влия-
ние АК на миграцию нейтрофилов, на миелопе-
роксидазозависимый фагоцитоз Candida albicans 
и на трансформацию лимфоцитов митогенами. 
Наблюдалось повышение миграции нейтрофилов 
и снижение миелопероксидазозависимого йодиро-
вания C. albicans после внутривенной инъекции 1 г 
аскорбината. Было установлено, что пероксидаз-
но/Н2О2/галидная система ингибировала транс-
формацию нейтрофилов и миграцию лимфоцитов, 
а аскорбат устранил ингибирующее действие этой 
системы на нейтрофилы и лимфоциты. Защитная 
способность АК при окислении, индуцирован-
ном миелопероксидазой, показана и в других ис-
следованиях [9, 10]: продукция фактора некроза 
опухолей-α (ФНО-α), интерлейкина-6 (ИЛ-6), 
простагландина Е-2, циклоксигеназы-2 и NО-
синтазы значительно снижается при действии не-
которых антиоксидантов, особенно α-токоферола 
и кварцетина. Исследователи охарактеризовали 
кварцетин как потенциально сильный противо-
воспалительный антиоксидант.

Известно, что оксид азота (NО) играет важную 
роль в кислородзависимой микробоцидной актив-
ности фагоцитов [11]. В результате реакции, не 
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требующей фермента, между супероксидным ра-
дикалом и NО образуется активное и токсическое 
соединение — пероксинитрит (ОNОО-) [1, 12]. АК 
ингибирует образование этого соединения и дру-
гих нитрозаминов, вступает в реакцию с много-
численными соединениями азота, обезвреживая 
последние [13].

Было исследовано влияние эндогенных анти-
оксидантов на фагоцитоз. Y. Wang et al. [14] изучи-
ли цикл (рецикл) АК в человеческих нейтрофи-
лах. Суть цикла АК заключается в окислении ее 
до дегидроаскорбиновой кислоты, проникновении 
внутрь клеток и восстановлении заново до АК. 
Обнаружено, что этот цикл индуцируется грампо-
ложительными и грамотрицательными бактерия-
ми, а также C. albicans. Инкубация с микроорга-
низмами повышала содержание внутриклеточного 
аскорбата в 30 раз. Цикл АК характерен только 
для эукариотных организмов, не встречается в ми-
кроорганизмах, способен защищать нейтрофилы 
от оксидантов. Окислительно-восстановительный 
цикл является важным механизмом в защите опу-
холевых клеток от макрофагов и гранулоцитов. 
Ингибиция синтеза глютатионпероксидазы и глю-
татионредуктазы вследствие нарушения синтеза 
глютатиона в опухолевых клетках усиливает ци-
тотоксичность фагоцитов против них [15].

Влияние антиоксидантов на фагоцитоз было 
изучено также при добавлении их в пищевой ра-
цион и при недостаточности их в рационе. Недо-
статок селена сопровождался ослаблением кил-
линга C. albicans мышиными нейтрофилами [16], 
а также крысиными нейтрофилами и макрофага-
ми [17] in vitro. Пищевой рацион с недостатком 
витамина С не вызывал изменения фагоцитарной 
способности перитонеальных макрофагов морских 
свинок, несмотря на то, что эти макрофаги отли-
чались уменьшенными размерами, ослабленной 
миграцией на поверхности стекла. Добавление 
витамина С частично восстановило уменьшенную 
миграцию in vitro [18]. При изучении функции 
макрофагов морских свинок, получавших разные 
дозы витамина Е в течение 5 нед, было установ-
лено, что малые его дозы (15–150 мг/кг в день) 
уменьшают хемотаксис макрофагов, генерацию 
супероксида и повышают фагоцитарную актив-
ность. Большие дозы этого витамина (1500 мг/
кг в день) повышают хемотаксис и супероксид-
ную генерацию, уменьшают фагоцитарную актив-
ность [19]. Введение витамина Е в пищу в течение 
8 нед привело к уменьшению титра вируса в легких 
мышей, зараженных вирусом гриппа H3N2; повы-
шению уровней IL-2 и γ-интерферона, снижению 
уровней TNF-α и Е-2 [20].

Все больше возрастает количество факто-
ров, подтверждающих влияние антиоксидантов 
на фагоцитоз именно на уровне кислородзави-
симого механизма. Супероксидная продукция, 
активированная C. albicans in vitro, уменьшает 
выработку легочного сурфактанта. Разные анти-
оксиданты — витамин Е, мелатонин, эбселен, 

особенно их комбинация (мелатонин и эбселен), 
дозозависимо угнетают супероксидную продук-
цию и пероксидное окисление липидов легочного 
сурфактанта [21]. При участии витамина Е про-
исходит частичное торможение оксидативного 
метаболизма и функциональной активности по-
лиморфноядерных лейкоцитов, ингибированных 
доксирубицином (адриамицином) [22].

Неслучайно антиоксидантные ферменты, со-
ставляющие собственную антиоксидантную си-
стему микроорганизмов (каталаза, пероксидазы, 
супероксиддисмутаза (СОД) и т. п.), ослабляя 
фагоцитоз, играют определенную роль в защите их 
от фагоцитов [2, 12, 23]. Так, штаммы микроорга-
низмов, обладающие максимальной активностью 
внутриклеточных антиоксидантных ферментов, 
имеют более высокую выживаемость внутри макро-
фага по сравнению со штаммами с минимальной 
активностью этих ферментов. Механизм данного 
явления однозначно можно объяснить антифаго-
цитарной активностью каталазы и супероксид-
дисмутазы. Так, защищая микробные клетки от 
действия кислородных радикалов внутри фагосом, 
эти ферменты способствуют более длительному 
выживанию микроорганизмов внутри фагоцитов. 
Таким образом, установлена определенная роль 
внутриклеточных каталаз и СОД микроорганиз-
мов в фагоцитозе [24, 25]. Гликолипиды — PGL 
и dPGL, полученные из Mycobacterium leprae, 
ослабляют бактериальный киллинг фагоцитами 
in vivo. Оба гликолипида действовали как анти-
оксиданты, полностью блокируя ацетальдегид/
ксантиноксидазную/Fe2+ систему (эта система 
продуцирует OH– с помощью реакции Haber-
Weiss) и пероксидаз/Н2О2/галоидную (йодидную) 
систему. Кроме того, полностью блокировался 
киллинг интактными и активированными макро-
фагами стафилококков, на поверхности которых 
адсорбирован dPGL. Основываясь на этих данных, 
исследователи связывают внутриклеточное выжи-
вание M. leprae с антиоксидантными свойствами 
бактериальных гликолипидов [26]. 

При изучении влияния антиоксидантов на фа-
гоцитоз были получены и противоположные ре-
зультаты. Например, витамин С, N-ацетилсистеин, 
СОД или каталаза не влияли на уничтожение 
лейкоцитами Psudomonas aeruginosa [27]. Некото-
рые авторы выявили увеличение продукции Н2О2 
макрофагами, а также повышение их бактерицид-
ной активности при действии Na-аскорбината [6]. 
Последний усиливал микробоцидную активность, 
но не влиял на хемоаттрактантную активность 
альвеолярных макрофагов мышей, зараженных 
интраперитонеальным введением Streptococcus 
pneumoniae [28].

Таким образом, антиоксиданты оказыва-
ют модулирующее действие на фагоцитоз, т. е. 
в некоторых случаях наблюдается повышение, 
а в некоторых — ослабление фагоцитарной функ-
ции. В проведенных нами исследованиях влияния 
антиоксидантов (АК и эмоксипина) на фагоцитоз 
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микроорганизмов антиоксиданты оказывали на 
него дозозависимое действие. В минимальных 
концентрациях эти препараты не оказывали зна-
чительного влияния на фагоцитоз. В относитель-
но высоких концентрациях они угнетали фагоци-
тарную активность, поглотительную способность 
макрофагов, а также способность уничтожать 
микроорганизмы. При повышении концентрации 
препаратов наблюдалось более интенсивное угне-
тение фагоцитоза.

Механизмы влияния антиоксидантов на фаго-
цитоз можно связать в первую очередь с действи-
ем на кислородозависимые механизмы. Важный 
микробоцидный механизм фагоцитоза сопрово-
ждается продукцией свободных кислородных 
радикалов. Нейтрализуя свободные радикалы, 
антиоксиданты могут подавлять фагоцитоз. Такое 
действие реализуется при участии антиоксидан-
тов: во время формирования фагосом в полость 
последних проникают вместе с микроокружением 
и антиоксиданты. Таким образом, внутри фагосом 

в процессе нейтрализации свободных радикалов 
совместно участвуют антиоксидантные ферменты 
микроорганизмов и экзогенные антиоксиданты.

Одной из основных проблем, исследуемых 
в современной медицине, является установление 
взаимосвязи между кислородными радикалами 
и воспалительным процессом. Регулирование этих 
двух процессов имеет большое значение для кли-
ники [1, 29]. В настоящее время установлено, что 
оксидативные процессы активируют нуклеарный 
фактор каппа, который управляет работой генов 
разных цитокинов и хемокинов [23]. Поэтому под 
действием антиоксидантов происходит регрессия 
связанных с возрастом иммунодефицитных состоя-
ний, повышение продукции интерлейкина-2 и чис-
ла общего количества лимфоцитов, в том числе 
Т-субпопуляций, усиление иммунного ответа на 
антигенный стимул; уменьшение пероксидного 
окисления липидов и синтеза простагландинов 
[30]. Перечисленные эффекты антиоксидантов 
широко используются в клинической практике.
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