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РЕЗЮМЕ: Цель работы: на основе анализа современной научной литературы, с помощью 
электронных баз — PubMed, CellPress, Uptodate, E-library, Google Scholar, описать биологи-
ческую и клиническую значимость противовоспалительного цитокина — интерлейкина-10 
(IL-10). В обзоре представлены данные экспериментальных, клинических и лабораторных 
исследований IL-10 при онкологических, аутоиммунных, аллергических, инфекционных 
и других заболеваниях, которые позволяют сделать вывод о его роли в развитии и исходе 
патологического процесса в зависимости от полиморфизма гена IL-10, а также о его пара-
доксальном влиянии на те или иные заболевания. IL-10 служит важнейшим регулятором 
иммунного ответа, подавляющим активность макрофагов и Th1-клеток и обеспечивающим 
реализацию некоторых биологических эффектов Тh2. Противовоспалительный цитокин 
IL-10 обладает способностью подавлять иммунное воспаление и является важнейшим ре-
гулятором цитокиногенеза, во многом определяющим направленность иммунных реакций.
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ABSTRACT: Purpose: based on the analysis of modern scientific literature, using electronic 
databases — PubMed, CellPress, Uptodate, E-library, Google Scholar, to describe the biological 
and clinical significance of the anti-inflammatory cytokine-interleukin-10 (IL-10). The review 
presents data from experimental, clinical and laboratory studies of IL-10 in oncological, auto-
immune, allergic, infectious and other diseases, which allow us to conclude about its role in the 
development and outcome of the pathological process depending on the polymorphism of the 
IL-10 gene, as well as its paradoxical effect on certain diseases. IL-10 serves as an important 
regulator of the immune response, suppressing the activity of macrophages and Th1 cells and 
ensuring the implementation of certain biological effects of Th2. Anti-inflammatory cytokine 
IL-10 has the ability to suppress immune inflammation and is an important regulator of cytokino-
genesis, largely determining the direction of immune responses.
KEY WORDS: interleukin-10; cytokines; cytokine status.

ВВЕДЕНИЕ

Интерлейкин-10 (англ.: Interleukin-10, 
IL-10) — противовоспалительный, иммуносу-
прессивный цитокин, продукт гена человека 

IL10. Впервые был выделен и охарактеризован 
Т.Р. Мосманном и его коллегами в 1989–1990-х 
годах [9, 41]. Первоначально он был назван 
фактором, ингибирующим синтез цитокинов 
(CSIF) [9, 12, 13, 41]. Интерлейкин-10 является 
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димерным белком, каждая субъединица которо-
го состоит из 178 аминокислот. Он относится ко 
2-му классу цитокинов вместе с интерлейкина-
ми 19, 20, 22, 24, 26 и интерферонами 1-го типа 
(альфа, бета, эпсилон, каппа и омега), 2-го типа 
(гамма) и 3-го типа (лямбда, или интерлейкины 
28 и 29) [9, 12, 13, 41].

IL-10 продуцируется главным образом мо-
ноцитами, макрофагами и, в меньшей степени, 
лимфоцитами, включая Т-хелперы типа 2 
(Th2), тучными клетками, CD4 + CD25 + Foxp3 +  

регуляторными Т-клетками, цитотоксически-
ми клетками и некоторыми субпопуляциями 
активированных T- и B-лимфоцитов [1, 43]. 
Интерлейкин-10 может синтезироваться моно-
цитами в ответ на активацию PD-1. Экспрес-
сия этого интерлейкина в обычных условиях 
минимальна в нестимулированных тканях и 
требует активации клеток обычной либо пато-
генной микрофлорой [3, 39].

IL-10 имеет широкий спектр действия с 
выраженным иммуносупрессивным эффек-
том: подавляет пролиферацию и активность 
Т-клеток, продукцию синтеза ряда цитоки-
нов, снижает активность макрофагов и моно-
цитов. Снижает активность Th-1 в большей 
степени, чем Th-2. IL-10 может стимулиро-
вать синтез иммуноглобулина Е (IgE). В сво-
ем ингибирующем действии на клеточный 
иммунитет IL-10 синергичен IL-4.

Передача сигнала, опосредуемого интер-
лейкином-10, обеспечивается рецепторным 
комплексом, состоящим из 2 IL10RA (аль-
фа-субъединиц) и 2 IL10RB (бета-субъеди-
ниц). IL-10 активирует STAT3-опосредуемый 
сигнальный путь. Фосфорилирование рецеп-
торов проходит под действием киназ JAK1 и 
Tyk2 для альфа- и бета-субъединиц, соответ-
ственно [9, 13, 22, 33, 41].

У человека ген IL-10 находится в хромосо-
ме 1 и содержит 5 экзонов. Это: -3575, -2763, 
-1082, -819 и -592. Они определены относи-
тельно их положения в последовательности 
гена IL-10 перед сайтом инициации транскрип-
ции [12, 34]. Проведены исследования, где изу-
чались ассоциации между тремя промоторны-
ми полиморфизмами -592C/A (rs1800872), 
-819C/T (rs1800871) и -1082A/G (rs1800896) 
гена интерлейкина-10 с восприимчивостью к 
синдрому псевдоэксфолиации (PEX), псевдо-
эксфолиативной глаукоме (PEXG) и первичной 
открытоугольной глаукоме (POAG). Результаты 
показали, что генотип AA SN-IL-10 -592C/A ас-
социирован с PEX, генотип AA-1082A/G свя-
зан с восприимчивостью к PEXG, а генотип TT 
-819C / T к POAG [12, 34].

В настоящее время проведены научные ис-
следования, раскрывающие различные свой-
ства интерлейкина-10, и роль этого цитокина 
в развитии патологического процесса при он-
кологических, аутоиммунных, аллергиче-
ских, инфекционных и других заболеваниях. 
Есть данные об исследовании IL-10 при мела-
номе, карциноме, лимфоме, системной крас-
ной волчанке, аллергическом контактном дер-
матите, рассеянном склерозе, астме, а также 
его терапевтическом применении в клиниче-
ской практике при ревматоидном артрите, 
псориазе, болезни Крона, гепатите С [1, 3].

ЦЕЛЬ ОБЗОРА

На основе анализа современной научной 
литературы описать биологическую и клини-
ческую значимость противовоспалительного 
цитокина — интерлейкина-10.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ

С помощью электронных баз — PubMed, 
CellPress, Uptodate, E-library, Google Scholar и 
ключевых слов — интерлейкин-10, цитоки-
ны, цитокиновый статус было найдено более 
51 000 источников. Отобран 51 источник для 
анализа.

РЕЗУЛЬТАТЫ

Интерлейкин-10 обладает множественными 
плейотропными воздействиями на иммунорегу-
ляцию и воспаление. После открытия интерлей-
кина-10 первоначально было обнаружено, что он 
подавляет синтез цитокинов, презентацию анти-
генов и активацию CD4+ T-клеток. Позже было 
показано, что он ингибирует индукцию секре-
ции провоспалительных цитокинов (ФНО, IL-1β, 
IL-12 и интерферона-гамма), опосредованную 
липополисахаридом и другими бактериальными 
продуктами через активацию Толл-подобных ре-
цепторов на миелоидных клетках. Кроме того, 
IL-10 способен усиливать продукцию антагони-
ста рецептора IL-1 и уменьшать адгезию лейко-
цитов к эндотелиальным клеткам, активирован-
ным IL-1. IL-10 описан как фактор, продуци-
руемый мононуклеарными фагоцитами и 
усиливающий Т-клеточный ответ на антигены 
или поликлональные активаторы, т.е. является 
костимулятором Т-клеточной активации [21, 26].

IL-10 подавляет экспрессию молекул МНС 
II класса, пролиферацию Т-клеток, вызванную 
митогенами, а также развитие гиперчувстви-
тельности замедленного типа. В то же время 
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IL-10 выступает в качестве кофактора IL-2 и 
IL-7 в отношении пролиферации тимоцитов, 
служит синергистом IL-4, усиливает пролифе-
рацию В-клеток, защищает их от апоптоза, по-
вышает синтез IgM, IgA, IgЕ. В результате 
IL-10 способствует развитию гуморальной со-
ставляющей иммунного ответа, обусловливая 
антипаразитарную защиту и аллергическую 
реактивность организма [2, 12, 22, 34].

По мнению ряда авторов, среди идентифи-
цированных к настоящему времени групп «ге-
нов-кандидатов», определяющих развитие ато-
пического дерматита (АД), наибольший инте-
рес представляют изменения нуклеотидной 
последовательности в генах белков цитокино-
вой сети, в частности в генах IL-4, IL-10, IL-13, 
приводящих к формированию предрасполо-
женности к аллергическим заболеваниям, в 
том числе к АД, путем взаимодействия со сво-
ими рецепторами на В-клетках и активации 
синтеза иммуноглобулина Е [2, 12, 22, 34].

Многочисленные исследования посвящены 
роли интерлейкина-10 в патогенезе рака. Полу-
чены противоречивые результаты. Одни ученые 
полагают, что IL-10 уменьшает противоопухоле-
вый иммунный ответ. Ряд исследований демон-
стрируют положительную корреляцию между 
уровнями IL-10 и плохим прогнозом заболева-
ния для пациента. Это касается различных форм 
рака, включая меланому, рак легкого и лимфому. 
Некоторые исследования показывают, что IL-10 
может продуцироваться самими опухолевыми 
клетками как механизм ухода от иммунного 
надзора [1, 22, 23, 31, 36, 50]. В то же время, дру-
гие ученые подтверждают выраженное противо-
опухолевое действие IL-10. Ряд исследований 
демонстрируют быстрое отторжение опухоли 
при усиленной секреции IL-10. Интересно, что 
на последующее введение тех же опухолевых 
клеток происходит их немедленное отторжение. 
Все это указывает на роль IL-10 в развитии им-
мунной памяти [22, 31, 36, 50].

Эффект IL-10 в отношении опухолевого 
роста не столь однозначен. Например, у 
IL-10-трансгенных мышей опухоли более 
агрессивны, а введение лимфоцитов от этих 
мышей способствует ускорению роста опухо-
ли. Однако было показано ингибирующее 
действие IL-10-продуцирующих опухолевых 
клеток человека у иммуносупрессивных или 
бестимусных мышей. Таким образом, предпо-
лагается, что эффект зависит от состояния 
иммунокомпетентных клеток. Полученные 
данные о влиянии IL-10 на антигенпрезенти-
рующую способность дендритных клеток мо-
гут быть использованы для повышения эф-

фективности противоопухолевых вакцин [5, 
7, 10, 16, 23–25, 31, 36].

Имеются исследования, где проанализиро-
вана микроанатомическая экспрессия иммуно-
супрессивного цитокина IL-10 в тканях легких 
пациентов, перенесших операцию по поводу 
немелкоклеточного рака легкого (НМРЛ). Были 
проведены иммуногистохимические исследо-
вания на гистологических препаратах легочной 
ткани, взятых из опухолевых и контрольных 
участков легких пациентов (n = 48), перенес-
ших операцию по поводу НМРЛ [5, 7, 9, 10, 16, 
24, 25]. Чтобы понять, был ли IL-10 связан с 
опухолевыми клетками, ученые определили ко-
личество IL-10-позитивных клеток в препара-
тах легочной ткани различной локализации. 
Обнаружено, что количество IL-10-позитивных 
клеток было повышено в контрольных участ-
ках легких пациентов с аденокарциномой по 
сравнению с участками, пораженными опухо-
лью, а также по сравнению с контрольными и 
пораженными опухолью участками легких при 
плоскоклеточном раке. В целом эта тенденция 
сохранялась у всех пациентов с НМРЛ. Кроме 
того, обнаружено, что мРНК не была снижена в 
участках, пораженных опухолью у пациентов с 
аденокарциномой. Это указывает на наличие 
ингибиторных механизмов по трансляции бел-
ка IL-10 в опухолевой ткани. У пациентов с 
плоскоклеточным раком наблюдалась пони-
женная регуляция мРНК в месте опухолевого 
процесса по сравнению с контрольными участ-
ками. Таким образом, обнаружена пониженная 
регуляция IL-10 в опухолевой ткани у пациен-
тов с НМРЛ [5, 25]. Ученые выявили прямую 
положительную корреляцию между мРНК и 
размером опухоли у больных аденокарциномой 
и, в целом, у больных НМРЛ. Это указывает на 
возможную связь между мРНК в клетках окру-
жающих опухоль и размером опухоли.

Чтобы лучше охарактеризовать клетки, экс-
прессирующие IL-10 в опухоли легкого, было 
проведено иммунное окрашивание тканевых 
препаратов анти-IL-10 и анти-CD3 антителами 
с целью выявления связи между IL-10 и Т-лим-
фоцитами при НМРЛ. Но значительной со-
вместной локализации этих двух маркеров в 
легочных тканях не найдено. Кроме того, уро-
вень маркера CD3 был повышен в ткани опу-
холи у пациентов, страдающих аденокарцино-
мой. Этот факт подтверждает, что основным 
типом клеток, продуцирующих IL-10 в легких 
больных, были не Т-лимфоциты. С учетом 
морфологии предполагается, что эти окрашен-
ные клетки являются макрофагами и лейкоци-
тами, реже — опухолевыми клетками [7, 9, 10, 
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16]. Представленные данные свидетельствуют 
о том, что IL-10 противодействует эффектам 
других противовоспалительных цитокинов. И 
это приводит к возможной резистентности 
опухоли к иммунотерапии.

Неоднозначна и оценка роли IL-10 при ауто-
иммунных заболеваниях. Например, обнаруже-
но, что при псориазе имеется относительный 
дефицит экспрессии мРНК IL-10 в коже по 
сравнению с другими воспалительными дерма-
тозами. У пациентов на фоне проведения ан-
типсориатической терапии отмечалась более 
высокая экспрессия мРНК IL-10 мононуклеар-
ными клетками периферической крови, чем до 
начала терапии. Это позволило предположить, 
что IL-10 может обладать антипсориатически-
ми свойствами, поэтому были проведены ис-
следования с подкожным введением IL-10 
(8 мкг/кг/сут) в течение 24 дней у трех пациен-
тов. Выявлена клиническая эффективность, из-
меряемая по объективным и субъективным по-
казателям. Наблюдались иммуносупрессивные 
эффекты (угнетенная моноцитарная экспрес-
сия HLA-DR, сниженная секреция TNF-альфа 
и IL-12, пониженный уровень IL-12 в плазме 
крови и замедленная реакция на антигены), а 
также сдвиг в сторону цитокинового паттерна 
2-го типа (увеличение доли IL-4, IL-5 и IL-10, 
продуцирующих их Т-клеток, селективное по-
вышение уровня IgE в сыворотке крови) [6]. 
Последующие исследования показали положи-
тельную динамику у пациентов с псориазом на 
лечение комбинацией IL-4, IL-10 и IL-11 [40].

В отличие от псориаза и большинства других 
аутоиммунных заболеваний, при системной 
красной волчанке (СКВ) в патогенетический ме-
ханизм вовлечено перепроизводство IL-10. Уве-
личение IL-10 у нелеченных пациентов с СКВ 
впервые было описано в 1993 году. Причем уро-
вень IL-10 в сыворотке крови положительно 
коррелировал с тяжестью заболевания [44].

В одной из работ ученые проанализирова-
ли, способствовала ли повышенная продукция 
IL-10 аномальной продукции иммуноглобули-
нов и аутоантител при СКВ. Роль IL-10 срав-
нивали с ролью IL-6, другого цитокина, кото-
рый предположительно участвует в этих про-
цессах. Спонтанная продукция in vitro IgM, 
IgG и IgA мононуклеарными клетками пери-
ферической крови от больных СКВ была слабо 
стимулирована рекомбинантным IL (rIL)-6, но 
сильно стимулирована рекомбинантным IL 
(rIL)-10. Эта продукция практически не повли-
яла на анти-IL-6 антитела, но значительно 
уменьшила анти-IL-10 антитела. Был протес-
тирован in vivo эффект этих антител у мышей 

с тяжелым комбинированным иммунодефици-
том, которым вводили мононуклеарные клетки 
от больных СКВ. Анти-IL-6 незначительно по-
влиял на концентрацию аутоантител к челове-
ческому иммуноглобулину в сыворотке крови 
мышей. Тогда как анти-IL-10 сильно ингиби-
ровал выработку аутоантител и, в меньшей 
степени, общего IgG человека. Эти результаты 
указывают на то, что при СКВ продукция им-
муноглобулинов В-лимфоцитами в значитель-
ной степени зависит от IL-10, и что повышен-
ная продукция IL-10 В-лимфоцитами и моно-
цитами может представлять собой основной 
механизм в возникновении аутоиммунных 
проявлений заболевания [8, 15, 29, 30, 44].

Продукция IL-10 важна при воспалитель-
ных заболеваниях кишечника, таких как бо-
лезнь Крона (БК) и язвенный колит (ЯК), кото-
рые чаще встречаются в педиатрической прак-
тике. IL-10 играет особенно важную роль в 
поддержании гомеостаза кишечника, о чем 
свидетельствует хронический колит, который 
спонтанно развивается при повреждении гена 
IL-10 у мышей, находящихся в обычных усло-
виях [27]. Обнаружена значительная корреля-
ция между одним нуклеотидным полиморфиз-
мом в гене IL-10 и ЯК [19]. Кроме того, нару-
шение продукции IL-10 было выявлено в 
тяжелых случаях ЯК и БК [14, 32, 28, 46]. Од-
нако последующие клинические испытания 
дали в основном отрицательные результаты. 
С одной стороны, лечение рекомбинантным 
IL-10 не позволило предотвратить рецидив бо-
лезни Крона [11]. С другой стороны, много-
центровое исследование показало, что подкож-
ное введение IL-10 пациентам с легкой и сред-
ней степенью тяжести болезни Крона было 
безопасным и приводило к клиническому и 
эндоскопическому улучшению [18]. Как счита-
ют некоторые ученые, единственный разум-
ный способ объяснить эту разницу заключает-
ся в том, чтобы связать ее с очень сложными 
механизмами, регулирующими физиологиче-
скую продукцию и реакцию на IL-10, и оче-
видными техническими трудностями [44, 49].

Проведены исследования, которые дока-
зывают роль IL-10 при таких распространен-
ных заболеваниях, как внебольничная пнев-
мония. В одном из таких исследований рас-
сматривается роль полиморфизма гена IL-10 
-1082 G/A у египетских детей с внебольнич-
ной пневмонией. В данное исследование 
были включены 100 пациентов с внеболь-
ничной пневмонией и 100 детей контроль-
ной группы. Их возраст колебался от 2 меся-
цев до 13 лет. У 39 больных заболевание 
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протекало в легкой форме, у 35 — в средней 
и у 26 — в тяжелой. За время их пребывания 
в стационаре 25 пациентов были переведены 
в ОРИТ, 8 пациентов умерли. У 21 пациента 
развился тяжелый сепсис. Распределение ге-
нотипов IL-10 -1082 различалось между па-
циентами с внебольничной пневмонией и 
контрольной группой. Гомозиготный гено-
тип АА был чаще представлен у пациентов с 
пневмонией (51 %) по сравнению с контроль-
ной группой (27 %). Гомозиготные пациенты 
имели повышенный риск развития внеболь-
ничной пневмонии (в 2,8 раза), в то время 
как генотипы AG/GG не были репрезента-
тивны для пациентов с данным заболевани-
ем. У пациентов с генотипом GG частота тя-
желого сепсиса была достоверно выше 
(54,5 %), чем у пациентов с генотипами AG 
(28,9 %) и AA (7,8 %). Генотип АА был защит-
ным фактором от тяжелого сепсиса. Распре-
деление генотипов у пациентов, поступивших 
в ОРИТ во время пребывания в стационаре, 
было следующим: генотип АА — 9,8 %, гено-
тип АG — 34 % и генотип GG — 63,6 %. Гено-
тип GG нес риск поступления в ОРИТ, а гено-
тип АА был протективным. Госпитальная ле-
тальность находилась в значимой корреляции 
с генотипом GG (36 %), в то время как у паци-
ентов с генотипом AG и AA встречалась на-
много реже. Интересно, что у пациентов с ге-
нотипом GG уровень IL-10 в сыворотке крови 
был достоверно выше по сравнению с паци-
ентами с генотипом AG и генотипом AA [20, 
35, 37, 48, 51]. Предполагается, что генетиче-
ская информация будет использоваться в бу-
дущем клиницистами для определения раз-
личных подтипов заболевания и верифика-
ции пациентов с внебольничной пневмонией 
в соответствии с их риском неблагоприятно-
го исхода. Кроме того, генотипирование бу-
дет использоваться для определения опти-
мальных лекарственных средств и их дози-
ровки для лечения пациентов и минимизации 
побочных эффектов.

Вклад IL-10 в иммунный ответ при респира-
торных инфекциях был оценен и на других мо-
делях. Экспериментальные работы показывают, 
что отсутствие IL-10 на ранних стадиях пнев-
мококковой пневмонии чаще всего приводит к 
летальному исходу, что обусловлено избыточ-
ным рекрутированием нейтрофилов в легкие и 
продукцией провоспалительных цитокинов, 
усиливающих воспалительную реакцию. Авто-
ры пришли к выводу, что IL-10 играет ключе-
вую роль в регуляции иммунного ответа против 
Streptococcus pneumonia [38, 42, 45, 47].

При энцефалопатиях у доношенных ново-
рожденных детей экспрессия рецепторов к 
IL-10 в клетках мозга способствует выжива-
нию нейронов и нейроглии посредством бло-
кирования апоптоза данных клеток, снижения 
уровня провоспалительных цитокинов и экс-
прессии рецепторов к данным цитокинам, а 
также посредством уменьшения синтеза окси-
да азота. Таким образом, интерлейкин-10 сни-
жает деструктивные процессы в мозговой тка-
ни при нейродегенеративных заболеваниях [4].

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Проведенные экспериментальные, клиниче-
ские и лабораторные исследования IL-10 при 
онкологических, аутоиммунных, аллергиче-
ских, инфекционных и других заболеваниях по-
зволяют сделать вывод о его роли в развитии и 
исходе патологического процесса в зависимо-
сти от полиморфизма гена IL-10, а также о его 
парадоксальном влиянии на те или иные забо-
левания. IL-10 служит важнейшим регулятором 
иммунного ответа, подавляющим активность 
макрофагов и Th1-клеток и обеспечивающим 
реализацию некоторых биологических эффек-
тов Тh2. Противовоспалительный цитокин 
IL-10 обладает способностью подавлять им-
мунное воспаление и является важнейшим ре-
гулятором цитокиногенеза, во многом опреде-
ляющим направленность иммунных реакций.
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