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В 1984 г. было показано, что IL-1 определяет воз-

никновение острой фазы ответа на инфекционные 

агенты и инициирует развитие воспаления [9]. В на-

стоящее время суперсемейство IL-1 включает в себя 

11 белков, которые характеризуются гомологичны-

ми аминокислотными последовательностями моле-

кулярной структуры (табл. 1) [7, 10, 14, 19]. Наиболее 

изученными представителями семейства IL-1 явля-

ются IL-1F1 (IL-1), IL-1F2 (IL-1), IL-1F4 (IL-18), 

IL-1F11 (IL-33) и естественный антагонист рецеп-

торной цепи IL-1R1 — IL-1F3(IL-1Ra) [11, 20, 24]. 

Основная функция цитокинов IL-1-семейства — 

это управление воспалительной реакцией в ответ на 

повреждение ткани PAMP или DAMP [8, 20]. 

В последнее время интерлейкиновое семей-

ство пополнилось IL-36, который имеет несколько 

изоформ (L-36, IL-36, IL-36), продуцируется 

множеством различных типов клеток, активирует 

MAPK и NF-kВ пути и играет значительную роль в 

развитии воспаления [14, 15].

Возбуждение образраспознающих рецепторов 

PAMP инфекционных агентов, а также влияние 

TNF-, IFN-, IFN- и IL-1F2/IL-1 индуцирует 

продукцию интерлейкинов семейства 1. Большин-

ство представителей семейства IL-1 продуцируются 

в неактивной форме и кумулируются в цитоплаз-

матическом пространстве клетки продуцента. Био-

логическую активность они приобретают после 

обработки каспазой-1 [2, 5]. Однако существуют и 

инфламмасомо-независимые пути активации про-

форм интерлейкинов семейства 1. Показано, что в 

активации данных цитокинов могут принимать уча-

стие такие внутриклеточные протеазы, как протеаза 

3, сериновая протеаза, эластаза, катепсин G [6]. Ис-

ключением являются IL-1F1 (IL-1), который рас-

щепляется исключительно кальпаином, и IL-1F11/

IL-33, который расщепляется каспазой-1 и кальпа-

ином [4].

Зрелые интерлейкины семейства 1 индуцируют 

экспрессию IL-1-таргетных генов через взаимо-

действие с трансмембранными рецепторами супер-

семейства IL-1R/TLR, которое в настоящее вре-

мя включает по меньшей мере 10 представителей 

(табл. 2) [3, 23, 24]. Экстрацеллюлярная область всех 

рецепторов IL-1R содержит три Ig-like домена, ис-

ключение составляет подтип IL-1R SIGIRR (single 

immunoglobulin and toll-interleukin 1 receptor (TIR) 

domain), который содержит только один Ig-like до-

мен [15, 21, 22]. Интрацеллюлярная область рецеп-

тора всех IL-1R, за исключением IL-1R2, гомоло-

гична TLR [16, 18].

Особенности функционирования членов интер-

лейкинов семейства 1 представлены на рис. 1.

Âûâîäû
Молекулы представителей интерлейкинового 

семейства характеризуются гомологичностью по-

следовательностей, подобием трехмерной структу-
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ры и способностью связывания с определенными 

рецепторами. Молекулярные представители интер-

лейкинового семейства 1, индуцируя экспрессию 

множества эффекторных провоспалительных про-

теинов — цитокинов, хемокинов, синтаз моноок-

сида азота, металлопротеиназ экстрацеллюлярно-

го матрикса — играют ключевую роль в регуляции 

воспалительного процесса в ответ на повреждение 

ткани PAMP инфекционных агентов или DAMP 

собственного организма.

Таблица 1. Семейство IL-1 [7, 23]

Цитокин

Система-

тическое 

название

Синонимы

Хромосомная 

локализация 

гена

Ко-

рецептор
Иммунные функции

IL-1 IL-1F1 IL-1 лейкоцит-активи-
рующий фактор (LAF); 
OTTHUMP00000203692; 
гематопоэтин-1

2 (2q14) IL-1RAcP Агонист IL-1R1 с провос-
палительным действием, но 
главным образом действует 
как внутриклеточный транс-
крипционный регулятор 

IL-1 IL-1F2 IL-1 лейкоцит-активи-
рующий фактор (LAF); 
OTTHUMP00000203693; 
OTTHUMP00000203694; 
OTTHUMP00000203695; 
катаболин

2 (2q14) IL-1RAcP Синергист TNF-, активирует 
воспалительную реакцию 
по Th1 типу, индуцирует 
продукцию молекул адге-
зии, цитокинов, хемокинов, 
острофазовых белков 

IL-1Ra 
(IL1RN)

IL-1F3 OTTHUMP00000203730; 
антагонист рецептора 
1; интрацеллюлярный 
рецептор IL-1 

2 (2q14.1) Антагонист IL-1RI, предот-
вращает передачу IL-1-
зависимых сигналов 

IL-18 IL-1F4 IFN- индуцирующий фак-
тор (IGIF), IL-1; ибоктаде-
кин; MGC12320

11 
(11q22.2-q22.3)

IL-18Rb Индуцирует IFN- продукцию 
T-лимфоцитами и NK-
клетками, синергист IL-12 в 
активации Th1 ответа

IL-36Ra IL-1F5 IL-1Hy1, FIL1, IL-1L1, 
IL-1, IL-1H3, IL-1RP3; 
MGC29840

2 (2q14) Возможный антагонист ре-
цептора IL-1Rrp2, ингибитор 
дифференцировки адипоци-
тов и индуктор инсулинорези-
стентности

IL-36 IL-1F6 FIL1; MGC129552, 
MGC129553

2 (2q12-q14.1) IL-1RAcP Агонист рецептора IL-1Rrp2. 
Индуцирует продукцию IL-6, 
IL-8 эпителиальными клет-
ками

IL-37 IL-1F7 FIL1, IL-1H4, IL-1RP1, 
IL-1H1

2 (2q12-q14.1) Неизвест-
но

Взаимодействует с IL-18-
связывающим белком, об-
ладает противовоспалитель-
ным действием

IL-36 IL-1F8 FIL-1, IL-1H2; 
MGC126880, 
MGC126882

2 IL-1RAcP Агонист рецептора IL-1Rrp2. 
Индуцирует продукцию IL-6, 
IL-8 эпителиальными клетка-
ми. Регулирует продукцию IL-6 
и IL-8 хондроцитами и синови-
альными фибробластами

IL-36 IL-1F9 IL-1H1, IL-1RP2, IL-1; 
UNQ2456/PRO5737

2 (2q12-q21) IL-1RAcP Агонист рецептора IL-1Rrp2. 
Индуцирует продукцию IL-6, 
IL-8 эпителиальными клет-
ками

IL-38 IL-1F10 IL-1Hy2, FKSG75; IL1-
theta; MGC119831; 
MGC119832; 
MGC119833; FIL1-thet

2 (2q13) Неизвест-
но

Связывает солютабный 
IL-1RI

IL-33 IL-1F11 DVS27; NF-HEV; 
NFEHEV; C9orf26; 
DKFZp586H0523; RP11-
575C20.2

9 (9p24.1) IL-1RAcP Агонист ST2-рецептора. 
Индуцирует экспрессию Th2 
цитокинов. Интрацеллюляр-
ный регулятор транскрипции 
эндотелиоцитов 
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Таблица 2. Рецепторы интерлейкинов семейства 1 [3, 12, 17]

Название Синонимы Лиганды
Хромосомная 

локализация гена

IL-1R1 IL-1 RI; MGC:3310; RNF85 IL-1F1/IL-1, IL-1F2/IL-1,  IL-1F3/
IL-1Ra 

2 (2q12)

IL-1R2 IL-1 RII; CD121b; IL1RB; 
MGC47725

IL-1F1/IL-1, IL-1F2/IL-1,  IL-1F3/
IL-1Ra

2 (2q12)

IL-1R3 (IL1RAP) IL-1 RAcP Сигнальный компонент 3 (3q28)

IL-1R4 (IL1RL1) ST-2; T1; DER4;
Fit-1; MGC32623

IL-1F11/IL-33 2 (2q12)

IL-1R5 (IL18R1) IL-18 Ra;
IL-1Rrp

IL-1F4(IL-18), IL-1F7 2 (2q12)

IL-1R6 IL-1 Rrp2;
IL-1RL2

IL-1F9 и F5 2

IL-1R7 IL-18 Rb; AcPL Сигнальный компонент 2

IL-1R8 (IL-1RAPL1) TIGIRR-2; MRX10; MRX21; 
MRX34; OPHN4

? X (Xp22.1-p21.3)

IL-1R9 (IL-1RAPL2) TIGIRR-1 ? X (Xq22)

SIGIRR ? 11 (11p15.5)

Рисунок 1. Функционирование интерлейкинов семейства 1 [1 (модификация)]
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