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Макрофаги представляют собой важный кле-
точный компонент, содержащийся в различных 
тканях организма. Они модулируют имунный 
ответ против патогенов, поддерживая гомеостаз 
тканей в организме. Особый интерес в изучении 
макрофагов связан с их прогностической спо-
собностью к индуцированию противоракового 
иммунитета и осуществлнеию фагоцитоза ра-
ковых клеток. Это определяет важность ex vivo 
обработки макрофагов рекомбинантными че-
ловеческими белками PD-L1 (rPD-L1), CTLA-4 
(rCTLA-4) и PD-1 (rPD-1) для создания персона-
лизированного иммунитета против цитотоксиче-
ского лимфоцита 4 типа (CTLA-4), лиганда ре-
цептора программируемой клеточной гибели 1 
(PD-L1) и белка запрограммированной клеточ-
ной смерти 1 (PD-1). 

Исследование развития гуморального имму-
нитета против CTLA-4, PD-L1 и PD-1 проводи-
лось посредством введения мышам макрофагов, 
обработанных ex vivo соответствующими бел-
ками. Для иммунизации и получения макрофа-
гов использовались инбредные самки мышей 
линии BALB в возрасте 6–8 недель. Положи-
тельную сыворотку получали путем внутри-
брюшинного введения рекомбинантных белков. 
Наличие антител детектировали с использова-
нием иммуноферментного анализа (ИФА). Ре-
зультаты оценивали с использованием статисти-
ческой обработки. Перитонеальные макрофаги 
мышей BALB/c культивировались в среде, со-
держащей рекомбинантные человеческие белки 
CTLA-4, PD-L1 и PD-1. Макрофаги, обработан-

ные рекомбинантными белками анализировали 
посредством иммунофлуоресцентного окраши-
вания с использованием антител против CTLA-
4, PD-L1 и PD-1. Обработанные макрофаги 
вводили мышам внутрибрюшинно для индук-
ции антител против CTLA-4, анти-PD-L1 и ан-
ти-PD-1. Титр антител у вакцинированных мы-
шей определяли методом иммуноферментного 
анализа с последующей статистической обра-
боткой результатов. Специфичность антител 
определяли иммунофлуоресцентным окраши-
ванием клеток MCF7.

Способность макрофагов активировать кле-
точный и гуморальный иммунитет стала осно-
вой их использования в терапии онкологических 
и инфекционных заболеваний. Успех лечения 
макрофагами связан с их способностью акти-
вировать иммунитет независимо от условий 
загрузки клеток антигенами. Макрофаги, за-
груженные ex vivo rCTLA-4, rPD-L1 и rPD-1, ин-
дуцировали достаточно высокие титры антител 
у вакцинированных мышей. Кроме того, имму-
нофлуоресцентное окрашивание показало, что 
антитела против rCTLA-4 и rPD-L1 специфиче-
ски реагируют с клетками MCF7. Дальнейшие 
исследования макрофагов и ДК, презентирую-
щих rCTLA-4, rPD-L1 и rPD-1, могут привести 
к новым подходам в иммунизации против онко-
логических и инфекционных заболеваний. Об-
работка макрофагов ex vivo rCTLA-4, rPD-L1 и 
rPD-1 может помочь индуцировать гумораль-
ный иммунитет и разработать инновационные 
методы в иммунотерапии рака.


