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Комплемент является одним из важнейших факторов резистентности организма. Система комплемента может принимать участие в 
различных эффекторных механизмах, прежде всего в лизисе (комплементарный киллинг) и опсонизации микроорганизмов. В переключе­
нии литической функции комплемента на опсоническую могут принимать участие макрофаги. Функции комплемента при бактериозах за­
висят от особенностей патогенеза инфекционного заболевания.
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One of the true basic resistance factors is complement. Main functions of it consist in bacterial lysis, bacterial opsonisation for phagocytosis. 
Alteration of lytic function for opsonic function depends upon macrophages. Complement functions at bacteriosis depend on phathogenesis fea­
tures in infectious disease.
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Организм человека имеет две основные линии защиты 
от возбудителей инфекционных заболеваний: неспецифиче­
скую (резистентность) и специфическую (иммунитет).

Факторы первой линии защиты (резистентности) харак­
теризуются рядом общих признаков: 1) они сформированы 
задолго до встречи с возбудителем (внутриутробный пери­
од);  2) неспецифичны;  3) генетически  детерминированы; 
4) генотипически и фенотипически неоднородны (гетероген­
ны) в популяции; 5) высокая резистентность к одному возбу­
дителю может сочетаться с низкой к другому; 6) резистент­
ность прежде всего зависит от функционального состояния 
макрофагов, которое контролируется генами, не связанными 
с  HLA, и состояния системы комплемента (контролируемой 
HLA).

Комплемент — многокомпонентная ферментная система 
плазмы, состав и функция которой в основном хорошо изуче­
ны, является одним из важнейших факторов  резистентности 
организма.  В  1960—1970-е гг.  было  особенно  популярно 
определение титра комплемента  как одного из показателей 
резистентности.  И  в  настоящее  время  изучению  функции 
комплемента посвящено множество исследований. Вместе с 
тем  существуют  
не только определенные трудности и противоречия при объ­
яснении механизма активации комплемента, но до сих пор 

остаются недостаточно изученными некоторые механизмы 
активации и функционирования комплемента. К таким дис­
куссионным вопросам относятся механизм действия ингиби­
торов активации комплемента in vivo, механизм переключе­
ния активации комплемента с литической на опсоническую 
функцию и понимание роли комплемента в саногенезе при 
различных инфекциях.

Известно  14  белков  (компонентов)  плазмы  крови,  со­
ставляющих систему комплемента [3—6]. Они синтезируются 
гепатоцитами,  макрофагами  и  нейтрофилами  [4,  21]. 
Большинство из них относятся к β-глобулинам. Согласно но­
менклатуре, принятой ВОЗ, система комплемента обознача­
ется символом С, а ее индивидуальные компоненты симво­
лами Cl, C2, С3, С4, С5, С6, С7, С8, С9 или прописными бук­
вами (D, B, P). Часть компонентов (Cl, C2, С3, С4, С5, B) де­
лится на составляющие их субкомпоненты — более тяже­
лые,  обладающие  ферментативной  активностью,  и  менее 
тяжелые, не обладающие ферментативной активностью, но 
сохраняющие  самостоятельную  биологическую  функцию. 
Активированные  комплексы  белков  системы  комплемента 
помечают чертой над комплексом (например,  C4b2a3b  — 
С5-конвертаза).

Помимо  белков  собственно  комплемента  (C1—C9)  в 
осуществлении  его  биологической  активности  принимают 
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участие и другие белки, выполняющие регуляторные функ­
ции:

а) рецепторы  мембран  клеток  макроорганизма  к  суб­
компонентам  комплемента:  CR1(CD35),  CR2(CD21), 
CR3(CD11b/CD18),  CR4(CD11c/CD18),  C1qR,  C3a/C4aR, 
C5aR;

б) мембранные белки клеток макроорганизма: мембран­
ный кофакторный белок (МКБ, или MCP — membrane-assoti­
ated cofactor of proteolysis,  CD46), фактор, ускоряющий дис­
социацию (ФУД, или DAF — decay accelerating factor, CD55), 
протектин (CD59);

в) белки  плазмы  крови,  осуществляющие  позитивную 
или негативную регуляцию: 1) позитивная регуляция — фак­
тор В, фактор D, пропердин (Р); 2) негативная регуляция — 
фактор I, фактор Н, белоксвязывающий C4b (C4 binding pro­
tein,  C4bp),  C1-ингибитор (C1-inh,  серпин),  S-белок (витро­
нектин).

Таким образом, в функциях системы комплемента при­
нимают участие более 30 компонентов.  Каждый белковый 
компонент  (субкомпонент)  комплемента  обладает  опреде­
ленными свойствами (табл. 1). 

В норме компоненты комплемента находятся в плазме в 
неактивном состоянии. Они становятся активными в процессе 
многоступенчатых  реакций  активации.  Активированные 
компоненты комплемента действуют в определенном поряд­
ке в виде каскада ферментативных реакций, а продукт пред­
шествующей активации служит катализатором для включе­
ния  в  последующую  реакцию  нового  субкомпонента  или 
компонента комплемента.

Система комплемента может принимать участие в раз­
личных эффекторных механизмах: 

1) лизис микроорганизмов (комплементарный киллинг);
2) опсонизация микроорганизмов;
3) расщепление иммунных комплексов и их клиренс;
4) активация и хемотаксическое привлечение лейкоци­

тов в очаг воспаления;
5) усиление  индукции  специфических  антител  путем: 

а) усиления локализации антигена на поверхности В-лимфо­
цитов и антигенпредставляющих клеток (АПК); б) снижения 
порога активации В-лимфоцитов.

Наиболее важными из функций комплемента являются 
лизис мембран патогенов и опсонизация микроорганизмов.

Т а б л и ц а  1

Компоненты и субкомпоненты комплемента, принимающие участие в классическом и альтернативном путях активации комплемента

Компонент 
(субкомпонент)

Молекулярная 
масса, кД Субкомпонент

Концентрация в сыворотке 
крови, мкг/мл Функция

С1 1124 1 C1q
2 C1r
2 C1s

—
Ферментный комплекс

Clq 460 — 80 Связывание с длинной цепью IgG или IgM 
комплекса антиген — антитело

Clr 166 — 30—50 Протеаза, активирующая Cls
Cls 166 — 30—50 Сериновая протеаза, активирующая C4 и C2
С2 110 2a, 2b 15—25
СЗ 190 3a, 3b 1200
С4 200 4a, 4b 350—500

Формируют С3-конвертазу (C4b2a), 
а затем и С5-конвертазу (C4b2a3b) 
классического пути

С5 191 5a, 5b 75
С6 120 — 60
С7 110 — 60
С8 160 — 60
С9 79 — 60

Формирование мембраноатакующего комплекса, образую­
щего пору в мембране клетки-мишени

Фактор В 95 Ba, Bb 200
Фактор D 25 — 1

Формируют С3-конвертазу (C3bВbР), а затем 
и С5-конвертазу (C3bВb3b) альтернативного пути

Пропердин (Р) 220 — 25 Стабилизатор С3-конвертазы альтернативного пути 
(C3bВb), блокирует диссоциацию C3bВb 
под действием фактора Н

Комплементарный лизис микроорганизмов Лизис  микроорганизмов  происходит  в  результате  об­
разования  мембраноатакующего  комплекса  (МАК),  состоя­
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щего из компонентов комплемента. В зависимости от того, 
каким  образом  произошло  образование  МАК,  различают 
несколько путей активации комплемента.

Классический (иммунокомплексный) путь активации 
комплемента

Этот путь активации комплемента называется классиче­
ским вследствие того, что он был описан первым и долгое 
время  оставался  единственным  из  известных  сегодня.  В 
классическом пути  активации  комплемента  пусковую  роль 
выполняет  комплекс  антиген — антитело  (иммунный 
комплекс (ИК)). Первым звеном активации комплемента яв­
ляется связывание C1q-субкомпонента C1-компонента с им­
муноглобулином иммунного комплекса. В частности, в слу­
чае активации комплемента иммуноглобулинами класса  G 
(IgG1, IgG2, IgG3, IgG4) это осуществляется аминокислотны­
ми остатками в позициях 285, 288, 290, 292 тяжелой цепи 
IgG [23]. Активация этого участка происходит только после 
образования  комплекса  антиген — антитело  (АГ—АТ). 
Способностью активировать комплемент по классическому 
пути  обладают  с  убывающей  интенсивностью  IgM,  IgG3, 
IgG1 и IgG2.

Компонент комплемента C1q состоит из трех субъеди­
ниц (рис. 1), каждая из которых имеет два центра для связы­
вания с Ig в комплексе АГ—АТ. Таким образом, полная мо­
лекула  C1q располагает шестью такими центрами. При об­
разовании комплекса АГ—IgM молекула C1q связывается не 
менее чем с двумя вторыми доменами (CH2) одной и той же 
молекулы IgM, а при участии в образовании комплекса АГ—
АТ иммуноглобулинов  класса  G — со  вторыми доменами 
(CH2) не менее чем двух разных молекул IgG в комплексах 
АГ—IgG [2].  Присоединившийся к  АГ—АТ  C1q приобретает 
свойства  сериновой  протеазы  и  инициирует  активацию  и 
встраивание в  C1q двух молекул С1r. С1r, в свою очередь, 
инициирует активацию и встраивание в  C1q еще двух других 
молекул — С1s. Активированный С1s обладает активностью 
сериновой эстеразы.

Затем С1s комплекса С1 расщепляет С4 на больший 
фрагмент С4b и меньший  C4a. С4b соединяется ковалент­
ными связями с амино- и гидроксильными группами молекул 
клеточной мембраны (рис. 2). Фиксированный на поверхно­
сти мембраны (или комплекса АГ—АТ) С4b связывает С2, 
который становится доступным для ферментативного рас­
щепления той же сериновой протеазой С1s.  В результате 
образуется мелкий фрагмент 2b и более крупный фрагмент 
С2а, который, соединяясь с прикрепленным к поверхности 
мембраны С4b, образует ферментный комплекс C4b2a , на­

зываемый  С3-конвертазой  классического  пути  активации 
комплемента.

Рис. 1. Компоненты ферментного комплекса C1 (1q2r2s) и его взаимодействие 
с  комплексом  антиген  —  антитело  (АГ—IgG или  АГ—IgM): 

J — цепь, объединяющая мономеры пентамера

Рис. 2. Активация комплемента по классическому пути

Образовавшаяся С3-конвертаза взаимодействует с С3 
и  расщепляет  его  на  меньший  фрагмент  С3а  и  больший 
С3b.  Концентрация  С3  в  плазме  самая  высокая  из  всех 
компонентов  комплемента,  а  один  ферментный  комплекс 
C4b2a  (С3-конвертаза) способен расщепить до 1 тыс. моле­
кул С3. Это создает высокую концентрацию C3b на поверх­
ности мембраны (амплификация образования С3b).  Затем 
С3b ковалентно связывается с С4b, находящимся в составе 
С3-конвертазы.  Сформированный  трехмолекулярный 
комплекс C4b2a3b  является С5-конвертазой. С3b в составе 
С5-конвертазы ковалентно соединяется с поверхностью ми­
кроорганизмов (рис. 2).

Субстратом для С5-конвертазы является компонент C5 
комплемента, расщепление которого заканчивается образо­
ванием меньшего  по  размерам С5а и  большего  С5b.  Об­
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разование С5b инициирует формирование мембраноатакую­
щего комплекса. Оно протекает без участия ферментов пу­
тем последовательного присоединения к  С5b компонентов 
C6,  C7,  C8 и  C9  комплемента.  C5b6  является гидрофиль­
ным, а C5b67  — гидрофобным комплексом, который встраи­
вается  в  липидный  бислой  мембраны.  Присоединение  к 
C5b67  С8 еще более погружает образовавшийся комплекс 
C5b678  в  мембрану.  И,  наконец,  к  C5b678  комплек-
су  фиксируется  14  молекул  С9.  Сформировавшийся 
C5b6789  и является мембраноатакующим комплексом. По­
лимеризация молекул С9 в комплексе C5b6789  приводит к 
образованию неспадающейся поры в мембране. Через пору 
в клетку поступают вода и Na+, что приводит к лизису клетки 
(рис. 3).

Рис. 3. Схема формирования мембраноатакующего комплекса (C5b6789 )

Интенсивность образования МАК при классическом пути 
активации комплемента возрастает за счет петли усиления 
альтернативного пути активации комплемента. Петля усиле­
ния начинается с момента образования ковалентной связи 
С3b с поверхностью мембраны. В образовании петли участ­
вуют три дополнительных белка плазмы:  B,  D и Р (пропер­
дин).  Под влиянием фактора  D (сериновой эстеразы) свя­
занный с С3b белок В расщепляется на меньший фрагмент 
Ba и больший  Bb, который связывается с С3b (см. рис. 2). 
Присоединение к комплексу C3bBb  пропердина, выполняю­
щего роль стабилизатора комплекса C3bBb , завершает об­
разование С3-конвертазы альтернативного пути — C3bBbP
. С3-конвертаза альтернативного пути расщепляет молеку­
лы  С3,  образуя  дополнительные  С3b,  что  обеспечивает 
формирование все большего количества С5-конвертазы и в 
конечном итоге — большего количества МАК. МАК действу­

ет самостоятельно, а возможно, индуцирует апоптоз через 
каспазный путь [24].

Альтернативный (самопроизвольный) путь активации 
комплемента

Механизм активации комплемента по альтернативному 
пути обусловлен спонтанным гидролизом тиоэфирной связи 
в нативной молекуле С3. Этот процесс происходит в плазме 
постоянно и называется «холостой» активацией С3.  В ре­
зультате  гидролиза  С3  образуется  его  активированная 
форма,  обозначаемая  С3i.  В  дальнейшем  С3i связывает 
фактор  В.  Фактор  D расщепляет  фактор  В  в  составе 
комплекса С3iВ на малый фрагмент  Ba и большой Вb. Об­
разовавшийся комплекс С3iВb является  жидкофазной С3-
конвертазой альтернативного пути активации комплемента. 
Далее  жидкофазная  конвертаза  С3iВb расщепляет  С3  на 
C3a и C3b. Если C3b остается свободным, он разрушается, 
подвергаясь гидролизу водой.  Если  C3b ковалентно свя­
зывается  с  поверхностью  бактериальной  мембраны 
(мембраны любых микроорганизмов), то он не подвергается 
протеолизу. Более того, он инициирует образование петли 
усиления  альтернативного  пути.  К  фиксированному  C3b 
присоединяется фактор В (C3b имеет бóльшую аффинность 
к фактору В, чем к фактору Н), образуется комплекс  C3bВ, 
от  которого  фактор  D 
отщепляет  мелкий  фрагмент  Ва.  После  присоединения 
пропердина,  являющегося  стабилизатором  комплекса 
C3bВb,  образуется  комплекс  C3bBbP ,  представляющий 
собой связанную с поверхностью мембраны С3-конвер­
тазу  альтернативного пути.  Связанная С3-конвертаза ини­
циирует прикрепление в том же месте дополнительных мо­
лекул  C3b (амплификация  C3b),  что приводит к быстрому 
локальному накоплению  C3b [22, 25, 26]. Далее связанная 
С3-конвертаза расщепляет С3 на С3a и С3b. Присоедине­
ние  C3b к  С3-конвертазе  образует  комплекс  C3bBb3b  (

2C3b Bb ), который является С5-конвертазой альтернативно­
го  пути.  Затем происходит расщепление компонента С5 и 
образование МАК, как и  при классическом пути активации 
комплемента.
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Рис. 4. Альтернативный (самопроизвольный) путь активации комплемента

Лектиновый путь активации комплемента

Липополисахариды  (ЛПС)  грамотрицательных  бакте­
рий, в составе которых могут содержаться остатки манно­
зы, фукозы, глюкозамина, связываются лектинами (сыво­
роточные протеины, прочно связывающие углеводы) и ин­
дуцируют  лектиновый  путь  активации  комплемента. 
Например, триггером лектинового пути активации компле­
мента может быть маннансвязывающий лектин (МСЛ), как 
и C1q, относящийся к семейству кальцийзависимых лекти­
нов

[29,  31, 32].  Он соединяется с  маннозой,  находящейся в 
составе  клеточной  стенки  бактерий,  и  приобретает 
способность взаимодействовать с двумя маннансвязываю­
щими лектинассоциированными сериновыми протеиназами 
—  МАСП1  и  МАСП2,  идентичными  соответственно  C1r и 
C1s.

Взаимодействие  [МСЛ—МАСП1—МАСП2]  аналогично 
образованию комплекса [C1q—C1r—C1s]. В дальнейшем  ак­
тивация комплемента происходит так же, как и по классиче­
скому пути (рис. 5).

Рис. 5. Лектиновый путь активации комплемента (М — манноза в составе поверхностных структур клетки, например, ЛПС)
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Белки семейства пентраксинов, обладающие свойства­
ми  лектинов,  таких  как  амилоидный  протеин,  
С-реактивный  протеин,  также  способны  активировать 
комплемент по  лектиновому пути,  взаимодействуя  с  соот­
ветствующими субстратами клеточных стенок бактерий. Так, 
С-реактивный протеин активирует форсфорилхолин клеточ­
ной стенки грамположительных бактерий. И затем  активи­
рованный форсфорилхолин  запускает  классический  путь 
сборки компонентов комплемента.

C3b,  который образуется из  С3,  под влиянием любой 
С3-конвертазы связывается с мембраной мишени и стано­
вится местом дополнительного образования  C3b.  Эта сту­
пень каскада получила название «петля усиления». Каким 
бы ни был путь активации комплемента, если его не блокиру­
ет один из регуляторных факторов, он заканчивается образо­
ванием мембраноатакующего  комплекса,  образующего  не­
спадающуюся пору в мембране бактерии, что приводит к ее 
гибели.

Альтернативный  и  лектиновый  пути  активации  компле­
мента по времени запуска при инфекционном заболевании яв­
ляются  ранними.  Они  могут  активироваться  уже  в  первые 
часы  после  попадания  патогена  во  внутреннюю  среду  ма­
кроорганизма. Классический путь активации комплемента яв­
ляется поздним: он начинает «работать» лишь при появлении 
антител (IgM, IgG).

Регуляторные белки активации комплемента

Процесс  активации  комплемента  регулируется  мем­
бранными (табл. 2) [10, 13, 15, 18] и плазменными (табл. 3) 
белками [19]. 

Пути активации комплемента и образование МАК могут 
быть блокированы различными факторами:

1) классический, лектиновый:
— действием С1-ингибитора, связывающего и инактиви­

рующего С1r и C1s;
— подавлением образования С3-конвертазы классиче­

ского и лектинового пути (C4b2a) под действием факторов I, 
Н, C4-bp, ФУД, МКБ и CR1;

— подавлением  взаимодействия  компонентов  компле­
мента  с  поверхностью  клеток  макроорганизма  действием 
ФУД (CD55), CR1(CD35), МКБ(CD46); 

2) альтернативный:
— диссоциацией комплексов C3iBb и  C3bBb действием 

фактора Н;
— расщеплением C3b фактором I при участии одного из 

трех кофакторов: фактора Н (плазмы),  CR1 или МКБ (свя­
занных на поверхности клеток макроорганизма);

— подавлением образования С3-конвертазы альтерна­
тивного  пути  на  поверхности  клеток  макроорганизма  дей­
ствием ФУД, CR1 или МКБ.

Т а б л и ц а  2
Мембранные регуляторные белки

Клеточные (расположены на мембранах клеток макроорганизма)
Фактор Экспрессия на клетках Функция Результат

CR1
(CD35)

В-лимфоциты;
моноциты (макрофаги);
гранулоциты;
фолликулярные дендрит-
ные клетки;
НК-клетки

Подавляет связывание C2 с C4b;
вызывает и ускоряет диссоциацию C4b2a на C4b и 2a;
кофактор катаболизма C4b под действием фактора I;
кофактор катаболизма C3b под действием фактора I;
ускоряет диссоциацию C3bBb с освобождением C3b

Подавляет активацию 
комплемента по любому пути 
на мембранах клеток соб­
ственного организма

МКБ 
(CD46)

Т-лимфоциты;
В-лимфоциты;
моноциты (макрофаги);
гранулоциты;
дендритные клетки;
НК-клетки

Подавляет образование конвертаз: C4b2a и C3bBb;
кофактор катаболизма C4b под действием фактора I;
кофактор катаболизма C3b под действием фактора I

То же

ФУД 
(CD55)

Т-лимфоциты;
В-лимфоциты;
моноциты (макрофаги);
гранулоциты;
дендритные клетки;
НК-клетки;
тромбоциты

Подавляет образование конвертазы C4b2a классического пути;
подавляет образование конвертазы C3bBb альтернативного пути;
подавляет связывание C2 с C4b;
ускоряет диссоциацию C4b2a на C4b и 2a;
ускоряет диссоциацию C3bBb с освобождением C3b

— « —

Протектин (CD59) Все клетки макро- Связывается с 5b678 и подавляет его погружение в мембрану Предотвращает лизис 
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организма и развертывание С9 собственных клеток
Т а б л и ц а  3

Плазменные регуляторные белки

Фактор Функция
Молекулярная масса 

и концентрация 
в сыворотке

Реализация эффекта 
на соматических клетках и (или) 

на патогенах
Фактор Н 
(легко связывается 
с сиаловыми кислота­
ми поверхности клеток 
макроорганизма)

Подавляет образование конвертазы C4b2a классического пути;
подавляет образование конвертазы C3bBb альтернативного пути;
вызывает диссоциацию жидкофазной конвертазы C3iBb на C3i и Bb;
кофактор катаболизма C3i и Bb;
вызывает диссоциацию конвертазы C3bBb на C3b и Bb

150 Кда,
500 мкг/мл

Подавляет активацию компле­
мента по любому пути 
на мембранах клеток собствен­
ного организма и микроорганиз­
мах

Фактор I 
(протеаза плазмы)

Подавляет образование конвертазы C4b2a классического пути 90 Кда,
35 мкг/мл

Подавляет активацию компле­
мента по классическому пути на 
мембранах клеток собственного 
организма 
и микроорганизмах

Вместе с одним из кофакторов (МКБ, CR1, C4bp) расщепляет 
4b на C4c и C4d;
вместе с одним из кофакторов (МКБ, CR1, H) расщепляет C3b;
фактор катаболизма C3b и C3i

Подавляет активацию компле­
мента по любому пути на мем­
бранах клеток собственного орга­
низма

C4bp (C4 binding 
protein, белоксвязыва­
ющий C4b)

Подавляет связывание C2 с C4b;
подавляет образование конвертазы C4b2a классического пути;
вызывает диссоциацию C4b2a на C4b и 2a;
кофактор катаболизма C4b под действием фактора I

560 Кда,
250 мкг/мл

Подавляет активацию компле­
мента по классическому 
и лектиновому пути на мембра­
нах клеток собственного организ­
ма и микроорганизмах

C1-ингибитор
(C1-inh, серпин)

Связывает и ингибирует C1r и C1s (сериновых протеаз ингибитор);
отщепляет C1r и C1s от C1q (C1q остается связанным 
с Fc-фрагментом Ig);
ограничивает время контакта C1s с C4 и C2;
ограничивает спонтанную активацию C1 в плазме крови

110 Кда,
180 мкг/мл

Подавляет активацию компле­
мента по классическому 
и лектиновому пути на мембра­
нах клеток собственного организ­
ма и микрорганизмах

S-белок
(витронектин)

Образует комплекс 5b67-S, инактивирует его способность внедриться в ли­
пидный слой мембраны 

85 Кда,
500 мкг/мл

Блокирует образование МАК

Подавление образования МАК

1. Гидрофобный  комплекс  C5b67 ,  который  начинает 
встраивается  в  липидный  бислой  мембраны,  может  быть 
инактивирован  S-белком (витронектином). Образовавшийся 
комплекс 5b67S внедриться в липидный слой мембраны не 
может.

2. Присоединение компонента 8  к  комплексу  C5b67  в 
жидкой фазе может быть блокировано липопротеидами низ­
кой плотности (ЛПНП).

3. Погружение в мембрану C5b678  и присоединение С9 
предотвращает  CD59 (протектин),  белок мембраны клеток 
макроорганизма.

4. Удаление  фрагментов  мембраны клеток  макроорга­
низма со встроенным МАК путем эндоцитоза либо экзоцитоза.

Таким образом, регуляторные белки клеточного проис­
хождения  самостоятельно  ингибируют  активацию  компле­
мента с образованием МАК только на поверхности сомати­
ческих  клеток  и  не  эффективны  в  ингибиции  литической 
функции на поверхности патогенов.

Напротив,  регуляторные  белки  плазменного  происхо­
ждения  ингибируют  активацию комплемента  не  только  на 
поверхности соматических клеток, но и на мембранах пато­
генов.

Опсонизация микроорганизмов компонентами 
комплемента

Комплементарный  лизис  микроорганизмов  является 
ранней реакцией макроорганизма на попадание патогенов в 
его  внутреннюю среду  [28].  Образующиеся  при  активации 
комплемента  по  альтернативному  или  лектиновому  пути 
субкомпоненты  C2b,  C3a,  C4a,  C5a,  Ba привлекают в очаг 
воспаления клетки и активируют их эффекторные функции.

Из  компонентов комплемента опсонизирующими свой­
ствами обладают в основном 3b и 4b. Для их образования 
необходимы два условия: первое — активация комплемента 
одним из описанных выше путей, второе — блокирование 
активационного процесса, благодаря которому невозможно 
образование  МАК  и  лизис  патогена.  В  этом  и  состоит 

Бюллетень сибирской медицины, ¹ 2, 2007 78



Одинцов Ю.Н., Перельмутер В.М. Биологические функции комплемента

переключение литической программы активации комплемен­
та на опсоническую. 

В  реальных  условиях  инфекционного  процесса 
переключение  на  опсоническую  программу  активации 
комплемента, обеспечивающую фагоцитоз патогена и кли­
ренс иммунных комплексов [17], может происходить благо­
даря эффектам регуляторных белков. Сборка на мембране 
компонентов комплемента может завершиться образовани­
ем мембраноатакующего комплекса, а может быть прервана 
на уровне образования 4b и еще более активно на уровне 
образования 3b факторами I и H [9].

Фактор I является основным ферментом, вызывающим 
деградацию C3b. Фактор H в этом процессе выполняет роль 
кофактора.  Действуя  совместно,  они  обладают  способно­
стью инактивировать как жидкофазный, так и мембранный 
C3b (свободный или в составе любой конвертазы), отщеп­
ляя от него фрагмент C3f (инактивированный C3b обознача­
ется  как  C3bi).  Затем они  продолжают  расщепление  C3bi 
следующим образом:

К мембранному C3b и его мембранному субкомпоненту 
деградации C3bi на клетках макроорганизма имеются соот­
ветствующие рецепторы (табл. 4). C3b и инактивированный 
C3b (C3bi) являются лигандами для рецепторов  CR1 (C3b, 
C3bi), CR3 (C3bi), CR4 (C3bi), расположенных на нейтрофи­
лах [4, 5, 6], моноцитах (макрофагах) [4, 5, 6], эндотелии пу­
повины [22].  C3b и  C3bi выполняют роль активных опсони­
нов [4—6, 30].

Предположительно, совместное действие факторов  I и 
H может переключать образование литического комплекса 
(МАК,  комплементарный киллинг)  на  другой механизм уни­
чтожения патогена — фагоцитарный киллинг (рис. 6). Раство­
римые ингибиторы активации комплемента (I и H), продуци­
рующиеся макрофагами, позже появляющимися в очаге вос­
паления,  действуют  в  микроокружении  фагоцита,  препят­
ствуя образованию конвертазы C3 на поверхности бактерий 
и обеспечивая,  таким образом,  наличие  «свободных»  C3b. 
Рецептор макрофага к  C3b, связывая лиганд (C3b), фикси­
рует  бактерию  на  поверхности  макрофага.  Ее  фагоцитоз 
осуществляется при совместном участии двух лиганд-рецеп­
торных комплексов: рецептор к C3b + C3b и FcγR + IgG [14]. 
Другая пара — рецептор к C3b + C3bi инициирует фагоцитоз 
и без участия антител [8].

Биологический  смысл переключения  активации компле­
мента с литической на опсоническую функцию, вероятно, за­
ключается в том, что все бактерии, которые не лизировались 
до встречи с фагоцитом, должны быть фагоцитированы c по­
мощью C3b-опсонина. Такой механизм переключения актива­
ции комплемента на опсонический необходим не только для 
фагоцитоза жизнеспособных патогенов в ранние сроки инфек­
ции, но и для утилизации фагоцитами «осколков» микроорга­
низмов.

Т а б л и ц а  4
Рецепторы к субкомпонентам комплемента

Рецептор (complement 
receptor, CR) Лиганды Экспрессия на клетках Эффект связывания

CR1 (CD35) C3bi > C3b,
C4b

Нейтрофилы, моноциты (макрофаги), В-лимфоциты, фол­
ликулярные дендритные клетки, эритроциты, эпителий по­
чечных клубочков

Опсонизированный фагоцитоз, активация В-
лимфоцитов, транспорт иммунных комплек­
сов на эритроцитах

CR3 
(CD11b/CD18)

C3bi Нейтрофилы, моноциты (макрофаги), НК-клетки, фоллику­
лярные дендритные клетки

Опсонизированный фагоцитоз

CR4 
(р 150-95) (CD11c/CD18)

C3bi Нейтрофилы Опсонизированный фагоцитоз

CR2 (CD21), компонент коре­
цепторного комплекса В-лим­
фоцитов (BCR + CD19, CR2, 
CD81)

C3bi, C3dg В-клетки, фолликулярные дендритные клетки Усиливает активационные реакции BCR, ин­
дуцирует нефагоцитируемое связывание 
комплекса АГ—АТ на фолликулярных ден­
дритных клетках
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Рис. 6. Переключение активации комплемента на процесс фагоцитоза

Является целесообразным рассмотреть вопрос о  воз­
можной  роли  комплемента  в  патогенезе  различных  групп 
бактериозов, разделенных ранее [1] в зависимости от меха­
низма саногенеза.

Токсигенные бактериозы (дифтерия,  газовая гангре­
на, ботулизм, столбняк и др.). Обычная локализация возбу­
дителей — входные ворота инфекции. Основной эффектор 
патогенеза — токсин (Т-зависимый антиген, антиген первого 
типа). Т-зависимые поверхностные антигены этих бактерий 
в  индукции  иммунного  ответа  принимают  незначительное 
участие.  Основной  эффектор  саногенеза  —  антитоксин 
(IgG). Тип иммунного ответа —  Th2. Выздоровление насту­
пает вследствие образования и последующей элиминации 
иммунных комплексов, а также фагоцитарного киллинга бак­
терий в очаге воспаления. Роль комплемента при этих бак­
териозах, вероятно, ограничена участием в элиминации им­
мунных комплексов токсин — антитоксин. В нейтрализации 
токсина (т.е.  в  саногенезе токсигенных инфекций) компле­
мент существенной роли не играет.

Нетоксигенные негранулематозные бактериозы 
1. Возбудители  содержат  поверхностные  Т-неза­

висимые антигены (Ti-антигены, антигены второго 
типа):

— бактерии содержат классический ЛПС (Ti-антигены 
энтеропатогенных кишечных палочек, сальмонелл, шигелл и 
др.). Обычная локализация возбудителей — от входных во­
рот в слизистых кишечного тракта до региональных лимфати­
ческих узлов. Основной эффектор патогенеза — эндотоксин 
и живые бактерии. Тип иммунного ответа — Th2. Иммунный 

ответ  на  ЛПС  характеризуется  продукцией  антител  IgM-
класса. Саногенез наступает прежде всего вследствие уни­
чтожения бактерий нефагоцитарным путем в преиммунную 
фазу инфекционного процесса за счет лектинового и аль­
тернативного  пути  активации  комплемента.  
В иммунную фазу инфекционного процесса — за счет им­
мунного лизиса с участием IgM и комплемента по классиче­
скому пути активации. Фагоцитоз не имеет существенного зна­
чения в саногенезе при бактериозах этой группы. Активация 
системы комплемента при этих заболеваниях может способ­
ствовать саногенезу [7];

— бактерии  содержат  поверхностные  (капсульные) 
Ti-антигены (пневмококки,  гемофильные  бактерии  и  др.). 
Обычная локализация возбудителей — от входных ворот в 
слизистых дыхательного тракта до региональных лимфати­
ческих узлов, нередко проникают в кровь. Основной эффек­
тор патогенеза — живые бактерии. Тип иммунного ответа — 
Th2. В иммунном ответе на поверхностные антигены проис­
ходит  образование  антител  IgM-класса.  Саногенез  осуще­
ствляется прежде всего вследствие уничтожения бактерий 
нефагоцитарным путем в преиммунную фазу инфекционно­
го процесса за счет лектинового и альтернативного пути ак­
тивации  комплемента.  В  иммунную  фазу  инфекционного 
процесса  — за  счет  иммунного  лизиса  с  участием  IgM и 
комплемента  по  классическому  пути  активации.  В  случае 
проникновения бактерий этой группы в кровь основную роль 
в очищении макроорганизма от возбудителей играет селе­
зенка — основное место фагоцитоза слабоопсонизирован­
ных (или неопсонизированных) бактерий — и способность 
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IgM «нацеливать»  сенсибилизированные  им  бактерии  на 
фагоцитоз купферовыми клетками с последующим перено­
сом еще не дезинтегрированных до конца фрагментов бак­
терий в желчные капилляры. Соли желчных кислот расщеп­
ляют фрагменты бактерий, которые выводятся в кишечник. 
Активация системы комплемента при этой группе заболева­
ний также может способствовать саногенезу [27].

2. Возбудители содержат поверхностные Т-зависи­
мые антигены (T-антигены, антигены первого типа).

Локализация возбудителей (стафилококки, стрептококки 
и др.) — входные ворота (кожа, слизистые), региональные 
лимфатические  узлы,  системное  поражение  (органы). 
Основные эффекторы патогенеза — живые бактерии и,  в 
меньшей  степени,  их  токсины.  
В  иммунном  ответе  четко  прослеживается  смена  синтеза 
IgM на  IgG. Тип иммунного ответа при адекватном течении 
инфекционного заболевания (у пациентов без признаков им­
мунодефицита)  —  Th2.  Саногенез  обусловлен  иммунным 
фагоцитозом, иммунным лизисом и антитоксинами. При этих 
инфекциях в преиммунную фазу саногенез осуществляется 
за  счет  альтернативного  пути  активации  комплемента  и 
опсонизации бактерий продуктами активации комплемента с 
последующим их фагоцитозом. В иммунную фазу инфекци­
онного процесса саногенез связан с комплементарным кил­
лингом  при  классическом  пути  активации  комплемента  с 
участием IgM и IgG, а также с фагоцитозом опсонизирован­
ных продуктами активации комплемента и IgG бактерий [12, 
16].

Гранулематозные бактериозы
1. Возбудители  острых  неэпителиоидноклеточ­

ных гранулематозных бактериозов (листерии, сальмо­
неллы брюшного тифа, паратифов А, В и др.).

Возбудители содержат поверхностные Т-зависимые ан­
тигены.  Эффекторами  патогенеза  являются  живые  бакте­
рии.  Фагоцитоз  незавершенный.  Тип  иммунного  ответа  — 
Th2  и  Th1.  Появление  IgM сопровождается  образованием 
гранулем [2]. Смена IgM на IgG ведет к обратному развитию 
гранулем. Саногенез осуществляется за счет альтернатив­
ного пути активации комплемента и опсонизации бактерий 
продуктами активации комплемента с последующим их фа­
гоцитозом. В иммунную фазу инфекционного процесса сано­
генез связан с комплементарным киллингом при классиче­
ском пути активации комплемента с участием  IgM и  IgG, а 
также с фагоцитозом опсонизированных продуктами актива­
ции комплемента и IgG бактерий.

2. Возбудители  хронических  эпителиоиднокле­
точных  гранулематозных  бактериозов (микобактерии 
туберкулеза, лепры; бруцеллы и др.).

Возбудители содержат поверхностные Т-зависимые ан­
тигены.  Эффекторами  патогенеза  являются  живые  бакте­
рии.  Фагоцитоз  незавершенный.  Тип  иммунного  ответа  — 
Th2 и  Th1. Появление  IgM,  по-видимому, также может яв­
ляться ведущим фактором  образования гранулем. Действия 
цитокинов Th1-набора недостаточно для завершенности фа­
гоцитоза, что приводит к появлению в гранулеме эпителио­
идных клеток. Ни один из вариантов активации комплемента 
в саногенезе не играет существенной роли [11].

Заключение

Комплемент (система комплемента) является одним из 
первых гуморальных факторов, с которым сталкивается па­
тоген при его попадании во внутреннюю среду макроорга­
низма.  Механизмы  активации  компонентов  комплемента 
позволяют использовать его как для лизиса патогенов, так и 
для усиления фагоцитоза. Не при всех бактериальных ин­
фекционных заболеваниях  содержание и уровень  компле­
мента  в  крови  можно  использовать  как  прогностический 
тест.
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