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Нейтрофилы являются одним из важнейших компонентов врожденного иммунитета; первым ответом на появление чужеродных микроорганизмов становится активация НФ, что сопровождается изменением их формы, адгезией, направленным движением в очаг повреждения, кислородным взрывом и дегрануляцией. В результате дегрануляции в ткань выбрасываются активные формы кислорода и ряд антимикробных компонентов гранул, в том числе фермент миелопероксидаза, которая в присутствии пероксида водорода катализирует  образование цитотоксичных HOCl, HOBr и HOSCN из галогенидов и тиоцианата; массированный выброс и накопление токсичных для организма соединений может вести к тяжелым последствиям. В качестве возможного регулятора активации нейтрофилов в кровяном русле и в ткани мы рассматривали белок острой фазы воспаления церулоплазмин (ЦП), обладающий рядом противовоспалительных активностей.
Исследования проводились на свежевыделенных нейтрофилах здоровых доноров, использовались выделенные и очищенные в нашей лаборатории ЦП и миелопероксидаза. Оценка уровня респираторного взрыва, активации клеток и влияния ЦП на функции миелопероксидазы проводилась с использованием колориметрических методов, а также с использованием проточной цитофлуориметрии.

Проведена оценка влияния ЦП на функции миелопероксидазы в отношении ее субстратов. Показано, что ингибирующее влияние ЦП снижается в ряду субстратов: Cl-, Br-, SCN-. Было исследовано влияние гипо(псевдо)галогенидов на функции ЦП: при модификации HOCl и HOBr повышалась супероксиддисмутазная активность, но снижалась его активности амино- и ферроксидазы. В дальнейшем различными методами оценивалось влияние ЦП на респираторный взрыв, дегрануляцию и апоптоз нейтрофилов при добавлении PMA или fMLF, все эти реакции достоверно ингибировались в присутствии нативного и модифицированного окислителями ЦП.
На основании полученных результатов можно заключить, что ЦП не ингибирует полностью все виды активности миелопероксидазы, что может приводить к его модификации в очаге воспаления. Однако при обработке активными формами галогенов ЦП не теряет антиоксидантные свойства. Ингибирующее влияние модифицированного ЦП на активацию нейтрофилов, в частности, на процессы респираторного взрыва и дегрануляции, позволяет говорить о том, что этот белок может выполнять роль противовоспалительного фактора, препятствуя активации нейтрофилов в кровотоке и сдерживая процесс дегрануляции клеток в очаге воспаления.
