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Характер распространения заболеваемости туберкулезным гранулематозом определяет актуальность ис-
следования его патогенеза, в котором макрофагам отводится значимая роль. Участие макрофагов в основных 
звеньях патогенеза туберкулезного гранулематоза детерминировано спецификой осуществления у них процес-
сов формообразования, как отражения механизмов клеточной дифференцировки. Цель исследования состояла 
в оценке характера реализации цитофизиологического процесса формообразования у макрофагов различных 
классов ядерности в условиях экспериментального моделирования инфекционного гранулематоза. Материалом 
исследования являлись культуры перитонеальных клеток интактных и инфицированных мышей. Методы ис-
следования состояли в цитологическом анализе макрофагов с учетом признаков идентификации процессов их 
формообразования. Результаты исследования указывают, что по сравнению с контролем в культурах экспери-
ментальных групп прогрессивно возрастала относительная численность макрофагов с цитоморфологическими 
признаками выделения эндоплазмы и эктоплазмы, структуризации эндоплазмы, дифференцировки строения 
эктоплазмы. Максимальные значения этих показателей зарегистрированы на три месяца наблюдения. Интен-
сивность указанных процессов у многоядерных макрофагов значительно превосходила таковую у одноядерных 
в культурах всех используемых групп. В заключение следует заметить, что исследование формообразования 
макрофагов имеет научное значение для понимания механизмов их дифференцировки. Прикладное значение 
этих исследований определяется ролью макрофагов в патогенезе туберкулезного гранулематоза, что содейству-
ет разработке патогенетически аргументированных методов его терапевтической коррекции. 
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The nature of the spread of tuberculosis granulomatosis determines the relevance of the study of its 
pathogenesis, in which macrophages play a significant role. The participation of macrophages in the main links 
of the pathogenesis of tuberculous granulomatosis is determined by the specifics of their formation processes, 
as a reflection of the mechanisms of cellular differentiation. The purpose of the study was to assess the nature 
of the cytophysiological formation process in macrophages of various classes of nuclearity under experimental 
modeling of infectious granulomatosis. The research material was peritoneal cell cultures of intact and infected 
mice. The research methods consisted in cytological analysis of macrophages, taking into account the principles 
of identification of their formation processes. The results of the study indicate that, in comparison with the control, 
the relative number of macrophages with cytomorphological signs of endoplasmic and ectoplasmic separation, 
endoplasmic structuring, and ectoplasmic differentiation increased progressively in the cultures of the experimental 
groups. The maximum values of these indicators were recorded for three months of follow-up. The intensity of these 
processes in multinucleated macrophages significantly exceeded that of mononuclear ones in the cultures of all the 
groups used. In conclusion, it should be noted that the study of macrophage formation is of scientific importance for 
understanding the mechanisms of their differentiation. The applied significance of these studies is determined by the 
role of macrophages in the pathogenesis of tuberculous granulomatosis, which contributes to the development of 
pathogenetically reasoned methods for its therapeutic correction. 
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Введение
Современные исследования вопросов 

эпидемиологии туберкулеза представляют 
интерес в плане оценки характера его рас-
пространения [1-3]. Наряду с легочным ту-
беркулезом [4] отмечаются и другие его фор-
мы. Например, существуют абдоминальный 

[5] и кожный туберкулез [6], туберкулезный 
менингит [7]. Наличие внелегочных форм 
туберкулеза указывает на существование 
серьезной проблемы, стоящей перед со-
временной медициной. Очевидно, что осо-
бенности распространения заболеваемости 
туберкулезом определяют, в частности, 
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актуальность изучения его патогенеза. Ин-
терес представляют цитологические и им-
мунологические аспекты гранулематозного 
воспаления [8, с. 55]. Значение макрофагов 
в патогенезе туберкулеза получило свое ос-
вещение в ряде научных публикаций [9-11]. 

Целесообразно отметить роль экспе-
риментальных методов исследования ци-
тофизиологических реакций макрофагов 
и их многоядерных производных, изучен-
ных на базе информативных технологий 
иммуноцитохимического анализа и функ-
циональных тестов, включая оценку про-
цессов экспрессии макрофагами цитокинов 
и реализации этими клетками их фагоцитоз-
ной активности [12]. Интерес имеет также 
изучение продукции макрофагами гидроли-
тических ферментов и образования многоя-
дерных макрофагальных производных [13]. 
Исследование этих процессов имеет значе-
ние в приложении к проблеме патогенеза 
туберкулезного гранулематоза. Далее заме-
тим, что мультинуклеация макрофагов, ве-
роятно, обусловливает их функциональный 
потенциал. Действительно, многоядерные 
макрофаги имеют высокий уровень их ци-
тофизиологической активности в отноше-
нии продукции медиаторов и фагоцитозной 
способности [12]. 

Справедливо считать, что класс ядерно-
сти макрофагов является одной из их базис-
ных характеристик. Рациональным методо-
логическим подходом было бы отнесение 
процессов мультинуклеации макрофагов 
к морфологическим проявлениям цитофи-
зиологического процесса их дифференци-
ровки, вследствие которого они приобрета-
ют специфические функциональные харак-
теристики, что непосредственно сопряжено 
с реакциями клеточного формообразования. 
Поэтому целесообразно рассмотрение во-
просов формообразования и реализации 
функциональной активности макрофагов, 
причем дифференцировка клеток, являю-
щаяся фундаментальным молекулярно-кле-
точным процессом, вероятно, имеет тесную 
сопряженность с механизмами макрофа-
гальной мультинуклеации. Взаимосвязь 
механизмов образования многоядерных 
макрофагов и их формообразования  – со-
ставляющих их дифференцировки, требует 
детального изучения. 

Поскольку реализация процесса кле-
точного распластывания и характер ло-
кализации ядер обусловлены перестрой-
ками элементов цитоскелета [14, с. 18] 
и представляют собой отражение реакций 
формообразования макрофагов, носящих 
дифференцировочный смысл, то было 
бы логичным считать, что и осуществление 
таких типов формообразующих целлюляр-

ных реакций, как выделение эндоплазмы 
и эктоплазмы, структуризация последней, 
а также приобретение клеткой дифферен-
цированного строения эктоплазмы в сво-
ей основе имеют аналогичные причины 
ввиду изменения локализации субклеточ-
ных структур. 

Комплексная оценка указанных цито-
физиологических реакций может прово-
диться на базе цитологического анализа 
морфофункциональных характеристик 
макрофагов, что содействует пониманию 
особенностей осуществления их формоо-
бразования и мультинуклеации, относясь 
к процессу дифференцировки макрофагов. 
Уточнение аспектов его исполнения спо-
собствует пониманию соответствующих 
вопросов патогенеза туберкулезного грану-
лематоза с целью последующей разработки 
эффективных методов его терапевтической 
коррекции, имеющих в основе избиратель-
ный контроль процессов макрофагальной 
дифференцировки. 

Цель исследования – оценить характер 
реализации цитофизиологического процес-
са формообразования у макрофагов различ-
ных классов ядерности в условиях экспери-
ментального моделирования инфекционно-
го гранулематоза. 

Материалы и методы исследования
В качестве материала исследования вы-

ступали макрофагосодержащие культуры пе-
ритонеальных клеток мышей линии BALB/c. 
Контрольная и экспериментальные группы 
были сформированы из культур перитоне-
альных клеток, выделенных соответственно 
от интактных и БЦЖ-инфицированных мы-
шей указанной линии и эксплантированных 
in vitro. Животных содержали в условиях 
прямого доступа к воде и пище. Выведение 
мышей из эксперимента проводили методом 
дислокации шейных позвонков под эфирным 
наркозом через 1, 2, 3, 6 месяцев после их 
БЦЖ-инфицирования. Внутрибрюшинные 
инъекции вакцины БЦЖ проводили мышам 
в дозе 0,5 мг. Инкубацию клеточных куль-
тур осуществляли в течение 48 часов в среде 
199 при температуре 37°C. 

Цитологический анализ препаратов 
культур перитонеальных клеток реализова-
ли методами световой микроскопии. Опре-
деляли относительное количество макрофа-
гов с цитоморфологическими признаками 
выделения эктоплазмы и эндоплазмы. Оце-
нивали величины относительной числен-
ности макрофагов с признаками специали-
зации структуры эндоплазмы, к которым 
относили обособление комплекса органелл, 
визуализируемого в виде плотной обла-
сти, находящейся непосредственно вокруг 
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и между ядер, а также прилегающей к нему 
по периферии светлой зоны, имеющей ве-
зикулярное строение, что ассоциировано 
с присутствием цистерн эндоплазматиче-
ского ретикулума. Проводили определение 
относительной частоты встречаемости ма-
крофагов с признаками дифференцирова-
ния строения эктоплазмы, к которым при-
числяли наличие плащевидного распласты-
вания краевой зоны цитоплазмы, занимаю-
щей значительную площадь клетки, а также 
нередкое присутствие профилированного 
контура, в том числе с цитоплазматически-
ми выростами. Анализ всех указанных при-
знаков морфофункциональной дифферен-
цировки клеток, связанной с процессом их 
формообразования, проводили дифферен-
цированно для субпопуляций мононуклеар-
ных и многоядерных макрофагов. Используя 
методы математической статистики, опре-
деляли величины средней арифметической 
и стандартной ошибки средней оценивае-
мых параметров, достоверность различий 
значений которых принимали при p˂0,05. 

Результаты исследования  
и их обсуждение

Реализация комплексного цитологиче-
ского анализа структурно-функциональ-
ных характеристик макрофагов и их поли-
ядерных форм дает основания утверждать, 
что по сравнению с контролем в культу-
рах перитонеальных клеток эксперимен-
тальных групп отмечено прогрессивное 
возрастание относительной численности 
одноядерных и многоядерных макрофагов 
с цитоморфологическими признаками про-
цессов выделения эктоплазмы и эндоплаз-
мы, при значительном превалировании 
многоядерных макрофагальных произво-
дных в отношении указанного цитофизи-
ологического процесса с максимальным 
уровнем учитываемого показателя на 3 ме-
сяца наблюдения и существенным сниже-

нием его величины на 6 месяцев проведе-
ния эксперимента относительно предыду-
щего периода (табл.). 

Аналогичная тенденция в динамике 
изменения уровней показателей структу-
ризации эндоплазмы и дифференциров-
ки строения эктоплазмы в субпопуляциях 
одноядерных и полинуклеарных макро-
фагов наблюдалась при оценке отмечен-
ных параметров в культурах перитоне-
альных клеток экспериментальных групп 
по сравнению с соответствующим контро-
лем (табл.). При этом уровни интенсивно-
сти реализации процессов структуризации 
эндоплазмы и дифференцировки строения 
эктоплазмы у многоядерных макрофагов 
существенно превосходили степень их 
активности у одноядерных макрофагов 
(табл.), что указывает на высокий уровень 
функциональной способности полинукле-
аров. В частности, на 2-й и 3-й месяцы 
наблюдения относительная численность 
многоядерных макрофагов с признака-
ми дифференцировки строения эктоплаз-
мы значительно превосходила величину 
аналогичного показателя у одноядерных 
макрофагов (табл.), что свидетельствует 
о потенциальной способности мультину-
клеаров к реализации их интегративной 
функции и последующему увеличению 
их класса ядерности вследствие осущест-
вления такого механизма макрофагальной 
мультинуклеации, как клеточная фузия. 

В культурах экспериментальных групп 
наблюдалось прогрессивное увеличение 
интенсивности процессов формообразо-
вания одноядерных и полинуклеарных ма-
крофагов с максимальным уровнем актив-
ности этих цитофизиологических реакций 
в основной период гранулемогенеза, при-
чем напряженность реализации процессов 
формообразования у многоядерных макро-
фагов существенно превосходила таковую 
у одноядерных.  

Анализ формообразования макрофагов БЦЖ-инфицированных мышей (%)

Учет структурных 
характеристик Тип Контроль БЦЖ 

1 месяц
БЦЖ 

2 месяца
БЦЖ 

3 месяца
БЦЖ 

6 месяцев

Разделение на эктоплазму 
и эндоплазму

О 20,5+2,0 25,5+2,2 39,5+3,6* 47,5+2,6* 22,3+2,0
М 39,3+2,6 44,5+3,6 56,3+4,2* 73,8+4,2* 41,5+2,7

Специализация строения 
эндоплазмы

О 12,3+1,1 22,3+2,0* 29,3+2,6* 36,5+2,7* 15,5+1,5
М 28,8+2,6 34,5+3,4 43,8+4,2* 58,8+5,5* 26,3+2,4

Дифференциация структуры 
эктоплазмы

О 14,8+1,0 19,8+1,1* 22,3+2,0* 26,3+2,4* 12,3+1,1
М 25,3+2,0 30,8+2,6 39,5+3,0* 53,8+4,2* 23,5+2,3

Примечание: составлено автором на основе полученных данных в ходе исследования; 
*p<0,05 по сравнению с контролем; О – одноядерные макрофаги; М – многоядерные макрофаги. 



INTERNATIONAL JOURNAL OF APPLIED  
AND FUNDAMENTAL RESEARCH    № 1,   2026

8  MEDICAL SCIENCES 
Было бы логичным считать, что много-

ядерные макрофаги, имеющие высокий 
уровень цитофизиологического потенциа-
ла, обладают выраженной функциональной 
способностью, обусловливающей их актив-
ное участие в механизмах клеточной диф-
ференцировки, сопряженных с процессами 
формообразования макрофагов. 

При обсуждении аспектов дифференци-
рования структуры эктоплазмы можно за-
метить, что распластывание краевой зоны 
цитоплазмы и образование цитоплазмати-
ческих выростов, в том числе цитоплазма-
тических отростков и ламеллоподий, неред-
ко сопутствуют дифференцированию стро-
ения терминальной зоны цитоплазмы, вы-
ражающемуся в существенном возрастании 
периметра клеточного контура, что содей-
ствует интерцеллюлярной интеграции пу-
тем межклеточных контактов и фузии кле-
ток. Если учесть роль фузии макрофагов 
в качестве механизма их мультинуклеации, 
то становится понятным значение исследо-
ваний процессов, предшествующих форми-
рованию многоядерных макрофагов. Высо-
ким уровнем цитофизиологической актив-
ности многоядерных макрофагов обуслов-
лена их роль в качестве важных участников 
клеточных процессов, чем определяется 
целесообразность исследования значения 
многоядерных макрофагов в продуцирова-
нии регуляторных и ферментных белков, 
что детерминирует роль макрофагов в кле-
точных реакциях, определяющих патогенез 
туберкулезного гранулематоза. 

В то же время логичным представляется 
предположение о том, что интегративные 
функции макрофагов, реализуемые по-
средством контактных интеракций, могут 
считаться следствием процесса дифферен-
цированного строения эктоплазмы. При-
чем участие макрофагов в интегративных 
межклеточных взаимодействиях имеет со-
ответствующую цитофизиологическую 
направленность в плане контроля и син-
хронизации внутриклеточных и интерцел-
люлярных процессов. Тогда как разделе-
ние на эктоплазму и эндоплазму, вероятно, 
содействует оптимизации осуществления 
комплекса цитоплазматических отношений 
и, следовательно, способствует реализации 
внутриклеточных процессов синхрониза-
ции синтеза регуляторных, ферментных 
и структурных белков – участников широ-
кого спектра молекулярно-клеточных меха-
низмов патогенеза туберкулезного грануле-
матоза. Изучение продукции макрофагами 
и их многоядерными производными про-
воспалительных цитокинов и гидролитиче-
ских ферментов содействует исследованию 
соответственно аспектов реализации этими 

клетками их провоспалительного и проде-
структивного потенциалов, что в очевидной 
форме обладает высокой степенью актуаль-
ности в отношении рассмотрения вопро-
сов соответственно гранулемогенеза и не-
кроза тканей – осложнения туберкулезного 
гранулематоза. 

Далее заметим, что наблюдаемые у ма-
крофагов специализация структуры эндо-
плазмы, как и выделения эктоплазмы и эн-
доплазмы и дифференциации структуры эк-
топлазмы, обусловлены ролью перестроек 
элементов цитоскелета, носящих опреде-
ленный характер, что имеет вероятной ци-
тофизиологической целью оптимизацию 
синтеза, аккумуляции и перераспределения 
продуцируемых белков, являющихся участ-
никами контролирующих и исполнитель-
ных механизмов последующих гистиоци-
тарных процессов и составляющими ряда 
внутриклеточных структур. 

В плане перспективных исследований 
участия макрофагов в процессах их формо-
образования можно отметить целесообраз-
ность изучения особенностей модифици-
рования эктоплазмо-эндоплазматических 
и ядерно-цитоплазматических соотноше-
ний, в обоих случаях детерминированных 
ролью перестроек элементов цитоскелета 
и направленных на оптимизацию субцел-
люлярных отношений, обусловливающую 
адекватность исполнения комплекса вну-
триклеточных процессов. Вероятно, что ис-
пользование информативных методов имму-
ноцитохимического анализа при идентифи-
кации белковых компонентов цитоскелета 
и последующей оценке модифицирования 
характера организации его строения с це-
лью уточнения особенностей перестроек 
элементов такового окажет содействие в из-
учении вышеуказанных процессов. 

Определение объема продуцируемых 
макрофагами регуляторных и ферментных 
белков позволит оценить значение соответ-
ствующих факторов в реализации каскада 
молекулярно-клеточных процессов с уча-
стием различных субпопуляций макрофа-
гов. Целесообразно указать на необходи-
мость детального изучения специфики экс-
прессии макрофагами молекул клеточной 
поверхности, обеспечивающих процессы 
интеграции и фузии макрофагов, что ин-
формативно при идентификации этих мо-
лекул в краевой зоне клеток с привязкой 
к исследованию дифференциации структу-
ры эктоплазмы. 

Вероятно, что M1/M2-поляризация ма-
крофагов [15] может считаться проявлени-
ем клеточной дифференцировки. Не исклю-
чено, что в этом смысле следует говорить 
о цитофизиологической направленности 
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данного процесса. Формообразующие реак-
ции модифицирования структуры эктоплаз-
мы и эндоплазмы имеют очевидное морфо-
логическое выражение, и речь может идти 
о процессе морфофункциональной диффе-
ренцировки макрофагов. Поэтому целесоо-
бразно проведение исследований сопряжен-
ности обоих типов процессов макрофагаль-
ной дифференцировки. Вероятна взаимос-
вязь формообразования и мультинуклеации 
макрофагов, исследование сопряженности 
которых, в обоих случаях обладающих зна-
чением как механизмов клеточной диффе-
ренцировки, позволит уточнить этот фунда-
ментальный цитофизиологический аспект. 

Рассмотренные типы формообразую-
щих процессов определяются активными 
перестройками элементов цитоскелета, 
в частности обусловливающими распла-
стывание краевой зоны цитоплазмы, что со-
действует контакту клеток перед их слия-
нием. Причем фузия макрофагов является 
ведущим механизмом их мультинуклеации 
в рассматриваемых патологических ус-
ловиях [13]. В то же время очевиден факт 
участия перестроек элементов цитоскелета 
в реализации амитотического деления ядер 
[14, с. 18]. Поэтому вполне понятно, что ро-
лью перестроек элементов цитоскелета ма-
крофагов детерминированы оба процесса 
их дифференцировки  – формообразование 
и мультинуклеация макрофагов вследствие 
их фузии и амитотического деления ядер. 

Не исключено, что дальнейшее изуче-
ние процессов мультинуклеации и формоо-
бразования макрофагов, обусловливающих 
соответственно возрастание их функцио-
нальной активности и оптимизацию вну-
триклеточных процессов, определяющуюся 
адекватным характером их субцеллюлярных 
отношений ввиду приобретения клетками 
дифференцированного строения их эндо-
плазмы, детерминирующих в первом случае 
значимую роль многоядерных макрофагов 
в качестве активных участников межкле-
точных взаимодействий, а во втором – по-
зволяющих им реализоваться вследствие 
обеспечения внутриклеточных механизмов 
их осуществления, будет содействовать по-
ниманию фундаментального характера вза-
имосвязи обоих цитофизиологических про-
цессов макрофагальной дифференцировки. 

Заключение

В рассматриваемых патологических ус-
ловиях интенсивность формообразующих 
процессов выделения эндоплазмы и экто-
плазмы, структуризации эндоплазмы и диф-
ференцировки строения эктоплазмы имела 
зависимость от сроков наблюдения и клас-

сов ядерности макрофагов. Оптимизация 
интрацеллюлярных отношений вследствие 
выделения эндоплазмы и эктоплазмы 
и ее результат – модифицирование функци-
ональной способности макрофагов, струк-
туризация эндоплазмы и следствие этого 
процесса – обеспечение адекватного синте-
за белков и их аккумуляции в эндоплазмати-
ческом ретикулуме для реализации интра-
целлюлярных процессов и межклеточных 
интеракций, а также наличие дифференци-
рованной структуры эктоплазмы и ее итог – 
эффективные контактные интерцеллюляр-
ные взаимодействия и клеточная мультину-
клеация, имеющая результатом возрастание 
цитофизиологической активности макрофа-
гов, обусловливают процессы их формоо-
бразования. Они носят характер клеточной 
дифференцировки, и особенности их осу-
ществления в условиях инфекционного гра-
нулематоза имеют определяющее значение 
для реализации его основных патогенетиче-
ских звеньев, непосредственно сопряжен-
ных с ролью макрофагов и их полиядерных 
производных, характеризующихся высокой 
функциональной способностью, обуслов-
ливающей их патогенетическое значение. 

Успешное изучение отмеченных ци-
тофункциональных реакций макрофагов, 
обусловливающих фундаментальные ме-
ханизмы клеточной дифференцировки и со-
пряженных с ней, обладает теоретическим 
значением и требует их систематизации 
с целью разработки комплексной класси-
фикации процессов формообразования и  
дифференцировки макрофагов. Понимание 
патогенетического смысла процессов фор-
мообразования и дифференцировки макро-
фагов в условиях инфекционного грануле-
матоза оказывает содействие в уточнении 
ряда аспектов реализации патогенеза тубер-
кулезного гранулематоза, что способствует 
разработке патогенетически обоснованных 
методов терапевтической коррекции этого 
инфекционного гранулематоза. 
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