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Резюме. В последнее десятилетие значительно расширились представления об иммунных меха-
низмах развития псориаза. В данном обзоре описаны биологические свойства цитокинов семейства 
интерлейкина-36 (IL-36) и их роль в патогенезе бляшечного псориаза, генерализованного пустулез-
ного псориаза и псориатического артрита. Кератиноциты и дендритные клетки являются основными 
источниками IL-36 в коже. Продукция данного цитокина многократно усиливается при воспалении. 
Проведенные исследования показали, что в пораженной коже больных псориазом наблюдается по-
вышенная экспрессия IL-36α и IL-36γ. IL-36γ можно рассматривать в качестве специфического мар-
кера псориаза, который не встречается при других воспалительных заболеваниях кожи (нейродермит, 
красный плоский лишай, экзема). Уровень этого цитокина коррелирует с тяжестью псориаза и сни-
жается после анти-TNFα-терапии. Высокий уровень цитокинов IL-36 в области псориатических вы-
сыпаний коррелирует с повышенной концентрацией в коже провоспалительных TNFα, IL-17, IL-22 
и IFNγ. Приведены литературные данные о роли мутациии гена IL-36RN, кодирующего антагонист 
рецептора IL-36ra, в развитии генерализованного пустулезного псориаза (ГПП). Избыточная актив-
ность агонистов IL-36, приводящая к накоплению нейтрофильных гранулоцитов в эпидермисе, может 
быть ключевым событием в патогенезе ГПП. В статье отражены современные представления о роли 
нейтрофильных гранулоцитов в развитии хронических воспалительных процессов, лежащих в основе 
патогенеза псориаза. Протеазы нейтрофилов катепсин G, эластаза и протеиназа-3 являются мощ-
ными IL-36-активирующими ферментами, повышающими активность цитокинов IL-36 до 500 раз. 
В данном обзоре описан новый механизм участия нейтрофилов в иммунном ответе – нетоз. Во время 
нетоза во внеклеточное пространство выделяется большое количество цитокинов, антимикробных 
пептидов, внутриклеточных компонентов, сериновых протеаз, которые могут быть вовлечены в ини-
циирование и поддержание хронического воспалительного процесса при псориазе. 

Появление сведений о роли новых цитокинов семейства IL-36 в качестве одних из основных ме-
диаторов псориаза открыло новые терапевтические цели для лечения этого заболевания и разработки 
новых методов таргетной терапии. Специфическое блокирование передачи сигналов IL-36R или ин-
гибирование нейтрофильных протеаз катепсина G, нейтрофильной эластазы, осуществляющих акти-
вацию членов семейства IL-36, вероятно, будет успешной стратегией в терапии псориаза.

Ключевые слова: псориаз, иммунный ответ, интерлейкины семейства IL-36, нейтрофильные гранулоциты, 
нейтрофильные внеклеточные ловушки, сериновые протеазы
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Abstract. Over last decade, the importance of immune mechanisms for development of psoriasis has expanded 
considerably. This review describes biological properties of the cytokines from the interleukin-36 (IL-36) 
family, and their role in pathogenesis of plaque psoriasis, generalized pustular psoriasis and psoriatic arthritis. 
Keratinocytes and dendritic cells (DC) are the main sources of IL-36 in the skin. Production of this cytokine 
is greatly enhanced by inflammation. The studies have shown that, in affected skin of psoriatic patients, an 
increased expression of IL-36α and IL-36γ is observed. IL-36γ can be considered a specific marker of psoriasis, 
which is not found in other inflammatory skin diseases (neurodermatitis, lichen planus, eczema). The levels 
of this cytokine correlate with severity of psoriasis and decreases after anti-TNFα therapy. High level of IL- 36 
cytokines in the areas of psoriatic eruptions correlates with increased concentrations of pro-inflammatory 
TNFα, IL-17, IL-22 and IFNγ in the skin. We present literature data on the role of IL-36RN mutation which 
encodes the IL-36ra receptor antagonist, playing a role in the development of generalized pustular psoriasis 
(GPP). Excessive activity of IL-36 agonists leading to accumulation of neutrophilic granulocytes in epidermis 
may be a key event in the GPP pathogenesis. The article deals with modern ideas about the role of neutrophilic 
granulocytes in development of chronic inflammatory processes underlying pathogenesis of psoriasis. Proteases 
of neutrophils (cathepsin G, elastase and proteinase-3) are potent IL-36 activating enzymes that increase 
activity of IL-36 cytokines up to 500 times. In this review, a new mechanism (netosis) is suggested for the role 
of neutrophils in immune response. During the netosis, a large number of cytokines, antimicrobial peptides, 
intracellular components, serine proteases are released into the extracellular space. Thus, they may be involved 
into initiation and maintenance of a chronic inflammatory process in psoriasis.

The present information concerning a role of new IL-36 family cytokines as one of the main psoriasis 
mediators has opened new therapeutic goals for the treatment of this disease and development of new methods 
of targeted therapy. Specific blocking of IL-36R signaling, or inhibition of neutrophil proteases of cathepsin G, 
neutrophil elastase that activate members of the IL-36 family, is likely to be a successful strategy in the therapy 
of psoriasis.

Keywords: psoriasis, immune response, IL-36 family interleukins, neutrophilic granulocytes, neutrophilic extracellular traps, serine 
proteases
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Введение
Псориаз – распространенное хроническое 

мультифакториальное иммуноопосредованное 
воспалительное заболевание кожи и суставов. 
Значимую роль в развитии иммунного воспале-
ния при псориазе играют провоспалительные 
цитокины – фактор некроза опухоли-α (TNFα), 
IL-1, IL-12, IL-17, IL-22 и IL-23, которые секре-
тируются Т-лимфоцитами, дендритными клетка-
ми, кератиноцитами и другими клетками [2]. 

В течение последних лет появились сведе-
ния, указывающие на важную роль цитокинов 
семейства IL-36 в патогенезе псориаза [48]. Ин-
терес к этому семейству возник в связи с обна-
ружением повышенной экспрессии IL-36 в коже 
при псориазе [47]. При индуцировании гипер-

экспрессии IL-36α в коже экспериментальных 
животных (трансгенных мышей) у них развились 
высыпания, клинически сходные с поражением 
при псориазе и имеющие специфические пато-
морфологические изменения: гиперкератоз, 
акантоз и воспалительный клеточный инфиль-
трат в дерме. Инактивация рецепторов IL-36  
(IL-36R) приводила к уменьшению псориатиче-
ских высыпаний [5]. 

Биологические свойства цитокинов семейства 
IL-36

Семейство цитокинов IL-36 включает три аго-
ниста: IL-36α, IL-36β, IL-36γ и антагонист рецеп-
тора IL-36ra [18]. Их синтез в норме наблюдается 
в различных тканях, преимущественно в коже, 
миндалинах, легких, кишечнике и головном мозге 
[18]. Цитокины семейства IL-36 секретируются ке-
ратиноцитами, дермальными дендритными клетка-
ми (ДК), клетками Лангерганса, T-лимфоцитами, 
эпителием слизистых оболочек, а также моноцита-
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ми и макрофагами [11, 16, 18, 48]. IL-36α, IL-36β, 
IL-36γ оказывают провоспалительный эффект 
посредством связывания со специфическим ре-
цептором IL-36R через активацию митоген-ак-
тивируемых протеинкиназ (MAPK) и ядерного 
фактора κB (NF-κB) [20, 45]. Активируя факторы 
транскрипции, они способствуют повышению 
секреции иммунными клетками провоспалитель-
ных цитокинов [47]. Рецептор IL-36R обнаружен 
на поверхности кератиноцитов, ДК и наивных 
Т-лимфоцитов (Th0) [48, 49]. Антагонист рецеп-
тора IL-36ra блокирует активацию сигнальных 
путей, в результате чего сигнал с поверхности 
клетки не проводится на ядро [46]. 

Кератиноциты и ДК являются основными 
источниками IL-36 в коже. Продукция данного 
цитокина многократно усиливается при воспале-
нии [50]. Действие IL-36 на миелоидные ДК при-
водит к усилению экспрессии на их поверхности 
костимулирующих молекул (CD40, CD83, CD86), 
главного комплекса гистосовместимости (МНС), 
а также секреции ими IL-1β, IL-6 и IL-12. Цитоки-
ны семейства IL-36 стимулируют пролиферацию 
Th0 и продукцию ими IL-2, который обладает 
мощным пролиферативным потенциалом в от-
ношении Т-хелперов [49]. Появление рецептора 
IL-36R на поверхности Th0 на ранних стадиях 
указывает на то, что цитокины IL-36 принима-
ют активное участие в созревании Т-клеток [34, 
50]. Vigne S. и соавт. (2012) продемонстрировали, 
что в этот процесс вовлечен преимущественно 
IL-36β, который в присутствии IL-12, секрети-
руемого антигенпрезентирующими клетками, 
индуцирует дифференцировку Th0 в Th1. Кроме 
того, IL-36 совместно с IL-12 стимулирует про-
дукцию CD4+Т-клетками интерферона-γ (IFNγ), 
IL-4 и, в меньшей степени, IL-17 [49]. Аналогич-
но представителям семейства IL-1, IL-36β по меха-
низму аутокринно-паракринной регуляции может 
поддерживать собственную экспрессию, приводя 
к хронизации воспаления [6, 23].

Цитокины семейства IL-36 индуцируют по-
явление на поверхности кератиноцитов хемо-
кинов CXCL1, CXCL8, CCL3, CCL5, и CCL20, 
а также секрецию ими антимикробных пепти-
дов (β-дефенсин, белок S100) и матриксных 
металлопротеиназ, что приводит к миграции 
Т-лимфоцитов и ДК в зону воспаления [12]. 
IL- 36γ стимулирует продукцию кератиноцитами, 
ДК и Т-клетками ряда провоспалительных цито-
кинов – IL-6, IL-12, TNFα и IL-23 [7, 12, 22, 48]. 

Роль цитокинов семейства IL-36 в патогенезе 
бляшечного псориаза

Проведенные исследования показали, что в по-
раженной коже больных псориазом наблюдается 
повышенная экспрессия IL-36α и IL- 36γ [5, 23]. 
IL-36γ можно рассматривать в качестве специ-

фического маркера псориаза, который не встре-
чается при других воспалительных заболеваниях 
кожи (нейродермит, красный плоский лишай, 
экзема). Уровень этого цитокина коррелиру-
ет с тяжестью псориаза, снижается после анти-
TNFα-терапии [9].

Изучая на экспериментальных животных ин-
дуцированный имиквимодом псориаз, Tortola L. 
и соавт. (2012) установили, что цитокины IL- 36 
регулируют рекрутирование иммунокомпетент-
ных клеток в кожу и усиливают экспрессию 
γδ-Т-клетками IL-17А. Было показано, что бло-
кирование передачи сигнала на уровне IL-36R 
приводило к уменьшению в коже количества 
нейтрофильных гранулоцитов и макрофагов, 
значительному снижению экспрессии IL-17A 
γβ-Т-клетками и разрешению псориатических 
высыпаний [44]. Цитокины IL-17А, IFNγ, TNFα, 
IL-22 стимулируют продукцию кератиноцитами 
агонистов IL-36α, IL-36β, IL-36γ [6, 14, 23, 33]. 
Представители семейства IL-36, в свою очередь, 
могут индуцировать секрецию кератиноцитами 
TNFα, IL-6 и антимикробных пептидов. Высо-
кий уровень цитокинов IL-36 в области псориа-
тических высыпаний коррелирует с повышенной 
концентрацией в коже TNFα, IL-17, IL-22 и IFNγ 
[6]. При псориазе экспрессируемые IL-36α и IL-1α 
неразрывно связаны между собой, каждый из цито-
кинов усиливает секрецию другого. Являясь агони-
стами, они потенцируют развитие воспаления дру-
гих провоспалительных цитокинов [32]. Мишенью 
цитокинов семейства IL-36 являются кератиноци-
ты, ДК и Т-лимфоциты кожи. Усиление продукции 
этими клетками провоспалительных медиаторов 
приводит к формированию дермальных инфильтра-
тов и гиперпролиферации кератиноцитов [12].

Опыты на экспериментальных животных по-
казали, что внутрикожные инъекции IL-36α вы-
зывали значительное повышение уровня мРНК 
IL-17A, IL-23, TNFα, IFNγ, ряда хемокинов, 
факторов роста и антимикробных белков в коже.

Введение иммунодефицитным мышам, кото-
рым был пересажен участок пораженной кожи 
больного псориазом, IL-36R-нейтрализующих 
моноклональных антител приводило к клиниче-
скому улучшению и существенному уменьшению 
эпидермальной гиперплазии и других патомор-
фологических изменений, характерных для псо-
риаза [4].

Генерализованный пустулезный псориаз и IL-36
Выявлена ассоциация между мутацией гена 

IL-36RN, кодирующего антагонист рецептора 
IL-36ra, и развитием генерализованного пусту-
лезного псориаза (ГПП) – редкой и тяжелой 
формы заболевания, характеризующейся форми-
рованием на коже стерильных пустул вследствие 
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массивной инфильтрации эпидермиса нейтро-
фильными гранулоцитами [31, 42].

В 2011 году Marrakchi и соавт. первыми опи-
сали взаимосвязь между рецессивной мутацией 
гена IL-36RN и ГПП [31]. Последующие исследо-
вания показали, что большинство идентифици-
рованных мутаций гена IL-36RN у больных ГПП 
приводит к полному отсутствию или значитель-
ной инактивации IL-36ra [42]. Нарушение балан-
са агонист/антагонист влечет за собой чрезмерное 
усиление продукции провоспалительных цито-
кинов: IL-1α, IL-6, IL-8 и TNFα вследствие бес-
контрольной активности агонистов IL-36R [3, 35]. 
При ГПП в эпидермисе обнаружена повышенная 
секреция IL-36α и IL-36γ кератиноцитами, окру-
жающими нейтрофильные пустулы. В отличие 
от бляшечного псориаза, наблюдается выражен-
ная экспрессия IL-1 и IL-36, низкая – IL-17A 
и IFNγ. Эти данные свидетельствуют о том, что 
избыточная активность агонистов IL- 36, приво-
дящая к накоплению нейтрофильных гранулоци-
тов в эпидермисе, может быть ключевым событи-
ем в патогенезе ГПП [24, 35].

Участие цитокинов семейства IL-36 в патогене-
зе псориатического артрита

В эксперименте на животных, моделирующих 
воспаление суставов, Derer и соавт. (2014) по-
казали, что при артрите уровень мРНК IL-36α 
и IL- 36R повышен в околосуставных тканях [8]. 
Позже было установлено, что у пациентов с рев-
матоидным и псориатическим артритом в си-
новиальной ткани отмечается гиперэкспрессия 
цитокинов IL-36α и IL-36ra. В отличие от псо-
риатического поражения кожи при артрите ос-
новным источником IL-36α являются CD138+ 
плазматические клетки, а мишенью этого ци-
токина – синовиальные фибробласты, уси-
ленно продуцирующие под его влиянием IL-6 
и IL-8 [13].

В то же время на экспериментальных живот-
ных было установлено, что для развития воспале-
ния суставов не требуется активация IL-36R. Вве-
дение моноклональных анти-IL-36R-антител, 
блокирующих IL-36R, не оказывало влияния 
на тяжесть псориатического артрита, в то время 
как инъекции анти-IL-1R1-антител значительно 
улучшили течение заболевания [8, 10, 26]. Эти 
результаты показывают, что в патогенезе псори-
атического артрита цитокины семейства IL-36, 
вероятно, не являются ключевыми участниками.

Роль нейтрофильных гранулоцитов при псориазе
Характерным патоморфологическим при-

знаком псориаза является формирование в эпи-
дермисе субкорнеальных микроабсцессов Мун-
ро, содержащих нейтрофильные гранулоциты 
и фрагменты их ядер [37]. Нейтрофилы являют-
ся первым рубежом защиты иммунной систе-
мы, который играет значимую роль в первичной 

реакции на внедрение возбудителей инфекции 
или повреждение тканей [25]. Нейтрофильные 
гранулоциты не только играют важную роль в ре-
ализации ответа врожденного иммунитета, но 
и участвуют в активации механизмов адаптивной 
иммунной системы, лежащих в основе псори-
атического воспаления. В очаге поражения эти 
клетки выделяют активные формы кислорода, 
гидролитические ферменты и провоспалитель-
ные цитокины (IL-1α, IL-1β, IL-6 и др.), кото-
рые способствуют гиперпролиферации и на-
рушению дифференцировки кератиноцитов, 
дилатации сосудов дермы, активации клеток 
иммунной системы. Нейтрофильные грануло-
циты выделяют ряд медиаторов – IL-8 (CXCL8), 
Gro-α (CXCL1), фактор комплемента С5а, кото-
рые дополнительно рекрутируют и активируют 
новые нейтрофилы, создавая петлю обратной 
связи [39, 43]. Кроме того, нейтрофильные гра-
нулоциты секретируют интегрин Мас-1, моле-
кулы адгезии L-селектин (CD62L) и PECAM-1 
(CD31), которые являются ключевыми фактора-
ми для миграции лейкоцитов к очагу воспаления, 
Toll-подобные рецепторы – TLR1, TLR2, TLR4 
и TLR9, распознающие патоген-ассоциирован-
ные молекулярные структуры [15, 39]. Учитывая 
огромный арсенал секретируемых ферментов, 
цитокинов, хемокинов и рецепторов лигандов, 
нейтрофилы играют важную роль в инициации 
и поддержании хронического воспаления, в том 
числе при псориазе.

Сериновые протеазы нейтрофилов
Подобно другим членам семейства IL-1, цито-

кины IL-36 экспрессируются в виде неактивных 
предшественников, и для их активации требует-
ся протеолитический процессинг [20]. В отличие 
от представителей семейства IL-1, для образова-
ния активных форм цитокинов IL-36 не требует-
ся каспаза-1. В протеолитическом расщеплении 
IL- 36 может участвовать большое количество 
протеаз, и активность этих ферментов имеет 
решающее значение в регуляции физиологиче-
ских и патологических функций цитокинов [30]. 
Изуче ние протеаз, секретируемых различными 
клетками, извлеченными из области псориати-
ческих высыпаний, показало, что важную функ-
цию выполняет нейтрофильная эластаза, которая 
расщепляет N-концевой метиониновый остаток 
IL- 36ra. В результате образуется активная фор-
ма цитокина, способная связываться с рецеп-
тором [19, 30]. Towne и соавт. (2011) продемон-
стрировали возможность активации эластазой 
цитокинов IL-36α, IL-36β, IL-36γ [46]. 

В исследовании Henry C. и соавт. (2016) было 
установлено, что протеазы нейтрофилов катеп-
син G, эластаза и протеиназа-3 являются мощ-
ными IL-36-активирующими ферментами, по-
вышающими активность цитокинов IL-36 до 500 
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раз. При этом катепсин G преимущественно 
активирует IL-36β, а эластаза и протеиназа-3 – 
IL- 36γ [20]. Цитокины IL-36, активированные 
катепсином G, индуцируют длительную экс-
прессию IL-17C, гранулоцитарного колониести-
мулирующего фактора (G-CSF), гранулоцитар-
но-макрофагального колониестимулирующего 
фактора (GM-CSF) и других воспалительных 
медиаторов, тогда как без протеолиза предше-
ственники IL-36 имеют низкую активность в тех 
же самых условиях. Эти данные показывают, что 
активные цитокины семейства IL-36 могут уча-
ствовать в развитии иммуннозависимого вос-
паления при псориазе, инициируя экспрессию 
разнообразных провоспалительных цитокинов 
и хемокинов, а также стимулируя продукцию 
факторов роста кератиноцитов [20].

Таким образом, сериновые протеазы нейтро-
филов влияют на соотношение активных и неак-
тивных форм цитокинов IL-36 и, следовательно, 
могут принимать участие в регуляции IL-36-
опосредованного воспаления [30].

Нейтрофильные внеклеточные ловушки 
Развитие воспалительного процесса при боль-

шинстве аутоиммунных заболеваний провоциру-
ется повреждением клеток, которое сопровожда-
ется демаскировкой аутоантигенов. Иммунное 
воспаление контролируется Т-лимфоцитами 
и ДК. При псориазе в очаг поражения всегда ми-
грируют нейтрофильные гранулоциты, основной 
функцией которых считался фагоцитоз – погло-
щение антигенов и их переваривание [1, 36]. 

Сравнительно недавно был описан новый 
механизм участия нейтрофилов в иммунном от-
вете – нетоз. Оказалось, что нейтрофильные 
гранулоциты в очаге воспаления выбрасывают 
во внеклеточное пространство сетеподобные 
структуры, в состав которых входит ДНК, гисто-
ны, а также различные компоненты гранул – ка-
телицидин (LL-37), миелопероксидаза (MPO) 
и нейтрофильная эластаза (NE). Эти структуры 
были названы «нейтрофильные внеклеточные 
ловушки» (neutrophil extracellular traps, NETs) [1, 
39]. Характерной стадией нетоза, предшеству-
ющей выбросу НВЛ, является деконденсация 
хроматина. Hu S. и соавт. (2016) обнаружили 
в периферической крови пациентов с псориазом 
значительное количество нейтрофильных гра-
нулоцитов в состоянии нетоза, которое корре-
лировало с тяжестью заболевания. Кроме того, 
нейтрофилы, подвергающиеся нетозу, часто 
встречались в эпидермисе в области псориатиче-
ских бляшек [21].

Выделяемые нейтрофильными грануло-
цитами в процессе нетоза, пептид LL-37, NE 
и ингибитор секреторной лейкоцитарной про-
теазы (SLPI) могут формировать иммуностиму-

лирующие комплексы с внеклеточными ДНК 
и РНК, состоящие из пептидов и нуклеиновых 
кислот [36]. Уровень LL-37 в коже пациентов 
с псориазом значительно повышен. Этот пептид 
способен связываться с ДНК или РНК с образо-
ванием нерастворимых комплексов, устойчивых 
к действию ДНКазы и РНКазы [28, 38]. Комплек-
сы LL-37/ДНК, взаимодействуя с TLR9 – сиг-
нальной молекулой распознавания внеядерной 
ДНК, стимулируют продукцию кератиноцитами 
цитокина IL-1β и интерферонов I и II типа плаз-
мацитоидными ДК. IFNα активирует макрофаги 
и ДК, что сопровождается увеличением экспрес-
сии МНС и костимулирующих молекул на их 
поверхности. Высвобождаемый IL-1β усиливает 
воспалительный процесс, а IFNγ через факторы 
транскрипции активирует большое количество 
интерферон-стимулируемых генов, кодирую-
щих медиаторы воспаления. Комплексы LL-37/
РНК через рецепторы TLR7 миелоидных ДК ин-
дуцируют синтез TNFα и IL-6 [17, 27]. Помимо 
кателицидина, в связывании внеклеточной ДНК 
в псориатических бляшках могут участвовать 
другие белки нейтрофильных гранулоцитов – NE 
и SLPI, образующие комплексы ДНК/NE/SLPI. 
В экспериментах in vitro было показано, что они 
являются еще более мощным индуктором синте-
за IFNα, чем LL-37/ДНК [40].

Во время нетоза во внеклеточное простран-
ство выделяется большое количество цитокинов, 
антимикробных пептидов, внутриклеточных 
компонентов, сериновых протеаз, которые мо-
гут быть вовлечены в инициирование и поддер-
жание хронического воспалительного процесса 
при псориазе. Сериновые протеазы нейтрофилов 
катепсин G, эластаза и протеиназа-3, выделяе-
мые во время нетоза, являются мощными IL-36-
активирующими ферментами [20]. Внутрикле-
точные компоненты нейтрофилов, содержащие 
нуклеиновые кислоты и пептиды, могут высту-
пать в качестве аутоантигенов, способных инду-
цировать аутоиммунный адаптивный ответ при 
псориазе [36]. 

Lin A. и соавт. (2011) обнаружили, что у боль-
ных псориазом в пораженной коже IL-17 могут 
продуцировать не только Th17, но и нейтро-
фильные гранулоциты [29]. Высокий уровень 
экспрессии этого ключевого цитокина псориа-
тического воспаления отмечался в эпидермисе, 
особенно в субкорнеальных микроабсцессах. 
Предполагается, что IL-17 может усиливать раз-
витие иммунных реакций на внеклеточные ДНК 
и РНК [29, 36]. 

Заключение 
Совокупность приведенных данных указыва-

ет на значимую роль цитокинов семейства IL-36 
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в патогенезе псориаза. В то же время механизм 
их участия в развитии иммунного ответа, степень 
влияния на различные клетки человека еще пред-
стоит изучить. Также недостаточно известна роль 
каждого из лигандов IL-36 в воспалительном 
процессе, при том что все они взаимодействуют 
с одним общим рецептором IL-36R. Требуют до-
полнительного исследования вопросы регуля-
ции экспрессии и активации цитокинов, разли-
чия между активными и неактивными формами 
IL- 36.

Появление сведений о новых цитокинах семей-
ства IL-36 в качестве одних из основных медиато-
ров воспалительных заболеваний расширило зна-
ния о патогенезе псориаза, а также открыло новые 

терапевтические цели для лечения этого заболева-
ния [50]. Специфическое ингибирование переда-
чи сигналов IL-36R путем использования реком-
бинантных IL-36ra или моноклональных антител, 
блокирующих рецепторы, вероятно, будет успеш-
ной стратегией в терапии псориаза, особенно при 
пустулезных формах, ассоциированных с мутацией 
гена IL-36RN [41]. Другим подходом в лечении мо-
жет стать ингибирование нейтрофильных протеаз 
катепсина G, нейтрофильной эластазы, осущест-
вляющих активацию членов семейства IL-36 пу-
тем протеолитического процессинга. Дальнейшее 
изучение цитокинов семейства IL-36 и нейтрофи-
лов при псориазе будет важным в разработке но-
вых методов таргетной терапии.
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