Рисунок 1. Сигнальный путь рецептора цитокинов семейства IL-36.
На схеме представлена активация цитокинов семейства IL-36, связывание с рецептором IL1R6 и корецептором IL1AcP. Связывание с рецептором IL-36α,β и γ запускает провоспалительный каскад; связывание с рецептором IL-36 Ra препятствует вовлечению IL1AcP и оказывает противовоспалительное действие.

Примечание: TIR =  Толл/Интерликин 1 рецептор;  MyD88 = белок миелоидной дифференцировки первичного ответа; IRAKs = Интерлейкин 1 рецептор ассоциированная киназа; MAPK = Митоген активированная протеинкиназа; NFκB = ядерный фактор κ активированных В-клеток; AP 1 = Активатор протеинов 1. 
Figure 1. IL-36 family cytokine receptor signaling pathway.

The figure shows the activation of cytokines of the IL-36 family, binding to the IL1R6 receptor and the IL1AcP coreceptor. Binding to the IL-36α, β, and γ receptor triggers a pro-inflammatory cascade; IL-36 Ra receptor binding inhibits IL1AcP involvement and has an anti-inflammatory effect.

Note: TIR = Toll/Interleukin 1 receptor;  MyD88 = myeloid differentiation primary
response 88; IRAKs = interleukin-1 receptor-associated kinases; MAPK = mitogen activated protein kinases; NFκB = nuclear factor “kappa-light-chain-enhancer” of activated B-cells; AP 1 = activator protein 1.

Рисунок 2. Современные представления об иммунопатогенезе псориаза.

Поврежденные триггерными факторами кератиноциты (КС) выделяют антимикробные пептиды и активный пептид кателицидина LL37, который, связываясь с ДНК и РНК из гибнущих клеток индуцирует продукцию интерферонов (IFN) 1-го типа плазмоцитоидными дендритными клетками (pDC) и интерлейкинов (IL) 12 и 23 созревающими миелоидными дендритными клетками (DC). Сформированные воспалительные дендритные клетки (iDC) и дермальные дендритные клетки (dDC), а также активированные моноциты/макрофаги (Mo) продуцируют провоспалительные цитокины, способствующие дифференцировке Т-хелперов (Th) в сторону Th1, Th17 и Th22, а их цитокины, воздействуя на кератиноциты и другие структурные элементы кожи, способствуют выработке хемокинов, ростовых факторов и антимикробных пептидов, которые приводят к пролиферации и замедлению дифференцировки кератиноцитов. Формируется петля положительной обратной связи, поддерживающая воспалительный процесс. Синтез цитокинов семейства IL-36 индуцируется цитокиновым окружением в воспаленной коже, но и IL-36 поддерживает синтез провоспалительных цитокинов и хемокинов, формируя новые петли положительной обратной связи.
Figure 2. Current views on the immunopathogenesis of psoriasis.

Keratinocytes (KC) damaged by trigger factors secrete antimicrobial peptides and the active peptide of cathelicidin LL37, which, by binding to DNA and RNA from dying cells, induces the production of type 1 interferons (IFN) by plasmacytoid dendritic cells (pDC) and interleukins (IL) 12 and 23 by maturing myeloid dendritic cells (DC). Formed inflammatory dendritic cells (iDC) and dermal dendritic cells (dDC), as well as activated monocytes / macrophages (Mo) produce pro-inflammatory cytokines that differentiate T helper cells (Th) towards Th1, Th17 and Th22, and their cytokines, acting on keratinocytes and other structural elements of the skin, contribute to the production of chemokines, growth factors and antimicrobial peptides, which lead to proliferation and slowdown of differentiation of keratinocytes. A positive feedback loop is formed that supports the inflammatory process. The synthesis of cytokines of the IL-36 family is induced by the cytokine environment in the inflamed skin, but IL-36 also supports the synthesis of pro-inflammatory cytokines and chemokines, forming new positive feedback loops.

