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Îñíîâíîé ãîðìîí ýïèôèçà ìåëàòîíèí ñïîñîáåí ðàçëè÷íûìè ïóòÿìè (ïðÿìî èëè
îïîñðåäîâàííî) âëèÿòü íà ñîñòîÿíèå èììóííîé ñèñòåìû. Èììóíîòðîïíûå ñâîéñòâà
ãîðìîíà ìîãóò îïðåäåëÿòü åãî ñòðåññïðîòåêòèâíûé, ïðîòèâîîïóõîëåâûé è àíòèâèðóñ-
íûé ýôôåêòû.

Êëþ÷åâûå ñëîâà: ìåëàòîíèí, èììóíèòåò

Â 90-å ãîäû ìèíóâøåãî ñòîëåòèÿ, îçíàìåíîâàííûå
áóðíûì ðàñöâåòîì íîâîé ìåæäèñöèïëèíàðíîé íàóêè
ïñèõîíåéðîèììóíîëîãèè, åùå áîëüøå âîçðîñ èíòåðåñ
ê èçó÷åíèþ ôàðìàêîëîãèè ìåëàòîíèíà. Ãîðìîí ìîçãî-
âîé æåëåçû ýïèôèçà ìåëàòîíèí óæå íå îäíî äåñÿòèëå-
òèå ïðèâëåêàåò âíèìàíèå èññëåäîâàòåëåé, â òîì ÷èñëå
â êà÷åñòâå ìàëîòîêñè÷íîãî ëåêàðñòâåííîãî ñðåäñòâà ñ
øèðîêèìè êëèíè÷åñêèìè âîçìîæíîñòÿìè [3, 22]. Äàí-
íûå î åãî âëèÿíèè íà äåÿòåëüíîñòü èììóííîé ñèñòå-
ìû, îáîáùåííûå â íàñòîÿùåé ðàáîòå, îòâå÷àþò íà âî-
ïðîñ î ïðè÷èíàõ ñòîëü íåîðäèíàðíîãî èíòåðåñà.

Ìåëàòîíèí (ÌÒ), êàê è íåêîòîðûå ñîåäèíåíèÿ ïåï-
òèäíîé ïðèðîäû, ñèíòåçèðóåòñÿ â îñîáûõ ñåêðåòîðíûõ
êëåòêàõ æåëåçû ïèíåàëîöèòàõ. Ñèíòåç ãîðìîíà ïîä÷è-
íåí ÷åòêîìó öèðêàäèàííîìó ïåðèîäèçìó ñ ìàêñèìó-
ìîì â òåìíîâóþ ôàçó ñóòîê. Ãóìîðàëüíûì ïóòåì ïî-
ñòóïàÿ â ãîëîâíîé ìîçã è ïåðèôåðè÷åñêèå èñïîëíèòå-
ëüíûå îðãàíû (ïðåæäå âñåãî æåëåçû âíóòðåííåé ñåê-
ðåöèè), ÌÒ ìåíÿåò èõ ôóíêöèþ ïîñðåäñòâîì âçàèìî-
äåéñòâèÿ cî ñïåöèôè÷åñêèìè ðåöåïòîðàìè, â öåëîì
âûïîëíÿÿ àäàïòîãåííóþ ðîëü [20, 88]. Óêàçàííûå ìî-
ìåíòû îïðåäåëåííûì îáðàçîì ñêàçûâàþòñÿ íà âçàèìî-
îòíîøåíèÿõ ýïèôèçà è èììóííîé ñèñòåìû.

Ïðîÿâëåíèÿ èììóíîòðîïíîé àêòèâíîñòè
ìåëàòîíèíà

Íà÷àëî áîëåå ïðèñòàëüíîìó èçó÷åíèþ èììóíîòðîï-
íûõ ñâîéñòâ ÌÒ ïîëîæèë êîìïëåêñ ðàáîò, âûïîëíåí-
íûõ ãðóïïîé øâåéöàðñêèõ èññëåäîâàòåëåé [36, 67, 70],
ïåðâûå èòîãè êîòîðûõ ïðåäñòàâëåíû â 1992 ã. [72]. Ñî-
ãëàñíî ýòèì ðåçóëüòàòàì, óäàëåíèå ýïèôèçà ëèáî ôóí-
êöèîíàëüíàÿ äåïðåññèÿ åãî ñåêðåòîðíîé äåÿòåëüíîñòè
ñ ïîìîùüþ ïîñòîÿííîãî îñâåùåíèÿ èëè áåòà-àäðåíîá-
ëîêàòîðîâ çàìåòíî îãðàíè÷èâàëè èììóííóþ ðåàêòèâ-
íîñòü ñî ñíèæåíèåì ãóìîðàëüíîãî è êëåòî÷íîãî èììó-
íèòåòà ó ýêñïåðèìåíòàëüíûõ æèâîòíûõ. Ïîäîáíûå íà-
ðóøåíèÿ ëåãêî óñòðàíÿëèñü ýêçîãåííûì ÌÒ, äåìîíñò-
ðèðîâàâøèì îò÷åòëèâîå èììóíîñòèìóëèðóþùåå äåé-

ñòâèå. Ýòè ñâåäåíèÿ ïîçäíåå áûëè óòî÷íåíû è äîïîë-
íåíû.

Àêòèâèðóþùåå âëèÿíèå ÌÒ íà ôóíêöèþ èììóííîé
ñèñòåìû ìîæåò ïðîÿâëÿòüñÿ â ñòèìóëÿöèè ïðîëèôåðà-
òèâíûõ ïðîöåññîâ â ñåëåçåíêå è òèìóñå, à òàêæå â óñè-
ëåííîé âûðàáîòêå öèòîêèíîâ ëèìôîöèòàìè. Ýòî ïîä-
òâåðæäàþò ýêñïåðèìåíòû, âûïîëíåííûå in vitro è in

vivo.

Èíêóáàöèÿ êëåòîê ñåëåçåíêè ìûøåé ðàçíîãî âîçðà-

ñòà ñ ÌÒ (îò 50 äî 5000 íã�ìë) óâåëè÷èâàëà, íàïðè-
ìåð, èõ ñïîñîáíîñòü ê ïðîëèôåðàöèè â îòâåò íà àíòè-
ãåííóþ ñòèìóëÿöèþ. Ýôôåêò íàáëþäàëñÿ âî âñåõ âîç-
ðàñòíûõ ãðóïïàõ, íî áûë âûðàæåí ñèëüíåå ó îñîáåé
ñðåäíåãî è ñòàðøåãî âîçðàñòà (11 è 19 ìåñÿöåâ) ïî
ñðàâíåíèþ ñ ìîëîäûìè (äâóõìåñÿ÷íûìè) [23]. Äâóõ

âå÷åðíèõ èíúåêöèé ÌÒ (1 ìã�êã) îêàçûâàëîñü äîñòà-
òî÷íî, ÷òîáû ïîâûñèòü ñïîñîáíîñòü ñïëåíîöèòîâ îñó-
ùåñòâëÿòü àíòèãåíçàâèñèìóþ êëåòî÷íóþ öèòîòîêñè÷-
íîñòü, íàïðàâëåííóþ íà êëåòêè-ìèøåíè [48]. Ãîðìîí
òàêæå ñïîñîáåí óëó÷øàòü àíòèãåííóþ ïðåçåíòàöèþ
ìàêðîôàãîâ ñåëåçåíêè Ò-êëåòêàìè, ÷òî ïðèçíàåòñÿ
âàæíûì êîìïîíåíòîì åãî èììóíîñòèìóëèðóþùèõ
ñâîéñòâ [83], à âûñîêàÿ ïëîòíîñòü ìåñò ñïåöèôè÷åñêî-
ãî ñâÿçûâàíèÿ ÌÒ â òèìóñå ñëóæèò àðãóìåíòîì â ïî-
ëüçó âîâëå÷åíèÿ æåëåçû â ýïèôèçàðíûé êîíòðîëü èì-
ìóíèòåòà [86]. Äðóãîé âåñêèé äîâîä — îñëàáëåíèå
áëàñòîãåííîãî îòâåòà òèìîöèòîâ è ñïëåíîöèòîâ ó ãðû-
çóíîâ ïîñëå ýïèôèçýêòîìèè [51].

Èììóíîòðîïíûå ñâîéñòâà ÌÒ, î÷åâèäíî, íå îãðàíè-
÷èâàþòñÿ âëèÿíèåì ëèøü íà ñàìè ëèìôîèäíûå îðãà-
íû, íî îáóñëîâëåíû è ïðÿìûì âîçäåéñòâèåì íà êëåòêè
êðîâè. Â êóëüòóðå ðàçëè÷íûõ âèäîâ Ò-ëèìôîöèòîâ ÷å-
ëîâåêà ïîêàçàíà ñïîñîáíîñòü ãîðìîíà ñòèìóëèðîâàòü

ïðîäóêöèþ èíòåðëåéêèíà-2, èíòåðëåéêèíà-12 è �-èí-
òåðôåðîíà Ò-õåëïåðàìè I òèïà áåç âìåøàòåëüñòâà â
ôóíêöèþ êëåòîê II òèïà, îáðàçóþùèõ èíòåðëåéêèí-4
[45].

Îñîáåííî ÷åòêî ãîðìîíàëüíàÿ ñòèìóëÿöèÿ èììóíè-
òåòà ïðîÿâëÿåòñÿ â óñëîâèÿõ åãî âîçðàñòíîé èëè ëåêàð-
ñòâåííîé äåïðåññèè. Òàê, õðîíè÷åñêîå ââåäåíèå ÌÒ
ïîæèëûì ìûøàì è æèâîòíûì ñ îñëàáëåííûì èììóí-
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íûì îòâåòîì, ïîëó÷àâøèì öèêëîôîñôàìèä, in vitro

óâåëè÷èâàëî ïðîäóêöèþ àíòèòåë Ò-êëåòêàìè. Òàêîå
äåéñòâèå ìîæåò áûòü ñâÿçàíî ñ óñèëåíèåì èíäóêöèè
Ò-õåëïåðîâ è îäíîâðåìåííûì âîçðàñòàíèåì âûðàáîò-
êè èíòåðëåéêèíà-2 [30, 31].

Äðóãîé õèìèîòåðàïåâòè÷åñêèé ïðåïàðàò — öèñïëà-
òèí — ïðè äîáàâëåíèè ê ïåðèôåðè÷åñêèì ìîíîíóêëå-
àðàì êðîâè ÷åëîâåêà ïîäàâëÿë íà 50 % êëåòî÷íóþ ïðî-
ëèôåðàöèþ â îòâåò íà ìèòîãåí ôèòîãåìàããëþòèíèí.

Ýïèôèçàðíûé ãîðìîí (100 ìêã�ìë) óâåëè÷èâàë èíãè-
áèðîâàííóþ êëåòî÷íóþ ïðîëèôåðàöèþ, çíà÷èòåëüíî
ïîäíèìàÿ óðîâåíü âíóòðèêëåòî÷íîãî ãëþòàòèîíà è
ñíèæàÿ ôðàãìåíòàöèþ ÄÍÊ [52]. Ïîâûøåíèå èììóí-
íîé ðåàêòèâíîñòè ÌÒ ïîêàçàíî íà ôîíå åå äåïðåññèè,
îáóñëîâëåííîé íå òîëüêî öèòîñòàòèêàìè, íî è õðîíè-
÷åñêèì ñòðåññîì [70].

Ïîñòîÿííîå îñâåùåíèå, ÷àñòî èñïîëüçóåìîå â ýêñ-
ïåðèìåíòå â êà÷åñòâå ìåòîäà íåïðÿìîãî ïîäàâëåíèÿ
âûðàáîòêè ÌÒ, ðåçêî îñëàáëÿëî ó ïòèö ãóìîðàëüíûé è
êëåòî÷íûé îòâåò íà àíòèãåííóþ ñòèìóëÿöèþ (ôèòîãå-
ìàããëþòèíèí) â âèäå ñíèæåíèÿ òèòðà àíòèòåë è êîæ-
íîé áàçîôèëüíîé ãèïåððåàêöèè. ÌÒ (0,5; 5 è

50 ìêã�ìë) âîññòàíàâëèâàë èììóííûé îòâåò, ïðè÷åì
íîðìàëèçàöèþ ãóìîðàëüíîé ñîñòàâëÿþùåé íàáëþäàëè
òîëüêî îò ñòðîãî îïðåäåëåííîé äîçû ãîðìîíà, òîãäà
êàê êëåòî÷íîãî èììóíèòåòà — íåçàâèñèìî îò åãî êîëè-
÷åñòâà [53, 77]. Â îòëè÷èå îò äèêèõ ãðûçóíîâ ó ëàáîðà-
òîðíûõ æèâîòíûõ óêîðî÷åíèå ñâåòîâîãî äíÿ óñèëèâà-
ëî èììóííóþ ðåàêòèâíîñòü, âåðîÿòíî, èç-çà ïîâûøå-
íèÿ ñåêðåöèè ÌÒ. Â ýòîì ñëó÷àå àêòèâíîñòü ãîðìîíà
ñâÿçûâàþò ñ åãî âëèÿíèåì èñêëþ÷èòåëüíî íà êëåòî÷-
íûé, íî íå ãóìîðàëüíûé èììóíèòåò [41].

Íåñìîòðÿ íà óáåäèòåëüíîñòü è ðåïðåçåíòàòèâíîñòü
ôàêòîâ, ñâèäåòåëüñòâóþùèõ îá î÷åâèäíûõ èììóíî-
ñòèìóëèðóþùèõ ñâîéñòâàõ ÌÒ, îãðàíè÷èòüñÿ êîíñòà-
òàöèåé äàííîãî îáñòîÿòåëüñòâà ñåãîäíÿ óæå íåëüçÿ.
Äåëî â òîì, ÷òî ïðåäñòàâëåíû óáåäèòåëüíûå ðåçóëüòà-
òû, ïî êîòîðûì âåùåñòâî ïîðîé íå ìåíÿåò èììóííûå
ðåàêöèè ëèáî äàæå òîðìîçèò èõ, äåìîíñòðèðóÿ îò÷åò-
ëèâîå èììóíîäåïðåññèâíîå äåéñòâèå.

Ñïîðíûì îñòàåòñÿ, â ÷àñòíîñòè, âîïðîñ î çàèíòåðå-
ñîâàííîñòè ãîðìîíà â ðåãóëÿöèè ðàçíûõ âèäîâ èììó-
íèòåòà. Â ñîãëàñèè ñ âûøåïðèâåäåííûìè ñâåäåíèÿìè
äíåâíûå èíúåêöèè õîìÿ÷êàì ÌÒ â òå÷åíèå íåñêîëüêèõ
íåäåëü óñèëèâàëè ëèìôîïðîëèôåðàòèâíûå îòâåòû â
ñåëåçåíêå íà ïîëèêëîíàëüíûé T-êëåòî÷íûé ìèòîãåí
êîíêàâàëèí A, íî ñíèæàëè ðåàêöèþ íà B-êëåòî÷íûé
ìèòîãåí ëèïîïîëèñàõàðèä. Èíûìè ñëîâàìè, àêòèâà-
öèè êëåòî÷íîãî èììóíèòåòà ñîïóòñòâîâàëî óãíåòåíèå
ãóìîðàëüíîãî [32]. Â òî æå âðåìÿ ïîñëå äîáàâëåíèÿ
ÌÒ ê ìîíîíóêëåàðíîé ñóñïåíçèè, ïîëó÷åííîé çà ñ÷åò
ñìûâà ñ ìèíäàëèí äåòåé, ñòðàäàþùèõ îñòðûì òîíçèë-
ëèòîì, îòìå÷åíî, íàïðîòèâ, âîññòàíîâëåíèå ïîíèæåí-
íîãî ÷èñëà B-ëèìôîöèòîâ, áåç èçìåíåíèÿ êîëè÷åñòâà
T-êëåòîê èëè íàòóðàëüíûõ êèëëåðîâ [66].

Ïî äðóãèì íàáëþäåíèÿì, âíåñåíèå ÌÒ â êóëüòóðó
êëåòîê, âûäåëåííûõ èç ñåëåçåíêè ìîëîäûõ è ñòàðûõ

êðûñ, íå ñêàçûâàëîñü íà èõ ïðîëèôåðàöèè èëè ýêñï-

ðåññèè èíòåðëåéêèíà-2 è �-èíòåðôåðîíà, íåçàâèñèìî
îò âîçðàñòà æèâîòíûõ [80]. Ïîêàçàíî [85], ÷òî ðåãóëÿð-
íûå èíúåêöèè ãîðìîíà íå â ñîñòîÿíèè âîññòàíîâèòü
ïîíèæåííûé óðîâåíü íàòóðàëüíûõ êèëëåðîâ è èçìå-
íèòü õàðàêòåð ïðîëèôåðàòèâíîãî îòâåòà ëèìôîöèòîâ
ñåëåçåíêè ïðè àíòèãåííîé ñòèìóëÿöèè ó ñòàðûõ ìû-
øåé. Ñëåäóåò îòìåòèòü, ÷òî â ïîñëåäíåé ðàáîòå ÌÒ
ïðèìåíÿëè ÷ðåçâû÷àéíî äîëãî (îêîëî 8 ìåñÿöåâ), â
ñèëó ÷åãî èññëåäîâàòåëè ìîãëè èìåòü äåëî ñ óæå ñôîð-
ìèðîâàâøåéñÿ òîëåðàíòíîñòüþ.

Ïðåäñòàâëåí ðÿä äîêàçàòåëüñòâ ñóùåñòâîâàíèÿ ó
ÌÒ èììóíîäåïðåññèâíîé àêòèâíîñòè. Òàê, â êóëüòóðå
ìîíîíóêëåàðîâ èç êðîâè ëþäåé â íèçêèõ äîçàõ îí íå
âëèÿë, à â áîëåå âûñîêèõ äîçîçàâèñèìî òîðìîçèë îáðà-

çîâàíèå öèòîêèíîâ (�-èíòåðôåðîíà, ôàêòîðà íåêðîçà
îïóõîëåé) â îòâåò íà ñòèìóëÿöèþ ôèòîãåìàããëþòèíè-
íîì. Àíàëîãè÷íûì îáðàçîì ãîðìîí ïîäàâëÿë ôóíê-
öèþ àêòèâèðîâàííûõ ìàêðîôàãîâ êðûñ, ñíèæàë îáðà-

çîâàíèå èíòåðëåéêèíà-2 è �-èíòåðôåðîíà Ò-õåëïåðàìè
ó ìûøåé; ó ïîñëåäíèõ îäíîâðåìåííî îáëåã÷àëèñü
ïðîëèôåðàòèâíûå ïðîöåññû [42, 87, 92].

Ïðè áîëåå âíèìàòåëüíîì èçó÷åíèè òàêîãî ðîäà íå-
ãàòèâíûõ íàõîäîê ìîæíî çàìåòèòü, ÷òî ÷àùå âñåãî èõ
ðåãèñòðèðóþò â óñëîâèÿõ èñõîäíîé ãèïåðàêòèâíîñòè
èììóííîé ñèñòåìû. Íàïðèìåð, äîáàâëåíèå â èíêóáà-
öèîííóþ ñðåäó ÌÒ â øèðîêîì äèàïàçîíå êîíöåíòðà-
öèé íèêàê íå îòðàæàëîñü íà ïðîëèôåðàöèè òèìîöè-
òîâ, ñïëåíîöèòîâ è ëèìôîöèòîâ èç ñóìêè Ôàáðèöèóñà
öûïëÿò, íî çàìåòíî òîðìîçèëî äàííûé ïðîöåññ â ñëó-
÷àå àíòèãåííîé ñòèìóëÿöèè. Ñàìûé âûðàæåííûé èí-
ãèáèòîðíûé ýôôåêò ïîëó÷åí îò íàèìåíüøåé èç èñïî-
ëüçîâàííûõ êîíöåíòðàöèé ãîðìîíà (10 – 10 Ì) [74].
Òî÷íî òàêæå ÌÒ ðåç÷å óãíåòàë âûðàáîòêó èíòåðëåéêè-
íà-6, ïðîâîöèðóþùåãî íåéðîäåãåíåðàöèþ â ìîçãå ìû-
øåé, ëèøü â ñî÷åòàíèè ñ àíòèãåíîì è ïîäàâëÿë ñèíòåç
ïðîòèâîâîñïàëèòåëüíûõ öèòîêèíîâ òîëüêî ïðè íàëè-
÷èè ïàòîëîãè÷åñêîãî ïðîöåññà [34, 89].

Òàêèì îáðàçîì, ðåçóëüòàòû èññëåäîâàíèé óêàçûâà-
þò íà ñóùåñòâîâàíèå ó ýïèôèçàðíîãî ÌÒ èììóíîò-
ðîïíûõ ñâîéñòâ. Ñîïîñòàâëåíèå, íà ïåðâûé âçãëÿä, äî-
âîëüíî ïðîòèâîðå÷èâûõ ñâåäåíèé î íàïðàâëåííîñòè
âîçíèêàþùèõ ïðè ýòîì ñäâèãîâ ïîä÷åðêèâàåò, ïî íà-
øåìó ìíåíèþ, îäíî îáñòîÿòåëüñòâî, âåñüìà ñóùåñò-
âåííîå äëÿ ïîíèìàíèÿ èììóíîôàðìàêîëîãèè ÌÒ. Íà-
ëè÷èå ó íåãî èììóíîñòèìóëèðóþùåé àêòèâíîñòè
÷àùå îïèñûâàåòñÿ íà ôîíå ïðåäøåñòâóþùåãî óãíåòå-
íèÿ èììóííîãî îòâåòà, òîãäà êàê äëÿ âûÿâëåíèÿ èììó-
íîäåïðåññèâíîãî äåéñòâèÿ íåîáõîäèìà íà÷àëüíàÿ ïðî-
âîêàöèÿ èììóíèòåòà. Òåì ñàìûì ðå÷ü èäåò î ñóùåñò-
âîâàíèè ó ãîðìîíà èììóíîìîäóëèðóþùåé àêòèâíîñòè,
÷òî ñîâïàäàåò ñ ïðåäñòàâëåíèÿìè îá àäàïòîãåííîé
ðîëè ýïèôèçà â öåëîì. Ìîäóëÿòîðíûå ñâîéñòâà, õàðàê-
òåðíûå äëÿ ÌÒ, íàì ïðèõîäèëîñü êîíñòàòèðîâàòü è ðà-
íüøå ïðè ðàññìîòðåíèè äðóãèõ ôàðìàêîëîãè÷åñêèõ
âîçìîæíîñòåé ãîðìîíà [6].
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Ñòàëêèâàÿñü ñ ðàçíîðå÷èâîñòüþ ñâåäåíèé î ôóíê-
öèîíàëüíîì çíà÷åíèè ýïèôèçà è åãî áèîëîãè÷åñêè àê-
òèâíûõ ñîåäèíåíèé, íåîáõîäèìî ïðèíèìàòü â ðàñ÷åò
îñîáóþ âàæíîñòü ðÿäà ïåðåìåííûõ ôàêòîðîâ, èãíîðè-
ðîâàíèå êîòîðûõ ìîæåò ñóùåñòâåííî èñêàæàòü âûâî-
äû èññëåäîâàòåëåé. Â ÷àñòíîñòè, ê íèì ïðèíàäëåæàò
âèä è âîçðàñò ýêñïåðèìåíòàëüíîãî æèâîòíîãî, èñõîä-
íîå ôóíêöèîíàëüíîå ñîñòîÿíèå îðãàíèçìà, äîçà è ñïî-
ñîá ââåäåíèÿ ÌÒ è îñîáåííî âðåìÿ (ñóòîê, ìåñÿöà,
ãîäà) ïðèìåíåíèÿ âåùåñòâà, ó÷èòûâàÿ åãî õðîíîòðîï-
íûå ñâîéñòâà. Òàê, ãîðìîíàëüíóþ èììóííóþ äåïðåñ-
ñèþ ÷àùå ðåãèñòðèðóþò ó ïîæèëûõ æèâîòíûõ è ñêî-
ðåå ó ïòèö, ÷åì ìëåêîïèòàþùèõ. Ïî äàííûì îäíèõ è
òåõ æå àâòîðîâ, åñëè èñïîëüçîâàíèå ÌÒ â êîíöå ñâåòî-

âîãî äíÿ ïîâûøàëî èíäóêöèþ èíòåðëåéêèíîâ è �-èí-
òåðôåðîíà, òî èíúåêöèÿ â óòðåííèå ÷àñû íå äàâàëà ðå-
çóëüòàòîâ. Óñòðàíåíèå ìèòîãåííîé ñòèìóëÿöèè T-ëèì-
ôîöèòîâ àíòàãîíèñòîì ÌÒ ëóçèíäîëîì ïîêàçàíî
íî÷üþ, êîãäà äîñòèãàåò ïèêà åñòåñòâåííàÿ ñåêðåöèÿ
ãîðìîíà, è îòñóòñòâóåò äíåì [32, 43].

Áèîëîãè÷åñêîå çíà÷åíèå ýïèôèçàðíîé
èììóíîìîäóëÿöèè

Òåñíûå ôóíêöèîíàëüíûå îòíîøåíèÿ ýïèôèçà è èì-
ìóííîé ñèñòåìû, ïîêàçàííûå âûøå íà ïðèìåðå èçó÷å-
íèÿ èììóíîòðîïíûõ ñâîéñòâ ÌÒ, âíîñÿò ñåðüåçíûé
âêëàä â ôîðìèðîâàíèå ðàçíûõ âèäîâ çàùèòû îðãàíèç-
ìà îò íåáëàãîïðèÿòíûõ âîçäåéñòâèé. Â ñàìîì äåëå,
êàê ñâèäåòåëüñòâóþò ôàêòû, ýòî èììóíîýíäîêðèííîå
âçàèìîäåéñòâèå èìååò íåïîñðåäñòâåííóþ ñâÿçü ñ îðãà-
íèçàöèåé àäåêâàòíîãî ñòðåññîðíîãî îòâåòà, íåîáõîäè-
ìî äëÿ óñïåøíîãî ïðîòèâîñòîÿíèÿ èíôåêöèÿì, îïóõî-
ëåâûì è àóòîèììóííûì çàáîëåâàíèÿì, à òàêæå äëÿ
ïðåäóïðåæäåíèÿ ñòàðåíèÿ òêàíåé.

Ñòðåññ. Ñîãëàñíî ïðîâåäåííîìó íàìè àíàëèçó èì-
ìóíîëîãè÷åñêèõ äàííûõ [5], ëþáîå ñòðåññèðîâàíèå
ñîïðîâîæäàåòñÿ ðàçíîé âûðàæåííîñòè ñäâèãàìè â èì-
ìóííîì ñòàòóñå. Îáøèðíûé ýêñïåðèìåíòàëüíûé è
êëèíè÷åñêèé ìàòåðèàë ïî óêàçàííîé ïðîáëåìå âåñüìà
ïðîòèâîðå÷èâ, òåì íå ìåíåå, îïóñêàÿ ÷àñòíîñòè, ïðà-
âîìåðíî ãîâîðèòü î ïðÿìî ïðîòèâîïîëîæíîì âëèÿíèè
íà èììóííóþ ñèñòåìó îñòðîãî è õðîíè÷åñêîãî ñòðåñ-
ñà. Â ïåðâîì ñëó÷àå ïðîèñõîäèò åå çàùèòíàÿ ìîáèëè-
çàöèÿ, âî âòîðîì, íàïðîòèâ, ÷àùå âîçíèêàåò ïðîãðåñ-
ñèðóþùèé èììóíîäåôèöèò.

Ñóùåñòâóåò öåëàÿ ñåðèÿ äîêàçàòåëüñòâ, ñîãëàñíî êî-
òîðûì õðîíè÷åñêèé ýìîöèîíàëüíûé ñòðåññ, íåèçáåæ-
íî ïðèâîäÿùèé ê íåâðîòèçàöèè è ïñèõè÷åñêîé äåïðåñ-
ñèè, íåáëàãîïðèÿòíî ñêàçûâàåòñÿ íà èììóííîé ðåàê-
òèâíîñòè. Êàê óñòàíîâëåíî â îïûòàõ íà æèâîòíûõ
ðàçëè÷íûõ âèäîâ, â ðåçóëüòàòå äëèòåëüíîãî ñòðåññèðî-
âàíèÿ â êðîâè ïàäàëî îáùåå êîëè÷åñòâî ëèìôîöèòîâ
ñî ñíèæåíèåì ìèòîãåííîé àêòèâíîñòè íàòóðàëüíûõ
êèëëåðîâ è ïðîäóêöèè èíòåðëåéêèíîâ. Ïîâòîðíûé
ïëàâàòåëüíûé ñòðåññ ó ìûøåé íàðóøàë, íàïðèìåð, ñî-
îòíîøåíèå ðàçíûõ ïîïóëÿöèé T-ëèìôîöèòîâ, îñîáåí-
íî ñòðàäàëè êëåòêè òèìóñà. Ïëàâàíèå ñíèæàëî è ÷èñëî

àíòèòåëîáðàçóþùèõ êëåòîê â ñåëåçåíêå è ëèìôàòè÷å-
ñêèõ óçëàõ â ðàçíûå ôàçû èììóííîãî îòâåòà
[14, 16, 95]. Îáû÷íî ïðèçíàêè èììóíîäåïðåññèè îáíà-
ðóæèâàþòñÿ óæå ÷åðåç íåñêîëüêî äíåé ïîñëå íà÷àëà
èíòåíñèâíîãî ñòðåññèðîâàíèÿ è ïðîÿâëÿþòñÿ â çàìåò-
íîì óãíåòåíèè ôàãîöèòàðíîé è ìèãðàöèîííîé àêòèâ-
íîñòè ëèìôîöèòîâ âî ìíîãèõ îðãàíàõ äëèòåëüíîå
âðåìÿ.

Ýêñïåðèìåíòàëüíûå íàáëþäåíèÿ ñîâïàäàþò ñ ðåçó-
ëüòàòàìè ìíîãî÷èñëåííûõ èññëåäîâàíèé íà ëþäÿõ,
æèâøèõ èëè îêàçàâøèõñÿ â ñòðåññîðíîé ñèòóàöèè. Â
÷àñòíîñòè, ó àìåðèêàíñêèõ æåíùèí, êîòîðûå ðåãóëÿð-
íî ïîäâåðãàëèñü â ñåìüå ïñèõîòðàâìàòèçèðóþùèì
âîçäåéñòâèÿì, âûÿâëåíî çíà÷èòåëüíîå ñíèæåíèå óðîâ-
íÿ Ò-ëèìôîöèòîâ â êðîâè. Òî÷íî òàêæå ðàáîòíèêè ñïà-
ñàòåëüíûõ ñëóæá, èñïûòûâàþùèå õðîíè÷åñêîå ñòðåñ-
ñèðîâàíèå, ðåàãèðóþò ïàäåíèåì ïëàçìåííîãî ñîäåð-
æàíèÿ T-õåëïåðîâ (CD4), èíòåðëåéêèíà-2 è ôàêòîðà

íåêðîçà îïóõîëåé-� [15, 35]. Íåìàëîâàæíî è òî, ÷òî ó
ëþäåé îáíàðóæèâàåòñÿ ïðÿìàÿ ñâÿçü ìåæäó âûðàæåí-
íîñòüþ ñòðåññà è íàðóøåíèÿìè ãóìîðàëüíîãî èììó-
íèòåòà [94].

Èììóíîäåïðåññèþ ñòðåññîðíîãî ïðîèñõîæäåíèÿ
ïðàâîìåðíî ðàññìàòðèâàòü â êà÷åñòâå ñâîåîáðàçíîé
ïëàòû çà ÷ðåçìåðíîå íàïðÿæåíèå èììóííûõ ìåõàíèç-
ìîâ, ñëåäñòâèå èõ ôóíêöèîíàëüíîãî èñòîùåíèÿ. Ñðå-
äè ïðî÷èõ ôàêòîðîâ ê ÷èñëó âàæíûõ èñòî÷íèêîâ òàêî-
ãî ðîäà íåäîñòàòî÷íîñòè íàäî, î÷åâèäíî, îòíåñòè
óñòîé÷èâóþ ãèïåðàêòèâíîñòü ãèïîòàëàìî-ãèïîôèçàð-
íî-àäðåíîêîðòèêàëüíîé ñèñòåìû è, íàîáîðîò, îñëàáëå-
íèå ýíäîãåííîé îïèîèäíîé ñèñòåìû [71].

Ýïèôèçàðíûé ÌÒ îáíàðóæèâàåò âûðàæåííûå àíòè-
ñòðåññîðíûå ñâîéñòâà, ïðåäñòàâëÿþùèå ÷àñòü çàùèò-
íûõ àäàïòèâíûõ ôóíêöèé æåëåçû. Àíòèñòðåññîðíîå
äåéñòâèå ãîðìîíà, áåçóñëîâíî, èìååò êîìïëåêñíóþ
ïðèðîäó è ñêëàäûâàåòñÿ èç äåïðèìèðóþùåãî âëèÿíèÿ
íà àêòèâíîñòü ýìîöèîãåííûõ ëèìáè÷åñêèõ ñòðóêòóð
ãîëîâíîãî ìîçãà, ñòàáèëèçàöèè ðàáîòû ïåðèôåðè÷å-
ñêèõ ýíäîêðèííûõ æåëåç è áèîðèòìè÷åñêèõ ïðîöåññîâ
[4, 7].

Èñõîäÿ èç ñóùåñòâîâàíèÿ ó ÌÒ ñïîñîáíîñòè ñòèìó-
ëèðîâàòü èììóííóþ ñèñòåìó, ÷òî îñîáåííî ÷åòêî ïðî-
ÿâëÿåòñÿ íà ôîíå åå ôóíêöèîíàëüíîé ñëàáîñòè, ïîäîá-
íîå âìåøàòåëüñòâî â äåÿòåëüíîñòü èììóííûõ ìåõà-
íèçìîâ òàêæå äîëæíî ñëóæèòü âàæíûì ñîñòàâíûì
ýëåìåíòîì ýïèôèçàðíîé àíòèñòðåññîðíîé çàùèòû.
Äåéñòâèòåëüíî, ïîâòîðíîå ââåäåíèå íèçêèõ äîç ãîðìî-
íà æèâîòíûì ðåçêî îñëàáëÿåò íàðóøåíèå ïðîäóêöèè
àíòèòåë, ñíèæåíèå ìàññû òèìóñà è ïðîòèâîâèðóñíîé
ðåçèñòåíòíîñòè, êîòîðûå ñîïóòñòâóþò ñòðåññó. Ñ äðó-
ãîé ñòîðîíû, ýïèôèçýêòîìèÿ óñèëèâàåò èììóíîëîãè-
÷åñêèé äåôåêò ñòðåññîðíîãî ïðîèñõîæäåíèÿ [71].

Âîññòàíîâëåíèå ÌÒ èììóííîé ðåàêòèâíîñòè,
îñëàáëåííîé ïðè õðîíè÷åñêîì ñòðåññå, îïðåäåëÿåòñÿ,
êàê î÷åâèäíî, ìíîãèìè ïðè÷èíàìè. È íå ïîñëåäíþþ
ðîëü ñðåäè íèõ ìîæåò èãðàòü åãî óãíåòàþùåå âëèÿíèå
íà ñåêðåöèþ êîðòèêîñòåðîèäíûõ ãîðìîíîâ ñ îäíîâðå-
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ìåííîé ñòèìóëÿöèåé âûðàáîòêè îïèîèäíûõ ïåïòèäîâ
(ñì. íèæå).

Îïóõîëè. Íàðÿäó ñ õðîíè÷åñêèì ñòðåññîì, åùå îä-
íèì ðàñïðîñòðàíåííûì êëèíè÷åñêèì âàðèàíòîì èì-
ìóííîé äåïðåññèè ñëóæèò çëîêà÷åñòâåííûé êëåòî÷-
íûé ðîñò. Â íàñòîÿùåå âðåìÿ ïðèçíàåòñÿ, ÷òî ê ÷èñëó
ïàòîãåíåòè÷åñêèõ çâåíüåâ ðàçâèòèÿ ìíîãîîáðàçíûõ
îïóõîëåé ïðèíàäëåæèò îñëàáëåíèå èììóííîé çàùèòû,
â ÷àñòíîñòè, íåäîñòàòî÷íîñòü òêàíåâîãî ïðîòèâîîïó-
õîëåâîãî èììóíèòåòà. Ñòîëü æå î÷åâèäíîé íàäî ïðè-
çíàòü çàâèñèìîñòü îïóõîëåâîãî ïðîöåññà îò ôóíêöèî-
íàëüíîãî ñîñòîÿíèÿ ýïèôèçà. Îáñóæäåíèþ ïîñëåäíåé
ïðîáëåìû ïîñâÿùåíî çíà÷èòåëüíîå ÷èñëî ïóáëèêàöèé
îáçîðíîãî õàðàêòåðà [2, 19, 96].

Îáùèé ñìûñë âûâîäîâ èç ðàáîò áîëüøèíñòâà àâòî-
ðîâ ñâîäèòñÿ ê òîìó, ÷òî æåëåçà â îðãàíèçìå èãðàåò
ïðîòèâîîïóõîëåâóþ ðîëü, êîëü ñêîðî åå óäàëåíèå àêòè-
âèðóåò ïðîëèôåðàöèþ çëîêà÷åñòâåííûõ êëåòîê è ïðî-
öåññû ìåòàñòàçèðîâàíèÿ, ââåäåíèå æå ýêçîãåííîãî ÌÒ
ëèáî ýïèôèçàðíûõ íåéðîïåïòèäîâ äàåò îáðàòíûé ðå-
çóëüòàò. Ïðè ýòîì íåðåäêî äîïóñêàþò çàâèñèìîñòü àí-
òèìèòîãåííîãî äåéñòâèÿ ãîðìîíà îò åãî âëèÿíèÿ íà
èììóííûå ìåõàíèçìû. Ïîäòâåðæäåíèåì òîìó ñëóæèò
ðÿä ýêñïåðèìåíòàëüíûõ è êëèíè÷åñêèõ íàáëþäåíèé.

Â îïûòàõ íà êðûñàõ óñòàíîâëåíî, ñõîäñòâî íàðóøå-
íèé óãëåâîäíîãî è áåëêîâîãî îáìåíà â ìàêðîôàãàõ è
ëèìôîöèòàõ ïðè ìîäåëèðîâàíèè îïóõîëåâîãî ðîñòà è
óäàëåíèè ýïèôèçà. Ïîâòîðíûå ââåäåíèÿ ÌÒ â îáîèõ
ñëó÷àÿõ ëèêâèäèðîâàëè ïîäîáíûå íàðóøåíèÿ è ñòèìó-
ëèðîâàëè ïðîëèôåðàöèþ ëèìôîöèòîâ ó îïóõîëåâûõ
æèâîòíûõ [75]. Ïðè èñïîëüçîâàíèè êàíöåðîãåíà
1,2-äèìåòèëãèäðàçèíà ñ èíäóöèðîâàíèåì îïóõîëåâîãî
ïîðàæåíèÿ êèøå÷íèêà îñëàáëåíèå èììóííîé ðåàêòèâ-
íîñòè ñîïðîâîæäàëîñü ñíèæåíèåì ïëîòíîñòè ëèìôî-
öèòîâ â ñåëåçåíêå è îãðàíè÷åíèåì àïîïòîçà êëåòîê.
Õðîíè÷åñêîå ïðèìåíåíèå ýïèôèçàðíîãî ãîðìîíà ïðå-
äóïðåæäàëî ìàëèãíèçàöèþ è îäíîâðåìåííî ïîâûøàëî
ïëîòíîñòü ñïëåíîöèòîâ â ðàçëè÷íûõ ÷àñòÿõ îðãàíà
[1, 55].

Ñ òàêîãî ðîäà ôàêòàìè ñîâïàäàþò ðåçóëüòàòû êëè-
íè÷åñêèõ èñïûòàíèé, ñîãëàñíî êîòîðûì ÌÒ ñïîñîáåí
óñèëèâàòü ïðîòèâîðàêîâûé èììóíèòåò. Ïî÷òè ó 40 %
áîëüíûõ ðàêîì ðàçëè÷íîé ëîêàëèçàöèè äëèòåëüíîå
(íåñêîëüêî ìåñÿöåâ) ëå÷åíèå ãîðìîíîì ïðèâîäèëî ê
ñòàáèëèçàöèè ïðîöåññà è ïðèîñòàíàâëèâàëî äàëüíåé-
øèé ðîñò îïóõîëè. Óëó÷øåíèå îáùåãî ñîñòîÿíèÿ êîð-
ðåëèðîâàëî ñî ñíèæåíèåì â êðîâè óðîâíÿ èíòåðëåéêè-
íà-6, îáëàäàþùåãî ïðîâîñïàëèòåëüíûìè ñâîéñòâàìè,
è ðîñòîì ñîäåðæàíèÿ èíòåðëåéêèíà-1 è èíòåðëåéêè-

íà-2, à òàêæå ôàêòîðà íåêðîçà îïóõîëåé-� [62, 79].

Âàæíî ïîä÷åðêíóòü ñðàâíèòåëüíî âûñîêóþ íàäåæ-
íîñòü êîìáèíèðîâàííîé òåðàïèè ñî÷åòàíèåì ÌÒ è
ïðåïàðàòîâ íåêîòîðûõ öèòîêèíîâ. Òàê, ó ïàöèåíòîâ ñ
ìåòàñòàçèðóþùèìè ôîðìàìè ðàêà (ëåãêîãî, ãåïàòîêàð-
öèíîìîé, ýíäîêðèííûìè îïóõîëÿìè), êîòîðûå íå ïîä-
äàâàëèñü ñòàíäàðòíîé õèìèîòåðàïèè, ëå÷åíèå ÌÒ è
èíòåðëåéêèíîì-2 â áîëüøèíñòâå ñëó÷àåâ çàäåðæèâàëî

ïðîãðåññèðîâàíèå ïðîöåññà, ñóùåñòâåííî óëó÷øàÿ êà-
÷åñòâî æèçíè ëþäåé. Â èõ êðîâè çíà÷èìî âûøå îêàçû-
âàëîñü ñðåäíåå ÷èñëî T-ëèìôîöèòîâ, íàòóðàëüíûõ
êèëëåðîâ, ýîçèíîôèëîâ è CD25-ïîçèòèâíûõ êëåòîê
[37, 59]. Ïîìèìî èíòåðëåéêèíà-2 àíàëîãè÷íûå òåðà-
ïåâòè÷åñêèå âîçìîæíîñòè ïîêàçàíû ó ïðåïàðàòà ôàê-
òîðà íåêðîçà îïóõîëåé â ñî÷åòàíèè ñ ÌÒ. Ýôôåêòèâ-
íîñòü òàêîãî ðîäà êîìáèíàöèè äàæå ïðè íåîïåðàáåëü-
íîì ðàêå äàâàëà ïðàâî ðåêîìåíäîâàòü åå äëÿ áîëåå
øèðîêîãî âíåäðåíèÿ â êëèíèêó [27].

Ïðèâåäåííûå ñâåäåíèÿ ïîçâîëÿþò ãîâîðèòü î òîì,
÷òî ýïèôèç çà ñ÷åò ñòèìóëÿöèè èììóííûõ ïðîöåññîâ
ó÷àñòâóåò â ïðîòèâîîïóõîëåâîé çàùèòå îðãàíèçìà.
Ïðè ýòîì ÌÒ ÿâëÿåòñÿ, íåñîìíåííî, âåäóùèì, íî íå
åäèíñòâåííûì áèîëîãè÷åñêè àêòèâíûì ñîåäèíåíèåì
æåëåçû ñ èììóíîòðîïíûìè è îíêîñòàòè÷åñêèìè ñâîé-
ñòâàìè. Óñòàíîâëåíî, ÷òî äðóãîé ýïèôèçàðíûé èíäîë
5-ìåòîêñèòðèïòàìèí îáëàäàåò àíàëîãè÷íûìè âîçìîæ-
íîñòÿìè. Ó íåîïåðàáåëüíûõ îíêîëîãè÷åñêèõ áîëüíûõ
ñ ìåòàñòàçèðóþùèì ðàêîì åãî íàçíà÷åíèå â êîìáèíà-
öèè ñ ÌÒ çà÷àñòóþ ñäåðæèâàëî ïðîãðåññèðîâàíèå
îïóõîëè áîëåå îò÷åòëèâî, ÷åì ïðè èñïîëüçîâàíèè òî-
ëüêî îäíîãî ãîðìîíà [61]. Êðîìå òîãî, äàâíî îáîñíîâà-
íà öåëåñîîáðàçíîñòü ïðèìåíåíèÿ â îíêîëîãèè ïåïòèä-
íîé âûòÿæêè èç ýïèôèçà â âèäå ïðåïàðàòà ýïèòàëàìè-
íà. Âõîäÿùèå â ñîñòàâ ýïèòàëàìèíà ðàçëè÷íûå
ïåïòèäíûå ñîåäèíåíèÿ ïðîÿâëÿþò ÷åòêóþ èììóíîìî-
äóëèðóþùóþ àêòèâíîñòü [ñì. 8].

Èíôåêöèîííàÿ ïàòîëîãèÿ. Èììóíîñòèìóëèðóþ-
ùèå ñâîéñòâà ÌÒ ìîãóò áûòü âîñòðåáîâàíû â áîðüáå ñ
èíôåêöèîííûìè çàáîëåâàíèÿìè, ïðåæäå âñåãî âèðóñ-
íîé ýòèîëîãèè.

Óñòàíîâëåíî, ÷òî ïîâòîðíîå ââåäåíèå ãîðìîíà äî è
íåñêîëüêî äíåé ïîñëå èíîêóëÿöèè âèðóñà ýíöåôàëèòà
ìûøàì îãðàíè÷èâàëî âûðàæåííîñòü âèðåìèè, ïî÷òè
âäâîå ñíèæàÿ ñìåðòíîñòü. Èíôèöèðîâàíèå æèâîòíûõ
òîãî æå âèäà ðåòðîâèðóñîì ëåéêåìèè ñîïðîâîæäàëîñü
èììóíîäåôèöèòíûì ñèíäðîìîì ñ òîðìîæåíèåì âû-
ñâîáîæäåíèÿ T-õåëïåðàìè öèòîêèíîâ è óâåëè÷åíèåì
ïåðîêñèäàöèè ëèïèäîâ â ïå÷åíè [99]. Â òàêîé ñèòóà-
öèè ïðîôèëàêòè÷åñêîå èñïîëüçîâàíèå ÌÒ ïðåïÿòñòâî-
âàëî ðàçâèòèþ âèðóñíîãî èììóííîãî äåôèöèòà, ïðåä-
îòâðàùàÿ îãðàíè÷åíèå ïðîëèôåðàöèè T- è B-ëèìôî-
öèòîâ. Â òî æå âðåìÿ òîðìîçèëàñü ïðîäóêöèÿ öèòîêè-
íîâ T-õåëïåðàìè 2-ãî òèïà, êîòîðàÿ çàïóñêàåòñÿ âèðó-
ñîì [25, 26]. Òî÷íî òàêæå ãîðìîí ïîäàâëÿë âûðàáîòêó

ìàêðîôàãàìè ôàêòîðà íåêðîçà îïóõîëåé-�, èíäóöèðî-
âàííóþ ñèáèðåÿçâåííûì ëåòàëüíûì òîêñèíîì, ïðè÷åì
äàííûé ýôôåêò ïðèíèìàþò çà íàäåæíûé ïîêàçàòåëü
ïðîòåêòèâíûõ âîçìîæíîñòåé ÌÒ [93]. Òåì ñàìûì è â
óñëîâèÿõ ýêñïåðèìåíòàëüíîé èíôåêöèîííîé ïàòîëî-
ãèè îáíàðóæèâàþòñÿ åãî íåîäíîçíà÷íûå èììóíîìîäó-
ëÿòîðíûå ñâîéñòâà, êîòîðûìè ìîæíî âîñïîëüçîâàòüñÿ
äëÿ ðåøåíèÿ êëèíè÷åñêèõ çàäà÷.

Ýòî ïîäòâåðæäàåò íåáîëüøîé îïûò ëå÷åáíîãî ïðè-
ìåíåíèÿ ÌÒ ó áîëüíûõ ÑÏÈÄîì. Âî âòîðîé ôàçå ïà-
òîëîãè÷åñêîãî ïðîöåññà ïðè ñîäåðæàíèè â êðîâè ïàöè-
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åíòîâ ëèìôîöèòàðíûõ êëåòîê è ïðåæäå âñåãî CD4+

íèæå êðèòè÷åñêîãî óðîâíÿ íàçíà÷åíèå ÌÒ óëó÷øàëî

êàê îáùåå ñîñòîÿíèå, òàê è èììóííûé ñòàòóñ çàáîëåâ-

øèõ. Ïðîèñõîäèëî çàìåòíîå ïîâûøåíèå ÷èñëà ýîçèíî-

ôèëîâ, íàòóðàëüíûõ êèëëåðîâ, êëåòîê CD4+ è CD25.

Îñîáåííî ÷åòêèå êëèíè÷åñêèå ðåçóëüòàòû ïîëó÷åíû

ïðè êîìáèíèðîâàííîì ëå÷åíèè ãîðìîíîì è ïðåïàðà-

òîì èíòåðëåéêèíà-2 [63].

Àóòîèììóííûå çàáîëåâàíèÿ. Åñëè â óñëîâèÿõ èì-

ìóííîé íåäîñòàòî÷íîñòè, ñïðîâîöèðîâàííîé ñòðåññè-

ðîâàíèåì, ïðè îíêîëîãè÷åñêîé è èíôåêöèîííîé ïàòî-

ëîãèè ëå÷åáíûå âîçìîæíîñòè ÌÒ îáóñëîâëåíû â ïåð-

âóþ î÷åðåäü èììóíîñòèìóëÿöèåé, òî ïðè àóòîèììóí-

íûõ ïîðàæåíèÿõ îïðåäåëåííîå çíà÷åíèå ìîãóò ïðèîá-

ðåòàòü è åãî èììóíîäåïðåññèâíûå ñâîéñòâà. Ñîãëàñíî

ýêñïåðèìåíòàëüíûì äàííûì, óäàëåíèå ýïèôèçà ó íå-

êîòîðûõ ëèíèé ìûøåé óñèëèâàëî ïðîÿâëåíèÿ àóòîèì-

ìóííîãî ñàõàðíîãî äèàáåòà 1-ãî òèïà, òîãäà êàê õðîíè-

÷åñêîå ïðèìåíåíèå ÌÒ îáåñïå÷èâàëî çàùèòíûé ýô-

ôåêò. Òàêîå äåéñòâèå ãîðìîíà ñâÿçûâàþò ñ çàïóñêîì

ñèñòåìû èììóíîîïèîäîâ CD4+ T-ëèìôîöèòàìè. Íå

èñêëþ÷àþò ó÷àñòèå â ýòîì “êëàññè÷åñêèõ” öèòîêèíîâ

(èíòåðëåéêèíà-1, èíòåðëåéêèíà-2, �-èíòåðôåðîíà,

ôàêòîðà íåêðîçà îïóõîëåé-�) [38, 39, 91].

Â òåõ ñëó÷àÿõ, êîãäà àóòîèììóííàÿ ïàòîëîãèÿ íå

ñîâïàäàåò ñ îò÷åòëèâûì íàðóøåíèåì ñåêðåòîðíîé àê-

òèâíîñòè ýïèôèçà, ïðè÷èíó ôóíêöèîíàëüíîé íåïîëíî-

öåííîñòè æåëåçû ïîðîé ñëåäóåò èñêàòü â èçìåíåíèè

íîðìàëüíîé äèíàìèêè îáðàçîâàíèÿ åå áèîëîãè÷åñêè

àêòèâíûõ ñîåäèíåíèé âî âðåìåíè. Â ñàìîì äåëå, ó ëè-

íèè ìûøåé ñ êîæíûìè ïîðàæåíèÿìè âîë÷àíî÷íîãî

òèïà îêàçûâàëîñü íàðóøåííûì îáû÷íîå ñîïðÿæåíèå

ñóòî÷íîé ñåêðåöèè ÌÒ ñ öèêëîì ñâåò – òåìíîòà. Îò-

ñóòñòâîâàëà è åñòåñòâåííàÿ ñèíõðîíèçàöèÿ ïðîöåññîâ

åãî âûðàáîòêè è ïëàçìåííîãî ñîäåðæàíèÿ ÀÊÒÃ, ãëþ-

êîêîðòèêîèäîâ è äèãèäðîýïèàíäðîñòåðîíà [58].

Âîçìîæíî, ÷òî àíàëîãè÷íîå ÿâëåíèå ìîæåò ñîïðî-

âîæäàòü ðàññåÿííûé ñêëåðîç ó ëþäåé. Ïðåäïîëàãàåòñÿ,

÷òî äåôåêòû â ïåðèîäè÷íîñòè ñåêðåöèè ÌÒ (ñóòî÷íîé,

íåäåëüíîé, ñåçîííîé) îòâåòñòâåííû çà ñïîíòàííûå

îáîñòðåíèÿ è ðåìèññèþ ïàòîëîãè÷åñêîãî ïðîöåññà

[90].

Ñ äðóãîé ñòîðîíû, íàø îïûò èñïîëüçîâàíèÿ ÌÒ ó

áîëüíûõ, ñòðàäàþùèõ òÿæåëûìè ôîðìàìè ýêçåìû, êî-

òîðàÿ îò÷àñòè èìååò èììóíîëîãè÷åñêîå ïðîèñõîæäå-

íèå, ñâèäåòåëüñòâóåò î òåðàïåâòè÷åñêîé öåííîñòè ãîð-

ìîíà ïðè òàêîãî ðîäà êîæíûõ çàáîëåâàíèÿõ. Íàçíà÷å-

íèå âåùåñòâà íà ïðîòÿæåíèè íåñêîëüêèõ íåäåëü

äàâàëî ñòîéêóþ ðåìèññèþ ó áîëüøèíñòâà ïàöèåíòîâ,

ïðåæäå áåçóñïåøíî ëå÷èâøèõñÿ òðàäèöèîííûìè ìå-

òîäàìè. Õîðîøèå êëèíè÷åñêèå ðåçóëüòàòû ñîâïàäàëè ñ

íîðìàëèçàöèåé èììóííîãî ñòàòóñà â âèäå ðîñòà àáñî-

ëþòíîãî è îòíîñèòåëüíîãî ÷èñëà T- è B-ëèìôîöèòîâ è

íàðàñòàíèÿ ïëàçìåííîé êîíöåíòðàöèè èììóíîãëîáó-

ëèíîâ [5].

Ìåõàíèçìû ðåãóëÿöèè èììóííîãî îòâåòà
ìåëàòîíèíîì

Ýïèôèçàðíàÿ ìîäóëÿöèÿ äåÿòåëüíîñòè èììóííîé
ñèñòåìû ñïîñîáíà îñóùåñòâëÿòüñÿ çà ñ÷åò ïðÿìîãî è
îïîñðåäîâàííîãî âìåøàòåëüñòâà ÌÒ â ôóíêöèþ èììó-
íîêîìïåòåíòíûõ êëåòîê. Ïðÿìîå äåéñòâèå ìîæåò áûòü
íàïðàâëåíî íà ëèìôîöèòû, öèðêóëèðóþùèå â êðîâè è
ðàñïîëîæåííûå â öåíòðàëüíûõ îðãàíàõ èììóíîãåíåçà.
Îïîñðåäîâàííûå æå ðåàêöèè çàâèñÿò îò âçàèìîäåéñò-
âèÿ ãîðìîíà ñ èììóíîìîäóëÿòîðíûìè ïåïòèäàìè, íå-
êîòîðûìè ýíäîêðèííûìè ìåõàíèçìàìè, ìîçãîâûìè
ñòðóêòóðàìè óïðàâëåíèÿ èììóííîé ðåàêòèâíîñòüþ, à
òàêæå ìîãóò îïðåäåëÿòüñÿ õðîíîòðîïíûìè ñâîéñòâàìè
ýïèôèçà.

Ïðÿìîå âëèÿíèå. Â îïûòàõ íà êóëüòóðå ëèìôîèä-
íûõ êëåòîê ÷åëîâåêà è ãðûçóíîâ óáåäèòåëüíî ïîêàçàíî
ñóùåñòâîâàíèå ìåñò ñïåöèôè÷åñêîãî ñâÿçûâàíèÿ ÌÒ.
Ñîãëàñíî êëèíè÷åñêèì äàííûì, ïîëó÷åííûì íà ìàê-
ðîôàãàõ ìûøåé, àôôèííîñòü ýòèõ ìåñò äîñòàòî÷íî
âûñîêà äëÿ îáíàðóæåíèÿ óæå ìàëûõ, ôèçèîëîãè÷åñêèõ
êîíöåíòðàöèé ïëàçìåííîãî ãîðìîíà. Åãî äîáàâëåíèå ê
èíêóáàöèîííîé ñðåäå òîðìîçèëî âûçâàííóþ ôîðñêî-
ëèíîì ñòèìóëÿöèþ îáðàçîâàíèÿ öÀÌÔ, ïðåäâàðèòå-
ëüíàÿ æå îáðàáîòêà ìàêðîôàãîâ êîêëþøíûì òîêñèíîì
áëîêèðîâàëà òàêîãî ðîäà óãíåòàþùèé ýôôåêò [28, 46].
Ïîä âëèÿíèåì ÌÒ è äðóãîãî ýïèôèçàðíîãî èíäîëà
5-ìåòîêñèòðèïòîôîëà ïîäàâëÿëîñü âêëþ÷åíèå ìå÷åíî-
ãî òèìèäèíà â êóëüòóðå àíòèãåíñòèìóëèðóåìûõ ëèì-
ôîöèòîâ èç êðîâè ëþäåé, ÷òî ïðèíèìàþò çà äîêàçàòå-
ëüñòâî ïðÿìîãî âìåøàòåëüñòâà ýòèõ âåùåñòâ â ëèì-
ôîïðîëèôåðàòèâíûå ïðîöåññû [54]. Ïîäîáíîå
âìåøàòåëüñòâî ðåàëèçóåòñÿ, î÷åâèäíî, çà ñ÷åò ìîáèëè-
çàöèè ñïåöèôè÷åñêèõ, â ÷àñòíîñòè, ÌÒ ðåöåïòîðîâ.
Èõ ýêñïðåññèÿ â òîì ÷èñëå ïðîäåìîíñòðèðîâàíà â êó-
ëüòóðå ìîíîöèòîâ ÷åëîâåêà, ñåêðåòèðóþùèõ èíòåð-
ëåéêèí-1, èíòåðëåéêèí-2 è ôàêòîð íåêðîçà îïóõîëåé
[24].

Îáúåêòîì íåïîñðåäñòâåííîãî âîçäåéñòâèÿ ÌÒ ñëó-
æàò è êëåòî÷íûå ýëåìåíòû ëèìôîèäíûõ îðãàíîâ. Â
òèìóñå è ñóìêå Ôàáðèöèóñà ïòèö âûÿâëåíû ìåñòà ñïå-
öèôè÷åñêîãî ñâÿçûâàíèÿ ìå÷åíîãî éîäîì ÌÒ, ó êîòî-
ðûõ îí ëåãêî âûòåñíÿëñÿ ýêçîãåííûì ãîðìîíîì. Íå
ñèñòåìíîå, íî òîëüêî ïðÿìîå ââåäåíèå åãî â ýòè ñòðóê-
òóðû ñíèæàëî èõ âåñ, çíà÷èòåëüíî îãðàíè÷èâàÿ ïðî-
äóêöèþ àíòèòåë [47, 64]. Ó êðûñ èíúåêöèè ÌÒ ñòèìó-
ëèðîâàëè ãåííóþ ýêñïðåññèþ ïðîïèîìåëàíîêîðòèíà â
òèìóñå. Íàðóøåííûé ïðè ýïèôèçýêòîìèè òàêîé êîíò-
ðîëü âíîâü âîññòàíàâëèâàëñÿ ïîâòîðíûì ââåäåíèåì
ãîðìîíà [97]. Íåçàâèñèìóþ îò äëèíû ôîòîïåðèîäà
èëè ðåïðîäóêòèâíîãî ñòàòóñà ñïîñîáíîñòü ÌÒ ïîòåí-
öèðîâàòü ïðîëèôåðàöèþ ñïëåíîöèòîâ in vitro òàêæå
îáúÿñíÿþò ïðÿìûì âêëþ÷åíèåì âûñîêîàôôèííûõ ÌÒ
ðåöåïòîðîâ â ñåëåçåíêå [44, 56].

ÌÒ ðåöåïòîðû ìîãóò èìåòü ðàçíóþ ëîêàëèçàöèþ íà
èììóíîêîìïåòåíòíûõ êëåòêàõ. ìÐÍÊ òàêèõ ðåöåïòî-
ðîâ ýêñïðåññèðóþòñÿ êàê íà öèòîïëàçìàòè÷åñêèõ ìåì-
áðàíàõ ëèìôîöèòîâ èç ñåëåçåíêè è òèìóñà êðûñ, òàê è
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â ÿäðàõ. Ñ ïîìîùüþ ìå÷åíîãî ÌÒ ïîêàçàíî, ÷òî ÿäåð-
íûå ðåöåïòîðû îòâå÷àþò âñåì êðèòåðèÿì ìåñò ñïåöè-
ôè÷åñêîãî ðåöåïòîðíîãî ñâÿçûâàíèÿ: çàâèñèìîñòü îò
âðåìåíè, òåìïåðàòóðû, îáðàòèìîñòü, âûñîêàÿ àôôèí-
íîñòü. Ïðè ýòîì ïîäîáíûå ðåöåïòîðû â òèìóñå è ñåëå-
çåíêå ïðèíàäëåæàò ê ìåñòàì ñâÿçûâàíèÿ îäíîãî êëàññà
ñ áëèçêîé êîíñòàíòîé äèññîöèàöèè. Êàê ïîëàãàþò,
èìåííî ýêñïðåññèÿ ÿäåðíûõ ðåöåïòîðîâ îáóñëîâëèâà-
åò àêòèâèðóþùåå âëèÿíèå ÌÒ íà ïðîäóêöèþ èíòåð-
ëåéêèíà-2 ìîíîíóêëåàðàìè êðîâè ÷åëîâåêà
[50, 84, 86].

Îïîñðåäîâàííûå ýôôåêòû. Äî ïîÿâëåíèÿ âûøå-
ïðèâåäåííûõ ñâåäåíèé ïðåäïîëàãàëîñü, ÷òî ñïîñîá-
íîñòü ÌÒ îñëàáëÿòü èììóííóþ ñóïðåññèþ (ïðè ýìî-
öèîíàëüíîì ñòðåññå, âèðóñíîé èíòîêñèêàöèè, ñòàðå-
íèè) íå ñâÿçàíà ñ ïðÿìûì âëèÿíèåì íà èììóíîêîìïå-
òåíòíûå êëåòêè. Ïîñòóëèðîâàëàñü èñêëþ÷èòåëüíî âòî-
ðè÷íàÿ ïðèðîäà èììóíîòðîïíûõ ñâîéñòâ ãîðìîíà, êàê
ñëåäñòâèå ìîáèëèçàöèè ñèñòåìû îïèîèäíûõ ïåïòèäîâ
[82]. È õîòÿ, ñóäÿ ïî ïðåäñòàâëåííûì ôàêòàì, âîçìîæ-
íîñòü ïðÿìîãî âìåøàòåëüñòâà ãîðìîíà òåïåðü òðóäíî
îòðèöàòü, ó÷àñòèå îïèîèäîâ â åãî ýôôåêòàõ àðãóìåí-
òèðîâàíî âïîëíå óáåäèòåëüíî.

Èçâåñòíî, ÷òî îïèîèäíûå ïåïòèäû âîâëå÷åíû â ðå-
ãóëÿöèþ ìíîãèõ ôèçèîëîãè÷åñêèõ ôóíêöèé, îáåñïå-
÷èâàÿ ãóìîðàëüíóþ êîîðäèíàöèþ íåðâíûõ, ýíäîêðèí-
íûõ è èììóííûõ ðåàêöèé, à ïîòîìó óæå àïðèîðè äîë-
æíû âêëþ÷àòüñÿ âî âçàèìîäåéñòâèå ýïèôèçà è
èììóííîé ñèñòåìû. Â ñàìîì äåëå, íèçêèå êîíöåíòðà-
öèè ÌÒ ñòèìóëèðîâàëè in virto âûñâîáîæäåíèå èç
CD4+ T-ëèìôîöèòîâ îïèîèäîâ, èìåíóåìûõ ïîðîé
“ëèìôîìîðôèíàìè”. Ïîñðåäñòâîì îïèîèäíûõ ðåöåï-
òîðîâ îíè àêòèâèðóþò êëåòî÷íûå ýëåìåíòû òèìóñà,
óñèëèâàþò ñèíòåç àíòèòåë è âîñïðîèçâîäÿò in vivo èì-
ìóíîòðîïíûå è àíòèñòðåññîðíûå ñâîéñòâà ÌÒ, îáíà-
ðóæèâàÿ òîæäåñòâåííûé åìó öèðêàäèàííûé ðèòì âû-
ðàáîòêè. Â òî æå âðåìÿ èììóíîòðîïíûå ýôôåêòû ãîð-
ìîíà îò÷àñòè îñëàáëÿþòñÿ àíòàãîíèñòîì îïèîèäíûõ
ðåöåïòîðîâ íàëòðåêñîíîì. Èç ÷èñëà îáñëåäîâàííûõ
îïèîèäîâ áëèæå âñåãî ê ÌÒ ïî õàðàêòåðó èììóííîãî

îòâåòà îêàçàëèñü �-ýíäîðôèí è äèíîðôèí [68, 69].

Èíäóöèðîâàííûå ÌÒ îïèîèäû îáåñïå÷èâàþò åãî
âëèÿíèå íà êîñòíîìîçãîâîå êðîâåòâîðåíèå, àëëåðãè÷å-
ñêèå ïðîöåññû [73, 76]. Òåñíûå îòíîøåíèÿ â ðàìêàõ
ýïèôèçàðíî-îïèîèäíîé îñè íîñÿò, î÷åâèäíî, çàìêíó-
òûé õàðàêòåð. Îïèîèäû, ôîðìèðóåìûå êëåòêàìè èì-
ìóííîé ñèñòåìû è ñåêðåòèðóåìûå ãèïîôèçîì, ñïîñîá-
íû âìåøèâàòüñÿ â äåÿòåëüíîñòü ýïèôèçà ïîñðåäñòâîì
èäåíòèôèöèðîâàííûõ â íåì îïèîèäíûõ ðåöåïòîðîâ, à
ÌÒ â ñâîþ î÷åðåäü ìîäóëèðóåò ðàáîòó öåíòðàëüíûõ
îïèîèäíûõ ìåõàíèçìîâ [49, 57].

Ïðèíèìàÿ âî âíèìàíèå ïîñðåäíè÷åñêóþ ìèññèþ
îïèîèäîâ â îáåñïå÷åíèè èììóíîòðîïíûõ ñâîéñòâ ÌÒ,
íåëüçÿ ñáðàñûâàòü ñî ñ÷åòîâ âåðîÿòíîñòü âîâëå÷åíèÿ â
ýòî è äðóãèõ ñîåäèíåíèé ïåïòèäíîé ñòðóêòóðû. Ñî-
ãëàñíî ðåçóëüòàòàì îäíîãî èç èññëåäîâàíèé, åñëè ñàì
ÌÒ íå îêàçûâàë âëèÿíèÿ íà àêêóìóëÿöèþ öÀÌÔ ëèì-

ôîöèòàìè äîíîðñêîé êðîâè, òî îí îáíàðóæèâàë òàêóþ
ñïîñîáíîñòü â ïðèñóòñòâèè âàçîèíòåñòèíàëüíîãî ïåï-
òèäà [65].

Èììóíîñòèìóëèðóþùåå äåéñòâèå ÌÒ ìîæåò ïðåä-
ñòàâëÿòü âòîðè÷íûé ôåíîìåí èç-çà êîíêóðåíòíûõ îò-
íîøåíèé ñ ãîðìîíàìè êîðû íàäïî÷å÷íèêîâ. Ãëþêîêîð-
òèêîèäû îáëàäàþò èììóíîäåïðåññèâíîé àêòèâíîñòüþ,
êîòîðàÿ çàêëþ÷àåòñÿ â èíãèáèðîâàíèè òêàíåâîãî è
êëåòî÷íîãî èììóíèòåòà. Îíè, â ÷àñòíîñòè, ïîäàâëÿþò
ïðîëèôåðàöèþ ëèìôîèäíûõ êëåòîê, îãðàíè÷èâàþò
ôóíêöèþ T- è B-ëèìôîöèòîâ, èõ âçàèìîäåéñòâèå, ïî-
íèæàþò âûðàáîòêó öèòîêèíîâ (èíòåðëåéêèíà-1, èí-
òåðëåéêèíà-2 è äð.) è àíòèòåë, íàðóøàþò äåÿòåëüíîñòü
ðåöåïòîðíîãî àïïàðàòà èììóíåêîìïåòåíòíûõ êëåòîê è
ò.ä. [17].

Àíàëèç çíà÷èòåëüíîãî ëèòåðàòóðíîãî ìàòåðèàëà
ñâèäåòåëüñòâóåò î òîì, ÷òî ýïèôèçó ïðèñóùè äîñòà-
òî÷íî ñëîæíûå îòíîøåíèÿ ñ ãèïîòàëàìî-ãèïîôèçàð-
íî-àäðåíîêîðòèêàëüíîé ñèñòåìîé. Ïðè íîðìàëüíîì
ñîñòîÿíèè îðãàíèçìà îíè îáû÷íî íèêàê íå ïðîÿâëÿþò-
ñÿ, íî â óñëîâèÿõ ïîâûøåííîé àêòèâíîñòè êîðû íàä-
ïî÷å÷íèêîâ, â òîì ÷èñëå ñòðåññîðíîãî ïðîèñõîæäåíèÿ,
ïðèîáðåòàþò ÿðêî âûðàæåííûé òîðìîçíûé õàðàêòåð
[9]. Ïîñðåäñòâîì ÌÒ ìîæåò òîðìîçèòüñÿ âûðàáîòêà
êàê êîðòèêîñòåðîèäîâ æåëåçîé, òàê è îáðàçîâàíèå â ãè-
ïîòàëàìóñå êîðòèêîòðîïèí-ðèëèçèíã ôàêòîðà. ÌÒ
ñïîñîáåí ïîíèæàòü ïëîòíîñòü ãëþêîêîðòèêîèäíûõ ðå-
öåïòîðîâ â ðàçëè÷íûõ òêàíÿõ è â òîì ÷èñëå â òèìóñå
[81]. Îòñþäà â êîíå÷íîì ñ÷åòå âûçûâàåìàÿ èì ñòèìó-
ëÿöèÿ èììóíèòåòà îò÷àñòè îïðåäåëÿåòñÿ ñâîåîáðàç-
íûì ðàñòîðìàæèâàíèåì èììóííûõ ìåõàíèçìîâ âñëåä-
ñòâèå îñëàáëåíèÿ àäðåíîêîðòèêàëüíîãî ñäåðæèâàíèÿ
[78].

Ê àíàëîãè÷íûì ðåçóëüòàòàì ìîæåò ïðèâîäèòü óñè-
ëåíèå îãðàíè÷èòåëüíîãî êîíòðîëÿ ÌÒ çà äåÿòåëüíî-
ñòüþ ýìîöèîãåííûõ ñòðóêòóð ãîëîâíîãî ìîçãà. Íåêî-
òîðûå èç íèõ (àìèãäàëà, ïåðåãîðîäêà, ãèïïîêàìï è äð.)
ïðèíàäëåæàò ê ëèìáè÷åñêîé ñèñòåìå è ó÷àñòâóþò â
èíèöèàöèè ýìîöèîíàëüíîãî êîìïîíåíòà îòâåòà íà
ñòðåññ. Ñðåäè ïîäîáíûõ îáðàçîâàíèé íàøå âíèìàíèå
ïðèâëåê ãèïïîêàìï, âîçáóæäåíèå êîòîðîãî óñèëèâàåò
ïîâåäåí÷åñêèå è ýíäîêðèííûå (â ôîðìå êîðòèçîëå-
ìèè!) ïðîÿâëåíèÿ ñòðåññîðíîé ðåàêöèè, à ìîðôîëîãè-
÷åñêîå ïîâðåæäåíèå îáåñïå÷èâàåò îáðàòíûé ïðîòèâî-
òðåâîæíûé ýôôåêò. Êàê ïîêàçàëî èçó÷åíèå íåéðîõè-
ìè÷åñêèõ è ìîðôîìåòðè÷åñêèõ îñîáåííîñòåé ðàáîòû
ãèïïîêàìïàëüíûõ íåéðîíîâ, ÌÒ îãðàíè÷èâàåò ñòðåñ-
ñîðíóþ àêòèâàöèþ äàííîé ñòðóêòóðû ìîçãà, âåðîÿòíî,
çà ñ÷åò óñèëåíèÿ òîðìîçíûõ ïðîöåññîâ èç-çà âêëþ÷å-
íèÿ çäåñü ÌÒ ðåöåïòîðîâ [10, 12].

Ê îïòèìèçàöèè èììóíîìîäóëèðóþùåé ðîëè ÌÒ,
íåñîìíåííî, ïðåäðàñïîëàãàåò åãî õðîíîòðîïíàÿ àêòèâ-
íîñòü. Áóäó÷è â îïðåäåëåííîé ñòåïåíè ñèíõðîíèçàòî-
ðîì ñóòî÷íîãî ïåðèîäèçìà [13], ãîðìîí ÿâëÿåòñÿ óíè-
âåðñàëüíûì öèðêàäèàííûì ìåäèàòîðîì äëÿ ëþáûõ
ôèçèîëîãè÷åñêèõ ôóíêöèé ñ ïîäîáíûì ðèòìîì, â òîì
÷èñëå è äëÿ ñèñòåìû èììóííîé çàùèòû [29].
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Äåéñòâèòåëüíî, ñ îäíîé ñòîðîíû, âñå ïîêàçàòåëè
èììóíèòåòà ó ëþäåé è æèâîòíûõ èñïûòûâàþò ÷åòêèå
ôëþêòóàöèè íà ïðîòÿæåíèè ñóòîê, ìåñÿöà, ñåçîíà ãîäà
[18, 21], à ñ äðóãîé, ïðåäñòàâëåíû äîêàçàòåëüñòâà çàâè-
ñèìîñòè ýòèõ êîëåáàíèé îò ñåêðåöèè ÌÒ. Òàê, ïî äàí-
íûì îïûòîâ íà ìûøàõ, òèïè÷íîå äëÿ íèõ íî÷íîå óñè-
ëåíèå ïðîëèôåðàöèè ñïëåíîöèòîâ îãðàíè÷èâàëîñü
ñïåöèôè÷åñêèì àíòàãîíèñòîì ÌÒ ðåöåïòîðîâ ëóçèí-
äîëîì, êîòîðûé íå äåéñòâîâàë â äíåâíûå ÷àñû, êîãäà
ïàäàëà âûðàáîòêà ãîðìîíà. Öèðêàäèàííûé ðèòì ïðî-
äóêöèè èíòåðëåéêèíîâ-2, 6 è 12 ëèìôîöèòàìè ÷åëîâå-
êà ÷åòêî ñèíõðîíèçèðîâàëñÿ ñ öèêëîì ñâåò – òåìíîòà è
äèíàìèêîé îáðàçîâàíèÿ ÌÒ [43, 60].

Â ñëó÷àå æå íàðóøåíèÿ ýïèôèçàðíîé äåÿòåëüíîñòè,
íà ÷òî óêàçûâàëî, íàïðèìåð, ïàäåíèå îáû÷íîé ýêñêðå-
öèè ãîðìîíà ñ ìî÷îé ó áîëüíûõ îñòðûì èíôàðêòîì
ìèîêàðäà, îñëàáëÿëàñü è çàâèñèìîñòü èììóííîé ðåàê-
òèâíîñòè îò ñîñòîÿíèÿ âíåøíåãî ôîòîïåðèîäèçìà.
Cëåäóåò ïîä÷åðêíóòü îäíî ñóùåñòâåííîå îáñòîÿòåëü-
ñòâî: åñëè èçìåíåíèå äëèíû ôîòîïåðèîäà îòðèöàòåëü-
íî ñêàçûâàëîñü íà ïðîäóêöèè T-ëèìôîöèòîâ, òî ââåäå-
íèå ýêçîãåííîãî ÌÒ ëèêâèäèðîâàëî ïîäîáíóþ äèñðå-
ãóëÿöèþ [98].

ÇÀÊËÞ×ÅÍÈÅ

Êàê ñâèäåòåëüñòâóþò íàáëþäåíèÿ ïîñëåäíèõ ëåò,
ýïèôèçàðíûé ãîðìîí ìåëàòîíèí îáëàäàåò îò÷åòëèâû-
ìè èììóíîìîäóëèðóþùèìè ñâîéñòâàìè. Ïóòåì ïðÿ-
ìîãî âìåøàòåëüñòâà â ôóíêöèþ èììóíîêîìïåòåíòíûõ
êëåòîê ëèáî îïîñðåäîâàííî ìåëàòîíèí ñïîñîáåí óñè-
ëèâàòü èììóííóþ ðåàêòèâíîñòü â óñëîâèÿõ åå îãðàíè-
÷åíèÿ, îáíàðóæèâàÿ èììóíîñòèìóëèðóþùóþ àêòèâ-
íîñòü. Íà ôîíå èììóííîé ãèïåðàêòèâíîñòè îí ìîæåò,
íàïðîòèâ, îáåñïå÷èâàòü ñóïðåññèâíûé ýôôåêò. Î÷å-
âèäíî, çà ñ÷åò ïîäîáíûõ ñâîéñòâ ãîðìîí êîððåêòèðóåò
èììóííûé äåôåêò, âîçíèêàþùèé âñëåäñòâèå õðîíè÷å-
ñêîãî ñòðåññà, ïðè îíêîëîãè÷åñêèõ, àóòîèììóííûõ,
èíôåêöèîííûõ çàáîëåâàíèÿõ. Ýòî ïîáóæäàåò îáðàòèòü
âíèìàíèå íà öåëåñîîáðàçíîñòü ñóùåñòâåííîãî ðàñøè-
ðåíèÿ êðóãà ïîêàçàíèé äëÿ ëå÷åáíîãî ïðèìåíåíèÿ ýòî-
ãî ìàëîòîêñè÷íîãî âåùåñòâà â êëèíè÷åñêîé ïðàêòèêå.
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An analysis of the presently available data shows that the principal pineal hormone melatonin is capable of influencing, both directly and indirectly, the sta-
te of the immune system. The immunotropic activity of this hormone can account for the stress- protective, antitumor, and antiviral effects of melatonin.
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