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Èçó÷åíî âëèÿíèå òðèàìöèíîëîíà àöåòîíèäà (2 ìã�êã) íà ðàñïðåäåëåíèå ìîðôîëî-
ãè÷åñêè çðåëûõ ëåéêîöèòîâ â ñèñòåìå êðîâè, ìîíîíóêëåàðíóþ èíôèëüòðàöèþ ïå÷åíè
è èììóíîðåàêòèâíîñòü êðûñ, ïîäâåðãíóòûõ ñòðåññîðíîé ñåíñèáèëèçàöèè ê ãèïîêñèè.
Óñòàíîâëåíî, ÷òî â ýòèõ óñëîâèÿõ óìåíüøàåòñÿ âëèÿíèå òðèàìöèíîëîíà àöåòîíèäà íà
ñîäåðæàíèå öèðêóëèðóþùèõ ëèìôîöèòîâ, êîëè÷åñòâî êîñòíîìîçãîâûõ ëèìôîèäíûõ
êëåòîê, ÷èñëî ãåïàòîöèòîâ è ìîíîöèòîâ�ìàêðîôàãîâ â ïå÷åíè. Ïðîäåìîíñòðèðîâàíî
ïîñòñòðåññîðíîå óñèëåíèå èììóíîäåïðåññèâíîãî äåéñòâèÿ òðèàìöèíîëîíà, ñîïðî-
âîæäàþùååñÿ ðàçâèòèåì ãåïàòîïîâðåæäàþùåãî ýôôåêòà.

Êëþ÷åâûå ñëîâà: ñòðåññîðíàÿ ñåíñèáèëèçàöèÿ ê ãèïîêñèè, ÷óâñòâèòåëüíîñòü ê ãëþ-
êîêîðòèêîñòåðîèäàì, ðàñïðåäåëåíèå ëåéêîöèòîâ, ñîñòîÿíèå ïå÷åíè, èììóííûé îòâåò

ÂÂÅÄÅÍÈÅ

Ñîñòîÿíèå ñòðåññà çàêîíîìåðíî ñîïðîâîæäàåòñÿ èç-
ìåíåíèÿìè ëåéêîöèòàðíîãî ðàñïðåäåëåíèÿ â ñèñòåìå
êðîâè. Ýòè ñäâèãè âî ìíîãîì îáóñëîâëåíû äåéñòâèåì
ãëþêîêîðòèêîñòåðîèäíûõ ãîðìîíîâ (ÃÊÃ), êîòîðûå
âëèÿþò íà ìèåëîïîýç, ðåêðóòèðîâàíèå çðåëûõ ëåéêî-
öèòîâ èç êîñòíîãî ìîçãà â êðîâîòîê, èõ àäãåçèþ ê ýí-
äîòåëèþ, ìèãðàöèþ èç ñîñóäèñòîãî ðóñëà è ïîñëåäóþ-
ùóþ ëåéêîöèòàðíóþ èíôèëüòðàöèþ ïàðåíõèìàòîçíûõ
îðãàíîâ [7, 12]. Íàèáîëåå ÃÊÃ-÷óâñòâèòåëüíûìè êëåò-
êàìè êðîâè ÿâëÿþòñÿ ìîíîíóêëåàðíûå ëåéêîöèòû, îò-
ëè÷àþùèåñÿ âûñîêîé ýêñïðåññèåé ãëþêîêîðòèêîèä-
íûõ ðåöåïòîðîâ (ÃÐ) II òèïà è íèçêîé ïëîòíîñòüþ ÃÐ
III òèïà, ÷òî äåëàåò ìîíîíóêëåàðû “îòêðûòîé ìèøå-
íüþ” äëÿ ÃÊÃ [5]. Íàèáîëåå êðóïíûì äåïî âíåñîñóäè-
ñòîãî ïóëà ìîíîíóêëåàðíûõ ëåéêîöèòîâ ÿâëÿåòñÿ ïå-
÷åíü [12]. Ôóíêöèîíàëüíîå ñîñòîÿíèå ïàðåíõèìû ýòî-
ãî îðãàíà è èíòåíñèâíîñòü åãî ìîíîíóêëåàðíîé
èíôèëüòðàöèè â çíà÷èòåëüíîé ñòåïåíè ðåãóëèðóþòñÿ
ÃÊÃ [5, 12]. Ýòè îáùåèçâåñòíûå çàêîíîìåðíîñòè ïî-
çâîëÿþò ðàññìàòðèâàòü âçàèìîñâÿçàííûå ñäâèãè ðàñ-
ïðåäåëåíèÿ ëåéêîöèòîâ â ñèñòåìå êðîâè è ïå÷åíè êàê
ñèñòåìó èíäèêàòîðîâ ÷óâñòâèòåëüíîñòè îðãàíèçìà ê
ÃÊÃ.

Íå ìåíåå èíôîðìàòèâíûìè ìàðêåðàìè ÷óâñòâèòå-
ëüíîñòè ê ÃÊÃ ÿâëÿþòñÿ ñîñòîÿíèå ëèìôîèäíûõ îðãà-
íîâ, ïåðåðàñïðåäåëåíèå ëèìôîèäíûõ êëåòîê â ñèñòåìå
êðîâè è âûðàæåííîñòü Th1-çàâèñèìîãî èììóííîãî îò-
âåòà [2, 3, 7]. Ðåàêöèÿ ïåðâè÷íûõ (öåíòðàëüíûõ) è âòî-
ðè÷íûõ (ïåðèôåðè÷åñêèõ) ëèìôîèäíûõ îðãàíîâ íà ýê-
çîãåííûå ÃÊÃ ïðè õðîíè÷åñêîì ñòðåññå ñóùåñòâåííî
çàâèñèò îò ñîïóòñòâóþùèõ èçìåíåíèé óñòîé÷èâîñòè ê

ãèïîêñèè. Âåñüìà èíôîðìàòèâíûì ïîäõîäîì ê èçó÷å-
íèþ ýòèõ ðàçëè÷èé ÿâëÿåòñÿ îöåíêà ðåàêöèè ñèñòåìû
êðîâè è èììóííîãî íàäçîðà íà ââåäåíèå òðèàìöèíîëî-
íà àöåòîíèäà — ôàðìàêîëîãè÷åñêîãî àíàëîãà ÃÊÃ
[2 – 4]. Óñòàíîâëåíî, ÷òî ïîñòñòðåññîðíîå óâåëè÷åíèå
óñòîé÷èâîñòè ê ãèïîêñèè ñîïðîâîæäàåòñÿ íàðàñòàíè-
åì èììóíîðåàêòèâíîñòè êðûñ, óìåíüøåíèåì ïîòåðè
ñïëåíîêàðèîöèòîâ è ñíèæåíèåì íåéòðîôèëåçà ïðè
ââåäåíèè òðèàìöèíîëîíà àöåòîíèäà (ÒÀ), íî íåèçìåí-
íîé âûðàæåííîñòüþ ÒÀ-èíäóöèðîâàííîé óáûëè òèìî-
öèòîâ [2]. Äðóãîé ðåæèì õðîíè÷åñêîãî ñòðåññà íàðÿäó
ñî ñíèæåíèåì óñòîé÷èâîñòè ê ãèïîêñèè îòìåíÿåò
ÒÀ-èíäóöèðîâàííîå ñíèæåíèå îòíîñèòåëüíîé ìàññû
òèìóñà, íî íå âëèÿåò íà ñòåïåíü ñíèæåíèÿ ñåëåçåíî÷-
íîãî èíäåêñà ïðè ââåäåíèè ÒÀ [4]. Â îñíîâå òàêèõ ðàç-
ëè÷èé ìîãóò ëåæàòü ðàçíîíàïðàâëåííûå ñäâèãè ñèñòå-
ìû L-àðãèíèí — îêèñü àçîòà, êîòîðàÿ èìååò îòíîøå-
íèå ê ìåõàíèçìàì àíòèãèïîêñè÷åñêîé çàùèòû,
ðåãóëÿöèè ÃÊÃ-÷óâñòâèòåëüíîñòè è èììóííîãî íàäçî-
ðà [5, 9]. Â ðàáîòå àíàëèçèðóåòñÿ âëèÿíèå ÒÀ íà ëåéêî-
öèòàðíûé ñîñòàâ ðàçëè÷íûõ êîìïàðòìåíòîâ ñèñòåìû
êðîâè, ìîíîíóêëåàðíóþ èíôèëüòðàöèþ ïå÷åíè è èì-
ìóíîðåàêòèâíîñòü ó êðûñ, ïîäâåðãíóòûõ ñòðåññîðíîé
ñåíñèáèëèçàöèè ê ãèïîêñèè.

ÌÅÒÎÄÛ ÈÑÑËÅÄÎÂÀÍÈß

Èññëåäîâàíèå âûïîëíåíî íà 152 ïîëîâîçðåëûõ áåñ-
ïîðîäíûõ êðûñàõ îáîåãî ïîëà, ìàññîé 140 – 160 ã, êî-
òîðûå áûëè ðàâíîìåðíî ðàñïðåäåëåíû íà 4 ýêñïåðè-
ìåíòàëüíûå ãðóïïû. Êðûñû äâóõ ãðóïï áûëè ïîäâåðã-
íóòû 4-êðàòíîìó èììîáèëèçàöèîííîìó ñòðåññó ïî
ìåòîäó Â. Ý. Öåéëèêìàíà è ñîàâò. [13]. Äëèòåëüíîñòü
îäíîêðàòíîé èììîáèëèçàöèè ñîñòàâëÿëà 60 ìèí,
ñòðåññîðíûå âîçäåéñòâèÿ ïîâòîðÿëèñü ñ èíòåðâàëîì â
72 ÷. ×åðåç 24 ÷ ïîñëå çàâåðøåíèÿ ïîñëåäíåãî ñåàíñà
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èììîáèëèçàöèè æèâîòíûõ íàðêîòèçèðîâàëè äèýòèëî-
âûì ýôèðîì, âçâåøèâàëè; èì ïîäêîæíî ââîäèëè
2 ìã�êã ÒÀ (êåíàëîã; “Veb Berlin-Chemie”, Ãåðìàíèÿ)
ñóñïåíäèðîâàííîãî â 0,9 % NaCl. Êðûñû äðóãîé ãðóï-
ïû ïîëó÷àëè ýêâèîáúåìíîå êîëè÷åñòâî 0,9 % NaCl.
Åùå äâå ãðóïïû êðûñ ïîëó÷àëè àíàëîãè÷íûå èíúåê-
öèè áåç ïðåäâàðèòåëüíîãî ñòðåññèðîâàíèÿ (êîíòðîëü).
Íåïîñðåäñòâåííî ïåðåä èíúåêöèÿìè èç ãðóïï ñòðåññè-
ðîâàííûõ è èíòàêòíûõ êðûñ îòáèðàëè ÷àñòü æèâîòíûõ
äëÿ îïðåäåëåíèÿ ñóììàðíîãî ñîäåðæàíèÿ ìåòàáîëèòîâ
îêèñè àçîòà (NOx; íèòðèòîâ è íèòðàòîâ) â ïëàçìå êðî-
âè [8], à òàêæå äëÿ èçó÷åíèÿ óñòîé÷èâîñòè ê îñòðîé ãè-
ïîêñè÷åñêîé ãèïîêñèè ïî ëàòåíòíîñòè ðàçâèòèÿ ãèïîê-
ñè÷åñêîé êîìû [3]. Êðîìå òîãî, áûëè âûäåëåíû ïîä-
ãðóïïû êðûñ, êîòîðûì îäíîâðåìåííî ñ ïîäêîæíîé
èíúåêöèåé ÒÀ èëè 0,9 % NaCl âíóòðèáðþøèííî ââî-
äèëè 107 ýðèòðîöèòîâ äîíîðñêîé êðîâè (AB IV, Rh +)
íà 1 ã ìàññû òåëà äëÿ ïîñëåäóþùåé îöåíêè Th1-çàâè-
ñèìîãî èììóííîãî îòâåòà [2, 3]. Îñòàâøèåñÿ â ãðóïïàõ
æèâîòíûå ïðåäíàçíà÷àëèñü äëÿ ìîðôîëîãè÷åñêîãî
àíàëèçà ëåéêîöèòàðíîãî ñîñòàâà ïåðèôåðè÷åñêîé êðî-
âè, ñåëåçåíêè è êîñòíîãî ìîçãà, à òàêæå äëÿ ìîðôîìåò-
ðè÷åñêîãî èçó÷åíèÿ ëåéêîöèòàðíîé èíôèëüòðàöèè ïå-
÷åíè.

×åðåç 96 ÷ ñ ìîìåíòà ïîäêîæíîãî ââåäåíèÿ ÒÀ èëè
0,9 % NaCl êðûñ çàáèâàëè ïîä ýôèðíûì íàðêîçîì, ïî-
ëó÷àëè ïåðèôåðè÷åñêóþ êðîâü, âûäåëÿëè ñåëåçåíêó,
áåäðåííóþ êîñòü è ïå÷åíü, êîòîðóþ ñðàçó ôèêñèðîâà-
ëè â íåéòðàëüíîì ôîðìàëèíå. Èçó÷åíèå ëåéêîöèòàð-
íîãî ñîñòàâà êîìïàðòìåíòîâ ñèñòåìû êðîâè ïðîâîäèëè
ñ ïîìîùüþ îáùåïðèíÿòûõ ãåìàòîëîãè÷åñêèõ ìåòîäîâ
[6]. Ïîñëå îòñå÷åíèÿ ýïèôèçîâ áåäðåííîé êîñòè ãîòî-
âèëè ìàçêè-îòïå÷àòêè êîñòíîãî ìîçãà. Îòïå÷àòêè ñåëå-
çåíêè ïîëó÷àëè ñ ïîïåðå÷íîãî ñðåçà îðãàíà. Ìàçêè ïå-
ðèôåðè÷åñêîé êðîâè, òàêæå êàê îòïå÷àòêè êîñòíîãî
ìîçãà è ñåëåçåíêè ôèêñèðîâàëè ìåòàíîëîì è îêðàøè-
âàëè ïî Ðîìàíîâñêîìó – Ãèìçå äëÿ ïîñëåäóþùåãî
ìîðôîëîãè÷åñêîãî àíàëèçà ëåéêîöèòàðíîãî ñîñòàâà ñ
ïîìîùüþ ñâåòîâîé ìèêðîñêîïèè. Ïîäñ÷åò îáùåãî ñî-
äåðæàíèÿ êàðèîöèòîâ â ïåðèôåðè÷åñêîé êðîâè, ñóñ-
ïåíçèè êîñòíîãî ìîçãà è ãîìîãåíàòå ñåëåçåíêè ïðîâî-
äèëè â êàìåðå Ãîðÿåâà ïîñëå ïðåäâàðèòåëüíîé îêðàñêè
ÿäåð 0,1 % ðàñòâîðîì ìåòèëåíîâîãî ñèíåãî â 3,3 % óê-
ñóñíîé êèñëîòå. Ðåçóëüòàòû âûðàæàëè â âèäå àáñîëþò-
íîãî ñîäåðæàíèÿ ìîðôîëîãè÷åñêè çðåëûõ ñóáïîïóëÿ-
öèé ëåéêîöèòîâ, êîòîðîå ðàññ÷èòûâàëè èñõîäÿ èç èõ
ïðîöåíòíîé äîëè â ìàçêàõ è îáùåãî ÷èñëà êàðèîöèòîâ.

Ãèñòîëîãè÷åñêèå ñðåçû ïå÷åíè îêðàøèâàëè ãåìà-
òîêñèëèíîì è ýîçèíîì äëÿ ìîðôîìåòðè÷åñêîãî èçó÷å-
íèÿ ìåòîäîì ñâåòî-îïòè÷åñêîé ìèêðîñêîïèè (óâåëè÷å-
íèå � 420). Ïîäñ÷èòûâàëè êîëè÷åñòâî ãåïàòîöèòîâ, à
òàêæå âíåñîñóäèñòî ðàñïîëîæåííûõ ìîíîöèòîâ�ìàê-
ðîôàãîâ è ëèìôîöèòîâ íà 1 ìì2 ñðåçà (äàííûé ðàçäåë
èññëåäîâàíèÿ âûïîëíåí ñîâìåñòíî ñ Î. Í. Åãîðîâûì).
Äîïîëíèòåëüíî ïðîâîäèëè êîñâåííóþ áèîõèìè÷åñêóþ
îöåíêó ñîñòîÿíèÿ ïå÷åíî÷íîé ïàðåíõèìû. Ñ ýòîé öå-
ëüþ â ñûâîðîòêå êðîâè îïðåäåëÿëè àêòèâíîñòü òðàíñ-

àìèíàç (ÀÑÒ è ÀËÒ) ñ ïîñëåäóþùèì ðàñ÷åòîì êîýô-
ôèöèåíòà äå Ðèòèñà (ÀÑÒ�ÀËÒ).

Ïðåäâàðèòåëüíî èììóíèçèðîâàííûì êðûñàì ÷åðåç
96 ÷ ñ ìîìåíòà âíóòðèáðþøèííîé èíúåêöèè àëëîãåí-
íûõ ýðèòðîöèòîâ ââîäèëè ðàçðåøàþùóþ äîçó àíòèãå-
íà (107 ýðèòðîöèòîâ íà 1 ã ìàññû òåëà) ïîä àïîíåâðîç
ñòîïû. Â êîíòðàëàòåðàëüíóþ ñòîïó ââîäèëè ýêâèîáú-
åìíîå êîëè÷åñòâî 0,9 % NaCl. Ðåàêöèþ ãèïåð÷óâñòâè-
òåëüíîñòè çàìåäëåííîãî òèïà (ÃÇÒ) îöåíèâàëè âîëþ-
ìîìåòðè÷åñêè ÷åðåç ñóòêè ïîñëå ââåäåíèÿ ðàçðåøàþ-
ùåé äîçû àíòèãåíà [3]. Ïîêàçàòåëü ÃÇÒ ðàññìàòðèâàëè
êàê êðèòåðèé âûðàæåííîñòè Th1-çàâèñèìîãî èììóííî-
ãî îòâåòà [2, 3].

Ðåçóëüòàòû îáðàáîòàíû ñòàòèñòè÷åñêè è âûðàæåíû
â âèäå ñðåäíåé àðèôìåòè÷åñêîé è åå ñòàíäàðòíîé
îøèáêè (M � m ). Î äîñòîâåðíîñòè ðàçëè÷èé ñóäèëè ïî
êðèòåðèÿì Ñòüþäåíòà (t ), Âàëüäà – Âîëüôîâèöà
(WW), Âèëêîêñîíà – Ìàííà – Óèòíè (U ), Êîëìîãîðî-
âà – Ñìèðíîâà (�) è òî÷íîìó êðèòåðèþ Ôèøåðà
(ÒÊÔ).

ÐÅÇÓËÜÒÀÒÛ È ÈÕ ÎÁÑÓÆÄÅÍÈÅ

4-êðàòíûé èììîáèëèçàöèîííûé ñòðåññ ñóùåñòâåí-
íî îòëè÷àëñÿ îò ÒÀ ïî âëèÿíèþ íà ëåéêîöèòàðíûé ñî-
ñòàâ êîìïàðòìåíòîâ ñèñòåìû êðîâè (òàáëèöà). Ýòè ðàç-
ëè÷èÿ êàñàëèñü ïðåæäå âñåãî ñîäåðæàíèÿ ìîíîíóêëå-
àðíûõ ëåéêîöèòîâ è íàèáîëåå ÿðêî ïðîÿâëÿëèñü â
ïåðèôåðè÷åñêîé êðîâè. Èçó÷åííûé ðåæèì ñòðåññà âû-
çûâàë ïî÷òè 3-êðàòíûé ïðèðîñò àáñîëþòíîãî ñîäåðæà-
íèÿ ìîíîöèòîâ è óâåëè÷åíèå êîëè÷åñòâà ëèìôîöèòîâ
â 1,88 ðàçà ïî ñðàâíåíèþ ñ êîíòðîëåì. Ðàçâèòèå ïî-
ñòñòðåññîðíîãî ìîíî- è ëèìôîöèòîçà ïðèâåëî ê óâåëè-
÷åíèþ îáùåãî ñîäåðæàíèÿ ëåéêîöèòîâ â êðîâè íà
53 %. Èíúåêöèÿ ÒÀ êîíòðîëüíûì êðûñàì, íàîáîðîò,
âûçâàëà ðàçâèòèå ëèìôîïåíèè. Ââåäåíèå ÒÀ íà ôîíå
ïðåäøåñòâóþùåãî õðîíè÷åñêîãî ñòðåññà ïðèâåëî ê äî-
ñòîâåðíîìó óìåíüøåíèþ ÒÀ-èíäóöèðîâàííîé ëèìôî-
ïåíèè, ñîïðîâîæäàâøåìóñÿ îòíîñèòåëüíûì íàðàñòà-
íèåì îáùåãî ÷èñëà ëåéêîöèòîâ.

Êîñòíîìîçãîâîé ïóë ìîíîöèòîâ�ìàêðîôàãîâ ñíè-
æàëñÿ áîëåå ÷åì â 2 ðàçà ïðè ââåäåíèè ÒÀ ñòðåññèðî-
âàííûì æèâîòíûì, íî íå èçìåíÿëñÿ â îñòàëüíûõ ýêñïå-
ðèìåíòàëüíûõ ãðóïïàõ. Ñîäåðæàíèå ìîíîöèòîâ�ìàêðî-
ôàãîâ â ñåëåçåíêå êðûñ òàêæå íå èçìåíÿëîñü ïðè èçó-
÷åííûõ ýêñïåðèìåíòàëüíûõ âîçäåéñòâèÿõ.

Êîëè÷åñòâî ëèìôîèäíûõ êëåòîê â êîñòíîì ìîçãå è
ñåëåçåíêå, à òàêæå ÷èñëî ìèåëî- è ñïëåíîêàðèîöèòîâ
óìåíüøàëèñü ïðè ââåäåíèè ÒÀ áåçîòíîñèòåëüíî ïðåä-
øåñòâóþùåãî ñòðåññà (òàáëèöà). Ïðåäâàðèòåëüíûé
ñòðåññ ñíèæàë ÒÀ-èíäóöèðîâàííóþ óáûëü ëèìôîèä-
íûõ êëåòîê â êîñòíîì ìîçãå, íî íå îòêàçûâàë çíà÷èìî-
ãî âëèÿíèÿ íà âûðàæåííîñòü ýòîãî ñäâèãà â ñåëåçåíêå
è íå âëèÿë íà ÒÀ-èíäóöèðîâàííîå ñíèæåíèå ÷èñëà êî-
ñòíîìîçãîâûõ è ñåëåçåíî÷íûõ êàðèîöèòîâ.

Ïîëó÷åííûé ðåçóëüòàò ïîçâîëÿåò ïîëàãàòü, ÷òî èçó-
÷åííûé ðåæèì ñòðåññà ñíèæàåò ÷óâñòâèòåëüíîñòü êî-

62 È. À. Âîë÷åãîðñêèé è äð.



ñòíîìîçãîâîãî ïóëà ëèìôîèäíûõ êëåòîê è öèðêóëèðó-
þùèõ ëèìôîöèòîâ ê ÃÊÃ, íî íå âëèÿåò íà ÃÊÃ-÷óâñò-
âèòåëüíîñòü ëèìôîèäíûõ êëåòîê ñåëåçåíêè. Óñòàíîâ-
ëåííàÿ çàêîíîìåðíîñòü ñîãëàñóåòñÿ ñ ðàíåå îïóáëèêî-
âàííûìè äàííûìè îá óìåíüøåíèè òèìóñ-ãèïîïëàçè-
ðóþùåãî äåéñòâèÿ ÒÀ è ñîõðàíåíèè åãî ñïîñîáíîñòè
ñíèæàòü ñåëåçåíî÷íûé èíäåêñ ïîñëå 4-êðàòíîãî èììî-
áèëèçàöèîííîãî ñòðåññà [4]. Ïî-âèäèìîìó, ñòðåññî-
ãåííîå ðàçâèòèå ÃÊÃ-ðåçèñòåíòíîñòè ðåàëèçóåòñÿ
ãëàâíûì îáðàçîì íà óðîâíå ïåðâè÷íûõ ëèìôîèäíûõ
îðãàíîâ (êîñòíîãî ìîçãà è òèìóñà), ñîäåðæàùèõ îòíî-

ñèòåëüíî ìàëîäèôôåðåíöèðîâàííûå êëåòêè, êîòîðûå
ÿâëÿþòñÿ âàæíûì èñòî÷íèêîì ëèìôîöèòîâ ïåðèôåðè-
÷åñêîé êðîâè. Íå èñêëþ÷åíî, ÷òî óìåíüøåíèå
ÃÊÃ-÷óâñòâèòåëüíîñòè íà äàííîì óðîâíå ñïîñîáñòâó-
åò ïîääåðæàíèþ ñïîñîáíîñòè ê ïåðâè÷íîìó èììóííî-
ìó îòâåòó ó ñòðåññèðîâàííûõ êðûñ. Ñîõðàíåííûé îò-
âåò ñåëåçåíî÷íîãî ïóëà ëèìôîèäíûõ êëåòîê íà ââåäå-
íèå ÒÀ ó ñòðåññèðîâàííûõ æèâîòíûõ ïîçâîëÿåò ðàñ-
ñìàòðèâàòü âòîðè÷íûå ëèìôîèäíûå îðãàíû êàê îñíîâ-
íóþ ìèøåíü èììóíîñóïðåññèâíîãî äåéñòâèÿ ÃÊÃ ïðè
õðîíè÷åñêîì ñòðåññå.
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Ïîêàçàòåëü Êîíòðîëü Õðîíè÷åñêèé ñòðåññ Êîíòðîëü + òðèàìöèíîëî-
íà àöåòîíèä

Õðîíè÷åñêèé ñòðåññ +
òðèàìöèíîëîíà àöåòîíèä

Ïåðèôåðè÷åñêàÿ êðîâü

Ëåéêîöèòû � 109�ë 9,80 � 1,19(12) 15,0 � 1,90* (12) 7,89 � 1,06 (12) 12,0 � 1,75** (12)
Íåéòðîôèëû ïàëî÷êîÿ-

äåðíûå � 109�ë
0,34 � 0,07 (12) 0,39 � 0,10 (12) 0,52 � 0,13 (12) 0,84 � 0,12+ (12)

Íåéòðîôèëû ñåãìåíòîÿ-
äåðíûå � 109�ë

2,69 � 0,84 (12) 1,08 � 0,11 (12) 3,78 � 0,62 (12) 3,11 � 0,76+ (12)

Ìîíîöèòû � 109�ë 0,30 � 0,05 (12) 0,88 � 0,22* (12) 0,46 � 0,09 (12) 0,63 � 0,12 (12)

Ëèìôîöèòû � 109�ë 7,12 � 0,67 (12) 13,4 � 1,70* (12) 3,10 � 0,52* (12) 7,52 � 1,38**,+ (12)
Ñåëåçåíêà

Ñïëåíîêàðèîöèòû � 106 573,8 � 46,3 (12) 770,6 � 99,5 (12) 242,6 � 36,2* (12) 319,1 � 61,7+ (12)
Íåéòðîôèëüíûå ãðàíóëî-

öèòû � 106
15,5 � 3,25 (12) 29,9 � 7,76* (12) 18,4 � 4,26 (12) 11,9 � 4,64**,+ (12)

Ìîíîöèòû�ìàêðîôà-
ãè � 106

2,64 � 0,90 (12) 5,44 � 1,95 (12) 4,11 � 1,56 (12) 3,07 � 1,53 (12)

Ëèìôîèäíûå êëåòêè � 106 551,7 � 45,6 (12) 732,4 � 94,9 (12) 212,8 � 34,3* (12) 302,4 � 60+ (12)
Êîñòíûé ìîçã

Ìèåëîêàðèîöèòû � 106 149,1 � 19,8 (12) 176,0 � 18,5 (12) 89,1 � 14,0* (12) 119,7 � 19,0+ (12)
Íåéòðîôèëüíûå ãðàíóëî-

öèòû � 106
25,9 � 5,24 (12) 30,6 � 3,67 (12) 19,4 � 3,68 (12) 10,5 � 2,96**,+ (12)

Ìîíîöèòû�ìàêðîôà-
ãè � 106

0,69 � 0,13 (12) 0,74 � 0,14 (12) 0,76 � 0,13 (12) 0,34 � 0,10**,+ (12)

Ëèìôîèäíûå êëåòêè � 106 20,7 � 3,91 (12) 25,7 � 3,97 (12) 10,5 � 1,51* (12) 14,1 � 3,12**,+ (12)
Ïå÷åíü

Ãåïàòîöèòû íà 1 ìì2 ñðå-
çà ïå÷åíè

967,8 � 75,8 (10) 1131,4 � 86,5 (10) 1305,3 � 87,7* (10) 953,7 � 85,1** (9)

Ìîíîöèòû�ìàêðîôàãè íà
1 ìì2 ñðåçà ïå÷åíè

6,07 � 1,51 (10) 3,04 � 0,95* (10) 1,52 � 0,62* (10) 3,37 � 2,14** (9)

Ëèìôîöèòû íà 1 ìì2 ñðå-
çà ïå÷åíè

40,5 � 10,7 (10) 43,2 � 8,88 (10) 20,1 � 8,11 (10) 41,3 � 29,3 (9)

ÀËÒ (Åä�ë) 58,5 � 7,11 (12) 56,0 � 5,12 (12) 79,7 � 11,4 (12) 142,7 � 34,0**,+ (12)
ÀÑÒ (Åä�ë) 159,3 � 8,89 (12) 151,9 � 13,7 (12) 165,1 � 15,4 (12) 228,3 � 39,5 (12)
Êîýôôèöèåíò äå Ðèòèñà

(ÀÑÒ�ÀËÒ)
2,94 � 0,23 (12) 2,78 � 0,17 (12) 2,30 � 0,19* (12) 1,87 � 0,19**,+ (12)

Ïðèìå÷àíèÿ: 1) êðûñ íàðêîòèçèðîâàëè äèýòèëîâûì ýôèðîì. Ââîäèëè ïîäêîæíî òðèàìöèíîëîíà àöåòîíèä (2 ìã�êã), èëè ýêâèîáúåìíîå êîëè÷åñòâî
0,9 % NaCl; ÷åðåç 4 äíÿ æèâîòíûõ çàáèâàëè äëÿ èçó÷åíèÿ ëåéêîöèòàðíîãî ñîñòàâà ñèñòåìû êðîâè è ñîñòîÿíèÿ ïå÷åíè;
2) äàííûå ïî ñîäåðæàíèþ ëåéêîöèòîâ â ñåëåçåíêå ïðåäñòàâëåíû â âèäå àáñîëþòíîãî ÷èñëà êëåòîê íà âåñü îðãàí; äàííûå ïî ñîäåðæàíèþ ëåéêîöèòîâ
â êîñòíîì ìîçãå ïðåäñòàâëåíû â âèäå àáñîëþòíîãî ÷èñëà êëåòîê íà áåäðåííóþ êîñòü;
3) ñòàòèñòè÷åñêàÿ îáðàáîòêà ïðîâåäåíà ñ èñïîëüçîâàíèåì êðèòåðèåâ Ñòüþäåíòà, Âèëêîêñîíà – Ìàííà – Óèòíè, Âàëüäà – Âîëüôîâèöà, Êîëìîãîðî-
âà – Ñìèðíîâà è òî÷íîãî êðèòåðèÿ Ôèøåðà; ðàçëè÷èÿ ñ÷èòàëè äîñòîâåðíûìè ïðè p < 0,05;
4) ðàçëè÷èÿ äîñòîâåðíû ìåæäó ãðóïïàìè: * — “êîíòðîëü” è “õðîíè÷åñêèé ñòðåññ”; “êîíòðîëü” è “êîíòðîëü + òðèàìöèíîëîíà àöåòîíèä”, ** — “êîí-
òðîëü + òðèàìöèíîëîíà àöåòîíèä” è “õðîíè÷åñêèé ñòðåññ + òðèàìöèíîëîíà àöåòîíèä”, + — “õðîíè÷åñêèé ñòðåññ” è “õðîíè÷åñêèé ñòðåññ + òðèàì-
öèíîëîíà àöåòîíèä”;
5) â ñêîáêàõ — ÷èñëî æèâîòíûõ.



Èçâåñòíî, ÷òî ÃÊÃ-ðåçèñòåíòíîñòü îãðàíè÷èâàåò
ïðîòèâîâîñïàëèòåëüíóþ àêòèâíîñòü ãëþêîêîðòèêîñòå-
ðîèäîâ [5], ôàðìàêîëîãè÷åñêèå äîçû êîòîðûõ âûçûâà-
þò óêëîíåíèå áàêòåðèàëüíûõ ôëîãîãåíîâ èç êèøå÷íè-
êà â êðîâü [10]. Â ñâÿçè ñ ýòèì âàæíî îòìåòèòü óâåëè-
÷åíèå àáñîëþòíîãî ñîäåðæàíèÿ ïàëî÷êî- è
ñåãìåíòîÿäåðíûõ íåéòðîôèëîâ â êðîâè êðûñ, ïîëó÷àâ-
øèõ ÒÀ íà ôîíå ñòðåññà, ïî ñðàâíåíèþ ñ æèâîòíûìè,
ñòðåññèðîâàííûìè áåç ïîñëåäóþùåãî ââåäåíèÿ ÒÀ
(òàáëèöà). Íå èñêëþ÷åíî, ÷òî ðàçâèòèå ÒÀ-èíäóöèðî-
âàííîãî íåéòðîôèëåçà ó ñòðåññèðîâàííûõ êðûñ ñâÿçà-
íî ñ èíòåñòèíàëüíîé áàêòåðèåìèåé è ýíäîòîêñåìèåé,
êîòîðûå îáóñëîâëèâàþò óñèëåííîå ðåêðóòèðîâàíèå
ïîëèìîðôíîÿäåðíûõ ëåéêîöèòîâ èç êðîâåòâîðíîé òêà-
íè â ñîñóäèñòîå ðóñëî. Òàêàÿ âîçìîæíîñòü èëëþñòðè-
ðóåòñÿ óìåíüøåíèåì êîñòíîìîçãîâîãî ïóëà ìîðôîëî-
ãè÷åñêè çðåëûõ íåéòðîôèëîâ êàê ïî ñðàâíåíèþ ñ æè-
âîòíûìè, ïîëó÷àâøèìè ÒÀ áåç ïðåäâàðèòåëüíûõ
èììîáèëèçàöèåé, òàê è ñ êðûñàìè, ñòðåññèðîâàííûìè
áåç ïîñëåäóþùåãî ââåäåíèÿ ÒÀ (òàáëèöà). Ïðè ýòîì
íè ââåäåíèå ÒÀ êîíòðîëüíûì êðûñàì, íè ñòðåññ áåç
ââåäåíèÿ ÒÀ íå èçìåíÿëè ñîäåðæàíèÿ íåéòðîôèëîâ â
êðîâè è êîñòíîì ìîçãå ïî ñðàâíåíèþ ñ êîíòðîëåì.

Åùå îäíîé ïðè÷èíîé ÒÀ-èíäóöèðîâàííîãî íåéòðî-
ôèëåçà â êðîâè ñòðåññèðîâàííûõ æèâîòíûõ ìîæåò
áûòü íàðóøåíèå ìàðãèíàöèè íåéòðîôèëîâ â ñèíóñîè-

äàõ ñåëåçåíêè è, âîçìîæíî, èõ ïîñëåäóþùåé ýìèãðà-
öèè âî âíåñîñóäèñòûé ñåêòîð îðãàíà. Ñàì ïî ñåáå
õðîíè÷åñêèé ñòðåññ âûçûâàë ïî÷òè 2-êðàòíîå óâåëè-
÷åíèå ñåëåçåíî÷íîãî ïóëà íåéòðîôèëîâ, à ïîñòñòðåñ-
ñîðíàÿ èíúåêöèÿ ÒÀ ïðèâîäèëà ê ñíèæåíèþ êîëè÷åñò-
âà íåéòðîôèëîâ â ñåëåçåíêå ïî ñðàâíåíèþ ñ êðûñàìè,
ïîëó÷àâøèìè ÒÀ áåç ïðåäâàðèòåëüíîãî ñòðåññà, è ñ
æèâîòíûìè, ñòðåññèðîâàííûìè áåç ïîñëåäóþùåãî
ââåäåíèÿ ÒÀ (òàáëèöà).

Ïðåäïîëîæåíèå î âîñïàëèòåëüíîé ïðèðîäå íåéòðî-
ôèëåçà ïðè ââåäåíèè ÒÀ ñòðåññèðîâàííûì êðûñàì ñî-
ãëàñóåòñÿ ñ ðåçóëüòàòàìè èçó÷åíèÿ ñîñòîÿíèÿ ïå÷åíè.
Êàê âèäíî, â ïå÷åíè, ñîäåðæàùåé äî 70 % âíåñîñóäè-
ñòîãî ïóëà ìîíîöèòîâ�ìàêðîôàãîâ [12], êîëè÷åñòâî
ýòèõ êëåòîê óìåíüøàëîñü êàê ïðè õðîíè÷åñêîì ñòðåñ-
ñå, òàê è ïðè ââåäåíèè ÒÀ. Îäíàêî ïðåäâàðèòåëüíûé
ñòðåññ äîñòîâåðíî óìåíüøàë ÒÀ-èíäóöèðîâàííóþ
óáûëü ïå÷åíî÷íîãî ïóëà äàííûõ ìîíîíóêëåàðîâ. Ñëå-
äóåò ïîä÷åðêíóòü, ÷òî ïîäñ÷èòûâàëèñü òîëüêî ìàëî-
äèôôåðåíöèðîâàííûå, ãåìàòîãåííûå ìîíîöèòû�ìàê-
ðîôàãè (êîëè÷åñòâî êóïôåðîâñêèõ êëåòîê íå ó÷èòûâà-
ëîñü). Ýòà ìåòîäè÷åñêàÿ äåòàëü ïîçâîëÿåò ãîâîðèòü î
ñîîòâåòñòâèè ìåæäó ñäâèãàìè ìîíîíóêëåàðíîé èíôè-
ëüòðàöèè ïå÷åíè, ôåíîìåíîì ïîñòñòðåññîðíîãî ìîíî-
öèòîçà è óìåíüøåíèåì êîñòíîìîçãîâîãî ïóëà ìîíîöè-
òîâ�ìàêðîôàãîâ ïîñëå ââåäåíèÿ ÒÀ ñòðåññèðîâàííûì
êðûñàì. Ñîâîêóïíîñòü óñòàíîâëåííûõ ôàêòîâ, ïî-âè-
äèìîìó, îòðàæàåò ðàçâèòèå ñòðåññîãåííîé òîëåðàíò-
íîñòè ê ÃÊÃ è ñîïóòñòâóþùåå óãíåòåíèå èõ ïðîòèâî-
âîñïàëèòåëüíîé ôóíêöèè. Ïðàâîìåðíîñòü âûñêàçàí-
íîãî ïðåäïîëîæåíèÿ ïîäòâåðæäàåòñÿ íà ìîðôîëîãè÷å-
ñêîì è ýíçèìîëîãè÷åñêîì óðîâíÿõ (òàáëèöà).

Âî-ïåðâûõ, ââåäåíèå ÒÀ èíòàêòíûì æèâîòíûì ïðè-
âîäèò ê äîñòîâåðíîìó óâåëè÷åíèþ êîëè÷åñòâà ãåïàòî-
öèòîâ è ñíèæåíèþ ìîíîíóêëåàðíîé èíôèëüòðàöèè ïå-
÷åíè, à èíúåêöèÿ ÒÀ ïîñëå ñòðåññà âûçûâàåò îòíîñè-
òåëüíîå ñíèæåíèå ÷èñëà ãåïàòîöèòîâ è íàðàñòàíèå
ìîíîíóêëåàðíîé èíôèëüòðàöèè îðãàíà (òàáëèöà). Îò-
ìå÷åííûå ñäâèãè óêëàäûâàþòñÿ â ðàìêè ïðåäñòàâëå-
íèé îá àíòèïðîëèôåðàòèâíûõ ïîñëåäñòâèÿõ ìîíîíóê-
ëåàðíîé èíôèëüòðàöèè ïå÷åíè ïðè ãåïàòèòàõ [12]. Ïî-
ëó÷åííûå äàííûå ñâèäåòåëüñòâóþò î ñòðåññîãåííîì
óãíåòåíèè ÃÊÃ-çàâèñèìîé ïðîëèôåðàöèè ïå÷åíî÷íîé
òêàíè êðûñ è î ðàçâèòèè ïðîâîñïàëèòåëüíîãî ýôôåêòà
ÒÀ íà ýòîì ôîíå.

Âî-âòîðûõ, ïîñòñòðåññîðíîå ââåäåíèå ÒÀ ïðèâîäè-
ëî ê äîñòîâåðíîìó íàðàñòàíèþ àêòèâíîñòè ÀËÒ â ñû-
âîðîòêå êðîâè è ñíèæåíèþ êîýôôèöèåíòà äå Ðèòèñà
(òàáëèöà). Ïîäîáíûå ñäâèãè ïðèíÿòî ðàññìàòðèâàòü
êàê ñëåäñòâèå ïîâðåæäåíèÿ ãåïàòîöèòîâ, êîòîðîå çàêî-
íîìåðíî ðàçâèâàåòñÿ ïðè îñòðîì âîñïàëèòåëüíîì ïðî-
öåññå â ïå÷åíè. Â öåëîì, ïîëó÷åííûå ðåçóëüòàòû ïî-
çâîëÿþò ãîâîðèòü î ãåïàòîïîâðåæäàþùåì è, âîçìîæ-
íî, ãåïàòèò-èíäóöèðóþùåì äåéñòâèè ÒÀ â óñëîâèÿõ
ïîñòñòðåññîðíîé ÃÊÃ-ðåçèñòåíòíîñòè.

Îòäåëüíîãî îáñóæäåíèÿ çàñëóæèâàþò âîçìîæíûå
ìåõàíèçìû ãåïàòîïîâðåæäàþùåãî äåéñòâèÿ ÒÀ íà
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Âëèÿíèå òðèàìöèíîëîíà àöåòîíèäà (2 ìã�êã) íà ðåàêöèþ ãèïåð-
÷óâñòâèòåëüíîñòè çàìåäëåííîãî òèïà (ÃÇÒ) ïðè õðîíè÷åñêîì
ñòðåññå ó êðûñ, èììóíèçèðîâàííûõ ýðèòðîöèòàìè ÷åëîâåêà.

Òðèàìöèíîëîíà àöåòîíèä ââîäèëè îäíîâðåìåííî ñ èììóíèçàöèåé êðûñ
ýðèòðîöèòàìè ÷åëîâåêà; ïîêàçàòåëü ÃÇÒ îöåíèâàëè âîëþìîìåòðè÷åñêè
ïî âåëè÷èíå îòåêà ñòîïû ÷åðåç ñóòêè ïîñëå ïîäàïîíåâðîòè÷åñêîãî ââå-
äåíèÿ ðàçðåøàþùåé äîçû ýðèòðîöèòîâ ÷åëîâåêà; * — p < 0,05 â ñðàâíå-
íèè ñ êîíòðîëåì: îöåíêà äîñòîâåðíîñòè ðàçëè÷èé ïðîâåäåíà ñ ïîìîùüþ
òî÷íîãî êðèòåðèÿ Ôèøåðà.



ôîíå õðîíè÷åñêîãî ñòðåññà. Âïîëíå âåðîÿòíî, ÷òî ïåð-
âè÷íàÿ àëüòåðàöèÿ ãåïàòîöèòîâ ïðè ââåäåíèè ýêçîãåí-
íîãî ãëþêîêîðòèêîèäà îáóñëîâëåíà ðàçâèòèåì ñèñòåì-
íîé ÃÊÃ-çàâèñèìîé ýíäîòåëèàëüíîé äèñôóíêöèè [15]
è ñîïóòñòâóþùèìè íàðóøåíèÿìè ãåìîäèíàìèêè â ïå-
÷åíè, êîòîðàÿ õàðàêòåðèçóåòñÿ âåñüìà âûñîêîé ÷óâñò-
âèòåëüíîñòüþ ê ãèïîêñèè [1]. Â ñâÿçè ñ âûñêàçàííûì
ïðåäïîëîæåíèåì íåîáõîäèìî îòìåòèòü, ÷òî ââåäåíèå
ÒÀ äàæå èíòàêòíûì êðûñàì ïðèâîäèëî ê äîñòîâåðíî-
ìó ñíèæåíèþ êîýôôèöèåíòà äå Ðèòèñà, õîòÿ è íå âû-
çûâàëî ðîñòà ñûâîðîòî÷íîé àêòèâíîñòè òðàíñàìèíàç
(òàáëèöà). Âåðîÿòíî, ïîñòñòðåññîðíîå ñíèæåíèå ãåïà-
òîïðîòåêòîðíîãî äåéñòâèÿ ÃÊÃ ðåçêî óñóãóáëÿåò ÒÀ-
èíäóöèðîâàííîå ïîâðåæäåíèå ïå÷åíè.

Èçâåñòíî, ÷òî ÷óâñòâèòåëüíîñòü îðãàíîâ ê ãèïîêñè-
÷åñêèì è èøåìè÷åñêèì ïîâðåæäåíèÿì ñóùåñòâåííî
íàðàñòàåò â óñëîâèÿõ ñòðåññîãåííîãî óâåëè÷åíèÿ ïî-
òðåáíîñòè â êèñëîðîäå [11]. Èçó÷åííûé ðåæèì 4-êðàò-
íîé èììîáèëèçàöèè êðûñ óìåíüøàë ëàòåíòíîñòü ðàç-
âèòèÿ ãèïîêñè÷åñêîé êîìû ñ 95,9 � 4,17 ñ (â êîíòðîëå;
n = 10) äî 88,0 � 3,3 c (n = 10; p < 0,05�U), ÷òî ñâèäåòå-
ëüñòâóåò î ñòðåññîðíîé ñåíñèáèëèçàöèè ê ãèïîêñèè.
Îäíîâðåìåííî, ÷åðåç 24 ÷ ïîñëå çàêëþ÷èòåëüíîé èì-
ìîáèëèçàöèè áûëî îòìå÷åíî äîñòîâåðíîå ñíèæåíèå
êîíöåíòðàöèè ñòàáèëüíûõ ìåòàáîëèòîâ îêèñè àçîòà
(NOx ) â ïëàçìå êðîâè ñ 72,98 � 14,64 ìêÌ (â êîíòðîëå;
n = 13) äî 45,59 � 10,25 ìêÌ (n = 11; p < 0,05�ÒÊÔ).
Ïî-âèäèìîìó, óñòàíîâëåííûé ôàêò îáóñëîâëåí ãèïîê-
ñè÷åñêîé àêòèâàöèåé ýðèòðîïîýçà ïðè èçó÷åííîì ðå-
æèìå ñòðåññà [13] è íàðàñòàíèåì êîíöåíòðàöèè ãåìî-
ãëîáèíà, îáëàäàþùåãî NO-ñâÿçûâàþùèì äåéñòâèåì
[9]. Èçâåñòíî òàêæå, ÷òî ïðîäóêöèÿ îêèñè àçîòà âî
ìíîãîì çàâèñèò îò àêòèâíîñòè èíäóöèáåëüíîé
NO-ñèíòàçû, ýêñïðåñèðóåìîé ìîíîöèòàìè�ìàêðîôà-
ãàìè [5, 9]. Íå èñêëþ÷åíî, ÷òî óìåíüøåíèå ïå÷åíî÷íî-
ãî ïóëà ìîíîöèòîâ�ìàêðîôàãîâ (òàáëèöà) â ñî÷åòàíèè
ñ ñèñòåìíîé ãèïîíèòðîêñèäåìèåé óñóãóáëÿåò ñòðåññî-
ãåííûé äåôèöèò NO â ïå÷åíè è ðåçêî óâåëè÷èâàåò åå
÷óâñòâèòåëüíîñòü ê öèðêóëÿðíîé ãèïîêñèè íà ôîíå
ÃÊÃ-çàâèñèìîé ýíäîòåëèàëüíîé äèñôóíêöèè.

Óãíåòåíèå ïðîäóêöèè NO ÿâëÿåòñÿ îäíèì èç êëþ÷å-
âûõ ôàêòîðîâ ýíäîòåëèàëüíîé äèñôóíêöèè [15] è, âå-
ðîÿòíî, ñïîñîáñòâóåò ÒÀ-èíäóöèðîâàííîìó ïîâðåæäå-
íèþ ïå÷åíè ïðè õðîíè÷åñêîì ñòðåññå. Âìåñòå ñ òåì íà
ôîíå ñíèæåííîé ÃÊÃ-÷óâñòâèòåëüíîñòè ïåðâè÷íûõ
ëèìôîèäíûõ îðãàíîâ è öèðêóëèðóþùèõ ìîíîíóêëåà-
ðîâ (òàáëèöà) ãèïîíèòðîêñèäåìèÿ ìîæåò ðàññìàòðèâà-
òüñÿ êàê êîìïåíñàòîðíûé ôåíîìåí, îáåñïå÷èâàþùèé
ïîääåðæàíèå èììóíîñóïðåññèâíîé ôóíêöèè ÃÊÃ. Èç-
âåñòíî, ÷òî îêèñü àçîòà ñïîñîáíà ìîäèôèöèðîâàòü ñó-
ëüôãèäðèëüíûå ãðóïïû ãëþêîêîðòèêîèäíûõ ðåöåïòî-
ðîâ (ÃÐ) ñ ôîðìèðîâàíèåì S-íèòðîçîòèîëîâ [14]. Òà-
êàÿ ìîäèôèêàöèÿ ïîäàâëÿåò ñâÿçûâàíèå ÃÐ ñî ñâîèìè
ëèãàíäàìè, â òîì ÷èñëå ñ ÒÀ. Ýòî ïîçâîëÿåò ïðåäïîëî-
æèòü, ÷òî ñòðåññèíäóöèðîâàííàÿ ãèïîíèòðîêñèäåìèÿ
ìîæåò îáóñëîâèòü óâåëè÷åíèå ñðîäñòâà ÃÐ ê ÒÀ è ñî-

ïóòñòâóþùèé ðîñò ÷óâñòâèòåëüíîñòè ê äàííîìó ãëþ-
êîêîðòèêîèäíîìó ñðåäñòâó íà óðîâíå ýôôåêòîðîâ
èììóííîãî îòâåòà.

Ðåçóëüòàòû èçó÷åíèÿ ïîñòñòðåññîðíîé ÷óâñòâèòåëü-
íîñòè ê èììóíîñóïðåññèâíîìó äåéñòâèþ ÒÀ ïîäòâåð-
äèëè ñïðàâåäëèâîñòü âûñêàçàííîãî ïðåäïîëîæåíèÿ.
Êàê âèäíî (ðèñóíîê), ñàì ïî ñåáå ðåæèì ïîâòîðíûõ
èììîáèëèçàöèé íå îêàçûâàë âëèÿíèÿ íà âûðàæåí-
íîñòü Th1-çàâèñèìîãî èììóííîãî îòâåòà. Ïîäêîæíîå
ââåäåíèå 2 ìã�êã ñóñïåíçèè ÒÀ êîíòðîëüíûì êðûñàì
îäíîâðåìåííî ñ âíóòðèáðþøèííîé èíúåêöèåé àëëî-
ãåííûõ ýðèòðîöèòîâ òîæå íå îêàçàëî äîñòîâåðíîãî
âëèÿíèÿ íà ÃÇÒ, õîòÿ è âûçâàëî î÷åâèäíóþ òåíäåíöèþ
ê èììóíîäåïðåññèè. Ñêîðåå âñåãî, ýòî ñâÿçàíî ñ íèç-
êèì òåìïîì âñàñûâàíèÿ ÒÀ è åãî çàìåäëåííûì ðàñ-
ïðåäåëåíèåì â èììóííóþ ñèñòåìó, ÷òî íå ïîçâîëÿåò
äîñòè÷ü ñóïðåññèâíîé êîíöåíòðàöèè ãëþêîêîðòèêîèäà
íà ýòàïå èíäóêòèâíîé ôàçû èììóííîãî îòâåòà. Îäíàêî
íà ôîíå ñòðåññîãåííîé ãèïîíèòðîêñèäåìèè ÷óâñòâè-
òåëüíîñòü ê èììóíîäåïðåññèâíîìó äåéñòâèþ ÒÀ çíà-
÷èìî âîçðàñòàëà, ÷òî ïðîÿâèëîñü äîñòîâåðíûì óãíåòå-
íèåì ÃÇÒ â ñðàâíåíèè ñ êîíòðîëåì (ðèñóíîê).

Â öåëîì, ðåçóëüòàòû ïðîâåäåííîãî èññëåäîâàíèÿ
ïðîäåìîíñòðèðîâàëè, ÷òî ñòðåññîðíàÿ ñåíñèáèëèçà-
öèÿ ê ãèïîêñèè ñîïðîâîæäàåòñÿ ÃÊÃ-ðåçèñòåíòíîñòüþ
ìîíîíóêëåàðíûõ ëåéêîöèòîâ êîñòíîãî ìîçãà, ïåðèôå-
ðè÷åñêîé êðîâè è âíåñîñóäèñòîãî ñåêòîðà òêàíè ïå÷å-
íè. Ïðè ýòîì ÃÊÃ-÷óâñòâèòåëüíîñòü ìîíîíóêëåàðîâ
íà óðîâíå âòîðè÷íîãî ëèìôîèäíîãî îðãàíà (ñåëåçåí-
êè) îñòàåòñÿ íåèçìåííîé, à ñîïóòñòâóþùàÿ ãèïîíèò-
ðîêñèäåìèÿ ñïîñîáñòâóåò óñèëåíèþ èììóíîäåïðåñ-
ñèâíîãî äåéñòâèÿ ÃÊÃ. Â èçó÷åííûõ ýêñïåðèìåíòàëü-
íûõ óñëîâèÿõ ïîäîáíàÿ ãèïîíèòðîêñèäåìè÷åñêàÿ
êîìïåíñàöèÿ ÃÊÃ-ðåçèñòåíòíîñòè ñâÿçàíà ñ îïàñíî-
ñòüþ ÒÀ-èíäóöèðîâàííîãî ïîâðåæäåíèÿ ïå÷åíè.

ÂÛÂÎÄÛ

1. Ââåäåíèå òðèàìöèíîëîíà àöåòîíèäà (ïîäêîæíî,
2 ìã�êã) èíòàêòíûì êðûñàì âûçûâàåò ðàçâèòèå ëèì-
ôîïåíèè â ïåðèôåðè÷åñêîé êðîâè, óìåíüøåíèå êîëè-
÷åñòâà ëèìôîèäíûõ êëåòîê â êîñòíîì ìîçãå è ñåëåçåí-
êå, à òàêæå ñíèæåíèå ÷èñëà âíåñîñóäèñòî ðàñïîëîæåí-
íûõ ìîíîöèòîâ�ìàêðîôàãîâ â ïå÷åíè è îäíîâðåìåí-
íûé ðîñò ÷èñëà ãåïàòîöèòîâ.

2. 4-êðàòíûé èììîáèëèçàöèîííûé ñòðåññ âûçûâàåò
ñíèæåíèå óñòîé÷èâîñòè êðûñ ê ãèïîêñèè, ñîïðîâîæäà-
þùååñÿ ðàçâèòèåì ãèïîíèòðîêñèäåìèè, ìîíî- è ëèì-
ôîöèòîçîì â ïåðèôåðè÷åñêîé êðîâè, óìåíüøåíèåì ìî-
íîíóêëåàðíîé èíôèëüòðàöèè ïå÷åíè è óâåëè÷åíèåì ñî-
äåðæàíèÿ íåéòðîôèëüíûõ ãðàíóëîöèòîâ â ñåëåçåíêå.

3. Ââåäåíèå òðèàìöèíîëîíà àöåòîíèäà îäíîâðåìåí-
íî ñ èììóíèçàöèåé, òàêæå êàê ïðåäèììóíèçàöèîííûé
õðîíè÷åñêèé ñòðåññ, íå îêàçûâàåò âëèÿíèÿ íà ðåàêöèþ
ãèïåð÷óâñòâèòåëüíîñòè çàìåäëåííîãî òèïà.

4. Ïðåäâàðèòåëüíûé ñòðåññ óìåíüøàåò âëèÿíèå
òðèàìöèíîëîíà àöåòîíèäà íà ñîäåðæàíèå öèðêóëèðó-
þùèõ ëèìôîöèòîâ, êîëè÷åñòâî êîñòíîìîçãîâûõ ëèì-
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ôîèäíûõ êëåòîê, à òàêæå íà ÷èñëî ãåïàòîöèòîâ è ìî-

íîöèòîâ�ìàêðîôàãîâ â ïå÷åíè. Íà ôîíå ïîñòñòðåññîð-
íîãî ââåäåíèÿ òðèàìöèíîëîíà ðàçâèâàåòñÿ èììóíî-
äåïðåññèÿ è ãåïàòîãåííàÿ ãèïåðôåðìåíòåìèÿ, ñîïðî-
âîæäàþùèåñÿ íåéòðîôèëüíûì ëåéêîöèòîçîì â
ïåðèôåðè÷åñêîé êðîâè ñî ñíèæåíèåì ÷èñëà çðåëûõ
íåéòðîôèëîâ â êîñòíîì ìîçãå è ñåëåçåíêå.
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EFFECTS OF TRIAMCINOLONE ACETONIDE ON LEUKOCYTE DISTRIBUTION
IN BLOOD SYSTEM, MONONUCLEAR LIVER INFILTRATION, AND IMMUNE
RESPONSE UNDER CONDITIONS OF STRESS-INDUCED HYPOXIA IN RATS

I. A. Volchegorskii, V. E. Tseilikman, O. B. Tseilikman, N. V. Bubnov, and A. I. Sinitskii

Department of Pharmacology, Chelyabinsk State Medical Academy, ul. Vorovskogo 64, Chelyabinsk, 454092 Russia

The effect of triamcinolone acetonide (2 mg�kg) on the distribution of morphologically mature leukocytes in the blood system, the mononuclear liver infilt-
ration, and the immune response was studied in rats under conditions of stress-induced hypoxia. Administered under these conditions, the drug produces a less
pronounced effect on the content of circulating lymphocytes, the lymphoid cell number in the bone marrow, and the number of hepatocytes and monocy-

tes�macrophages in the liver. However, the post-stressor immunodepressant effect of triamcinolone acetonide was increased and accompanied by the develop-
ment of hepatic damage.
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