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Ãåïàòîïðîòåêòîðû ôîñôîëèïèäíîé ïðèðîäû ýïëèð è ýññåíöèàëå ïðè ñîâìåñòíîì

ââåäåíèè ñ ïðåäíèçîëîíîì êðûñàì ñ õðîíè÷åñêèì ãåïàòèòîì, âûçâàííîì òåòðàõëîðìå-

òàíîì, îñëàáëÿþò èììóíîäåïðåññèâíîå äåéñòâèå ãëþêîêîðòèêîèäà — óâåëè÷èâàþò â

êðîâè êîëè÷åñòâî ëèìôîöèòîâ, ïðåïÿòñòâóþò àòðîôèè òèìóñà, ïîâûøàþò ÷èñëî áëàñ-

òîâ â ñåëåçåíêå, ôóíêöèîíàëüíóþ àêòèâíîñòü ìîíîíóêëåàðîâ ñ Ñ3b- è Fc�-ðåöåïòîðàìè

â ïåðèòîíåàëüíîì ýêññóäàòå.

Êëþ÷åâûå ñëîâà: ýêñïåðèìåíòàëüíûé òîêñè÷åñêèé ãåïàòèò, ïðåäíèçîëîí, ýïëèð, ýñ-

ñåíöèàëå, èììóíèòåò

ÂÂÅÄÅÍÈÅ

Ñîãëàñíî äàííûì ëèòåðàòóðû, ãëþêîêîðòèêîèäû

(ïðåäíèçîëîí, äåêñàìåòàçîí), îêàçûâàÿ ïðîòèâîâîñïà-

ëèòåëüíîå, ïðîòèâîíåêðîòè÷åñêîå è àíàáîëè÷åñêîå

äåéñòâèå, ñíèæàþò ëåòàëüíîñòü áîëüíûõ îñòðûì âè-

ðóñíûì ãåïàòèòîì ñ èíòîêñèêàöèåé è ïå÷åíî÷íîêëå-

òî÷íîé íåäîñòàòî÷íîñòüþ, õðîíè÷åñêèì àêòèâíûì ãå-

ïàòèòîì è öèððîçîì ïå÷åíè àóòîèììóííîé ýòèîëîãèè,

àëêîãîëüíûì è áèëèàðíûì öèððîçîì ïå÷åíè [1, 8]. Ó

ïîëîâèíû ïàöèåíòîâ, ïðèíèìàþùèõ ãëþêîêîðòèêîè-

äû, ðàçâèâàåòñÿ èõ èììóíîäåïðåññèâíûé ýôôåêò [6].

Â ïðîâåäåííûõ ðàíåå èññëåäîâàíèÿõ óñòàíîâëåíî, ÷òî

ïðè õðîíè÷åñêîì ãåïàòèòå, âûçâàííîì ó êðûñ ââåäåíè-

åì òåòðàõëîðìåòàíà, ãåïàòîïðîòåêòèâíûå ñðåäñòâà ïî-

òåíöèðóþò òåðàïåâòè÷åñêîå äåéñòâèå ïðåäíèçîëîíà, à

òàêæå óñòðàíÿþò åãî ïîáî÷íûå ýôôåêòû — ãèïåðãëè-

êåìèþ, ãèïåðëèïèäåìèþ è ãèïîïðîòåèíåìèþ [2].

Ïðåäñòàâëÿåòñÿ àêòóàëüíûì îöåíèòü â ýêñïåðèìåíòå

ñïîñîáíîñòü ãåïàòîïðîòåêòîðîâ (ýïëèð, ýññåíöèàëå)

îñëàáëÿòü èììóíîäåïðåññèâíîå âëèÿíèå ïðåäíèçîëî-

íà ïðè õðîíè÷åñêîì òîêñè÷åñêîì ãåïàòèòå. Ýïëèð

ïðåäñòàâëÿåò ñîáîé êîìïëåêñ ôîñôîëèïèäîâ, ñóëüôî-

ëèïèäîâ è òåòðàòåðïåíîèäíûõ ïèãìåíòîâ îçåðíîãî

èëîâîãî îñàäêà [5]. Îí ðåêîìåíäîâàí Ôàðìàêîëîãè÷å-

ñêèì êîìèòåòîì Ìèíèñòåðñòâà çäðàâîîõðàíåíèÿ ÐÔ

äëÿ êëèíè÷åñêîãî ïðèìåíåíèÿ è ïðîìûøëåííîãî âû-

ïóñêà.

ÌÅÒÎÄÛ ÈÑÑËÅÄÎÂÀÍÈß

Ýêñïåðèìåíòû ïðîâîäèëè â îñåííå-çèìíèé ïåðèîä íà 90 áå-
ëûõ áåñïîðîäíûõ êðûñàõ-ñàìöàõ ìàññîé 200 – 220 ã, êîòîðûõ
ñîäåðæàëè â òå÷åíèå 30 äíåé íà åñòåñòâåííîì ñâåòîâîì ðåæèìå
è ñòàíäàðòíîé äèåòå ïðè ñâîáîäíîì äîñòóïå ê âîäå è ïèùå. Æè-
âîòíûì 2 ðàçà â íåäåëþ ââîäèëè â æåëóäîê 2 ìë�êã òåòðàõëîð-
ìåòàíà â 50 % ìàñëÿíîì ðàñòâîðå. Ñ 15 äíÿ ïîñëå íà÷àëà èíòîê-

ñèêàöèè êðûñû ïîëó÷àëè âíóòðü åæåäíåâíî ïðåäíèçîëîí
(3 ìã�êã), ýïëèð (30 ìã�êã), ýññåíöèàëå (80 ìã�êã), à òàêæå
ïðåäíèçîëîí ñîâìåñòíî ñ êàæäûì ãåïàòîïðîòåêòîðîì. Äîçû
ïðåïàðàòîâ ÿâëÿþòñÿ ýôôåêòèâíûìè â óñëîâèÿõ ìîíîòåðàïèè
[5]. Ïðåäíèçîëîí ïðèìåíÿëè â âèäå ñóñïåíçèè íà 1 % êðàõìàëü-
íîé ñëèçè, ýïëèð — â âèäå ðàñòâîðà â îëèâêîâîì ìàñëå, ýññåí-
öèàëå — â àìïóëüíîì ðàñòâîðå. Êîíòðîëüíûå æèâîòíûå ïîëó-
÷àëè ðàñòâîðèòåëè ïðåïàðàòîâ. ×åðåç ñóòêè ïîñëå ïîñëåäíåãî
ââåäåíèÿ ïðåïàðàòîâ êðûñ äåêàïèòèðîâàëè ïîä ëåãêèì ýôèð-
íûì íàðêîçîì. Ïî ðàíåå îïèñàííûì ìåòîäàì [4], èçó÷àëè ãåìî-
ãðàììó, ñîäåðæàíèå Â-ëèìôîöèòîâ è òèòð àíòèòåë (îáùèå èì-
ìóíîãëîáóëèíû, IgM è IgG) â ïåðèôåðè÷åñêîé êðîâè; öèòîëîãè-
÷åñêèé ñîñòàâ òèìóñà, ñåëåçåíêè è ïåðèòîíåàëüíîãî ýêññóäàòà;
÷èñëî àíòèòåëîîáðàçóþùèõ êëåòîê (ÀÎÊ) ñåëåçåíêè; êîëè÷åñò-
âî è ôàãîöèòàðíóþ àêòèâíîñòü ìîíîíóêëåàðîâ ïåðèòîíåàëüíî-
ãî ýêññóäàòà, ýêñïðåññèðóþùèõ Ñ3b- è Fñ�-ðåöåïòîðû; ÷èñëî ëè-
çîñîì â ìîíîíóêëåàðàõ ïåðèòîíåàëüíîãî ýêññóäàòà. Ïîëó÷åí-
íûå äàííûå îáðàáàòûâàëè ñ ïîìîùüþ íåïàðàìåòðè÷åñêîãî
êðèòåðèÿ ïî Ìàííó-Óèòíè äëÿ äâóõ íåçàâèñèìûõ âûáîðîê.

ÐÅÇÓËÜÒÀÒÛ È ÈÕ ÎÁÑÓÆÄÅÍÈÅ

Ê 30 äíþ ðàçâèòèÿ òîêñè÷åñêîãî ãåïàòèòà îáùåå êî-

ëè÷åñòâî ëåéêîöèòîâ â öèðêóëèðóþùåé êðîâè ïîâû-

øàëîñü â 1,8 ðàçà ïî ñðàâíåíèþ ñ íîðìîé çà ñ÷åò óâå-

ëè÷åíèÿ ÷èñëà ñåãìåíòîÿäåðíûõ íåéòðîôèëîâ è ìîíî-

öèòîâ. Ïðè ýòîì îáùåå ñîäåðæàíèå ëèìôîöèòîâ

óìåíüøàëîñü â 1,6 ðàçà, êîëè÷åñòâî Â-ëèìôîöèòîâ

âîçðàñòàëî â 2,4 ðàçà, êîíöåíòðàöèÿ îáùèõ èììóíîã-

ëîáóëèíîâ óâåëè÷èâàëàñü âòðîå, ïðåîáëàäàëè IgG. Â

òèìóñå êîëè÷åñòâî ÿäðîñîäåðæàùèõ êëåòîê, áëàñòíûõ

ôîðì, ñðåäíèõ è ìàëûõ ëèìôîöèòîâ ñíèæàëîñü â

1,9 – 2,9 ðàçà. Â ñåëåçåíêå ïðèñóòñòâèå ÿäðîñîäåðæà-

ùèõ êëåòîê, ÀÎÊ, ñðåäíèõ ëèìôîöèòîâ, ìîíîöèòîâ,

ìàêðîôàãîâ è ýîçèíîôèëîâ ïðåâûøàëî â 1,6 – 3,3 ðàçà

ñîîòâåòñòâóþùèå ïîêàçàòåëè èíòàêòíûõ êðûñ. ×èñëî

ìàëûõ ëèìôîöèòîâ áûëî òàêèì æå, êàê â íîðìå. Êîëè-

÷åñòâî áëàñòîâ ñíèæàëîñü â 8 ðàç (òàáë. 1). Â ïåðèòî-

íåàëüíîì ýêññóäàòå ñîäåðæàíèå ñðåäíèõ, ìàëûõ ëèì-

ôîöèòîâ, ñåãìåíòîÿäåðíûõ íåéòðîôèëîâ è ýîçèíîôè-

ëîâ óìåíüøàëîñü â 1,5 – 8,1 ðàçà. Êîëè÷åñòâî áëàñòîâ,
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ìîíîöèòîâ è ìàêðîôàãîâ áûëî â 3,6 – 10,2 ðàçà âûøå,

÷åì â íîðìå. Ðàçâèòèå ãåïàòèòà ó æèâîòíûõ â òå÷åíèå

30 äíåé íå èçìåíÿëî â ïåðèòîíåàëüíîì ýêññóäàòå êîëè-

÷åñòâî ÿäðîñîäåðæàùèõ êëåòîê è ìîíîíóêëåàðîâ, ýêñ-

ïðåññèðóþùèõ Ñ3b-ðåöåïòîðû è Fc�- ðåöåïòîðû, à òàê-

æå ñîäåðæàíèå â íèõ ëèçîñîì. Ôàãîöèòàðíàÿ àêòèâ-

íîñòü êëåòîê ñíèæàëàñü â 1,5 – 2,5 ðàçà (òàáë. 2).

Ââåäåíèå æèâîòíûì ïðåäíèçîëîíà, íà÷èíàÿ ñ

15 äíÿ èíòîêñèêàöèè òåòðàõëîðìåòàíîì, ñîïðîâîæäà-

ëîñü ñóùåñòâåííûìè èçìåíåíèÿìè èììóíèòåòà ïî

ñðàâíåíèþ ñ ïîêàçàòåëÿìè ïðè íåëå÷åííîì òîêñè÷åñ-

êîì ãåïàòèòå. Â êðîâè îáùåå êîëè÷åñòâî ëåéêîöèòîâ

óìåíüøàëîñü â 1,4 ðàçà çà ñ÷åò äåôèöèòà ëèìôîöèòîâ.

Êîëè÷åñòâî Â-ëèìôîöèòîâ, êîíöåíòðàöèÿ îáùèõ èì-

ìóíîãëîáóëèíîâ, IgM è IgG ñíèæàëèñü â 1,3 – 2 ðàçà.

Â òèìóñå â ðåçóëüòàòå òåðàïèè ïðåäíèçîëîíîì ÷èñëî

ÿäðîñîäåðæàùèõ êëåòîê è ñðåäíèõ ëèìôîöèòîâ óìå-

íüøàëîñü â 4,2 – 4,6 ðàçà, ìàëûõ ëèìôîöèòîâ — â

34 ðàçà, ïîëíîñòüþ èñ÷åçàëè ìîëîäûå ôîðìû êëåòîê.

Â ñåëåçåíêå ïðèñóòñòâèå ñðåäíèõ, ìàëûõ ëèìôîöèòîâ,

ïëàçìàòè÷åñêèõ êëåòîê è ÀÎÊ ñíèæàëîñü â

1,5 – 2,5 ðàçà, ÷èñëî ìîíîöèòîâ è ìàêðîôàãîâ èìåëî

òåíäåíöèþ ê ðîñòó (ñì. òàáë. 1). Â ïåðèòîíåàëüíîì

ýêññóäàòå ïðåäíèçîëîí óìåíüøàë êîëè÷åñòâî ÿäðîñî-

äåðæàùèõ êëåòîê, áëàñòîâ, ñðåäíèõ, ìàëûõ ëèìôîöè-

òîâ, ìîíîöèòîâ â 1,3 – 1,8 ðàçà, ýîçèíîôèëîâ — â

7,2 ðàçà, ìàêðîôàãîâ — â 15 ðàç, ïðèâîäèë ê èñ÷åçíî-

âåíèþ ñåãìåíòîÿäåðíûõ íåéòðîôèëîâ. ×èñëî ìîíî-
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Ïîêàçàòåëü
Èíòàêòíûå
æèâîòíûå

CCl4-ãåïàòèò,
30 äíåé

Ïðåäíèçî-
ëîí + CCl4

Ýïëèð + CCl4
Ýññåíöèà-
ëå + CCl4

Ïðåäíèçîëîí + CCl4 +

ýïëèð ýññåíöèàëå

Ñûâîðîòêà êðîâè

Ëåéêîöè-
òû, ã�ë

6,3 � 0,3 11,5 � 0,81 8,3 � 0,92 12,8 � 0,9 10,1 � 0,6 6,1 � 0,42 – 4 5,2 � 0,32,3,5

Ëèìôîöèòû,
106

3,1 � 0,2 1,9 � 0,21 1,0 � 0,12 5,9 � 0,62,5 3,7 � 0,52 2,8 � 0,12 – 4 2,4 � 0,43

Íåéòðîôèëû,
106

2,9 � 0,2 8,2 � 0,61 6,4 � 0,52 5,8 � 0,72 6,0 � 0,52 3,0 � 0,62 – 4 2,5 � 0,32,3,5

Â-ëèìôîöèòû,
109

0,08 � 0,01 0,19 � 0,011 0,11 � 0,012 0,39 � 0,052,5 0,18 � 0,04 0,13 � 0,012,4 0,10 � 0,022,5

Îáùèå èììó-
íîãëîáóëèíû,
log2T

1,0 � 0,1 3,0 � 0,21 2,0 � 0,12 3,0 � 0,2 2,5 � 0,1 2,8 � 0,1 3,0 � 0,33

IgG, log2T 0,5 � 0,1 2,0 � 0,11 1,5 � 0,12 2,0 � 0,1 1,8 � 0,1 0,5 � 0,12 – 4 0,5 � 0,12,3,5

IgM, log2T 0,5 � 0,1 1,0 � 0,11 0,5 � 0,12 1,0 � 0,1 1,0 � 0,1 2,0 � 0,12 – 4 2,5 � 0,12,3,5

Òèìóñ

ßäðîñîäåðæà-
ùèå êëåòêè,
106

739,3 � 33,1 380,8 � 28,21 90,3 � 5,22 680,6 � 15,42 549,9 � 21,92 472,1 � 43,13 369,6 � 29,33,5

Áëàñòû, 106
9,5 � 0,4 3,3 � 0,31 — 8,2 � 0,92 10,7 � 0,72 5,2 � 0,62 – 4 9,2 � 0,92,3

Ñðåäíèå ëèì-
ôîöèòû, 106

46,1 � 3,9 23,8 � 1,81 5,2 � 0,12 50,3 � 4,42 44,8 � 1,92 41,6 � 4,82,3 38,0 � 6,22,3

Ìàëûå ëèìôî-
öèòû, 106

676,8 � 51,7 348,2 � 18,01 10,2 � 0,42 622,1 � 40,62 567,1 � 26,32 425,3 � 33,03,4 317,7 � 30,93

Ñåëåçåíêà

ßäðîñîäåðæà-
ùèå êëåòêè,
106

693,0 � 50,8 1083,5 � 89,91 925,0 � 43,0 1853,0 � 55,32 1633,9 � 52,52 694,8 � 68,72 – 4 640,0 � 59,32,3

Áëàñòû, 106
11,4 � 0,7 1,4 � 0,21 1,3 � 0,2 9,9 � 0,72 9,5 � 0,62 5,5 � 0,32 – 4 3,5 � 0,32,3,5

Ñðåäíèå ëèì-
ôîöèòû, 106

48,7 � 2,9 163,6 � 13,51 64,1 � 8,92 215,4 � 26,82 223,2 � 10,62 85,0 � 8,82,4 64,3 � 7,22,5

Ìàëûå ëèìôî-
öèòû, 106

582,1 � 34,0 667,9 � 26,9 331,4 � 49,02 1052,8 � 45,92 998,3 � 25,42 540,1 � 46,73,4 403,5 � 54,62,5

Ìàêðîôàãè,
106

10,5 � 0,8 34,2 � 3,81 40,2 � 6,3 117,5 � 13,82 98,8 � 5,82 32,9 � 7,64 32,7 � 4,95

Ïëàçìàòè÷å-
ñêèå êëåòêè,
106

10,6 � 0,7 20,9 � 2,51 14,2 � 1,32 23,7 � 3,4 22,5 � 1,4 9,2 � 0,62 – 4 14,3 � 1,9

ÀÎÊ, 106
54,1 � 3,3 85,9 � 6,11 40,0 � 3,92 130,2 � 10,92 117,9 � 6,32 57,9 � 6,42 – 4 49,7 � 3,42,5

Ïðèìå÷àíèå. Çäåñü è â òàáë. 2. Ðàçëè÷èÿ ñòàòèñòè÷åñêè çíà÷èìû ( p < 0,05) ïî ñðàâíåíèþ: 1 ñ èíòàêòíûìè æèâîòíûìè, 2 ñ CCl4-ãåïàòèòîì, 3 ñ

ïðåäíèçîëîíîì, 4 ñ ýïëèðîì, 5 ñ ýññåíöèàëå. Ïðåäñòàâëåíû ñðåäíèå äàííûå 10 îïðåäåëåíèé.



íóêëåàðîâ, ýêñïðåññèðóþùèõ Fc�-ðåöåïòîðû, è èõ ïî-

ãëîòèòåëüíàÿ ñïîñîáíîñòü ïîâûøàëèñü â

1,6 – 2,5 ðàçà. Êîëè÷åñòâî êëåòîê ñ Ñ3b-ðåöåïòîðàìè,

èõ ôàãîöèòàðíàÿ ôóíêöèÿ è ÷èñëî ëèçîñîì â ìîíîíóê-

ëåàðàõ îñòàâàëèñü òàêèìè æå, êàê ïðè òîêñè÷åñêîì ãå-

ïàòèòå (ñì. òàáë. 2).

Ýïëèð è ýññåíöèàëå íà ôîíå õðîíè÷åñêîãî òîêñè÷å-

ñêîãî ãåïàòèòà óâåëè÷èâàëè â öèðêóëèðóþùåé êðîâè

êîëè÷åñòâî ëèìôîöèòîâ â 1,9 – 3 ðàçà, óìåíüøàëè ÷èñ-

ëî íåéòðîôèëîâ â 1,4 ðàçà, íå èçìåíÿëè êîíöåíòðàöèþ

îáùèõ èììóíîãëîáóëèíîâ è èõ ôðàêöèé. Ýïëèð â îò-

ëè÷èå îò ýññåíöèàëå ñïîñîáñòâîâàë ðîñòó âäâîå ñîäåð-

æàíèÿ Â-ëèìôîöèòîâ. Â òèìóñå ãåïàòîïðîòåêòîðû

ôîñôîëèïèäíîé ïðèðîäû óâåëè÷èâàëè â 1,4 – 3,2 ðàçà

ïðèñóòñòâèå ÿäðîñîäåðæàùèõ êëåòîê — áëàñòîâ, ñðåä-

íèõ è ìàëûõ ëèìôîöèòîâ. Â ñåëåçåíêå îíè óâåëè÷èâà-

ëè ïðåäñòàâèòåëüñòâî âñåõ êëåòîê â 1,3 – 3,4 ðàçà è

âîññòàíàâëèâàëè äî íîðìû ÷èñëî áëàñòíûõ ôîðì

(ñì. òàáë. 1). Â ïåðèòîíåàëüíîì ýêññóäàòå ýïëèð è ýñ-

ñåíöèàëå íîðìàëèçîâàëè îáùåå êîëè÷åñòâî ÿäðîñî-

äåðæàùèõ êëåòîê, óìåíüøàëè ñîäåðæàíèå áëàñòîâ è

ñåãìåíòîÿäåðíûõ íåéòðîôèëîâ â 4,4 – 7 ðàç, ñðåäíèõ

ëèìôîöèòîâ, ìàêðîôàãîâ, ýîçèíîôèëîâ — â 1,3 – 2

ðàçà è ïîâûøàëè ÷èñëî ìàëûõ ëèìôîöèòîâ â 3 –

3,8 ðàçà. Ãåïàòîïðîòåêòîðû óâåëè÷èâàëè â 1,5 –

1,9 ðàçà ñîäåðæàíèå ìîíîíóêëåàðîâ, ýêñïðåññèðóþ-

ùèõ Ñ3b-ðåöåïòîðû, íå èçìåíÿëè êîëè÷åñòâî êëåòîê ñ

Fc�-ðåöåïòîðàìè è ÷èñëî ëèçîñîì â ôàãîöèòàõ, ñòèìó-

ëèðîâàëè èõ ïîãëîòèòåëüíóþ ôóíêöèþ (ñì. òàáë. 2).

Ó êðûñ, ïîëó÷àâøèõ íà ôîíå èíòîêñèêàöèè òåòðàõ-

ëîðìåòàíîì ïðåäíèçîëîí ñîâìåñòíî ñ ýïëèðîì èëè ýñ-

ñåíöèàëå, èììóíîëîãè÷åñêàÿ ðåàêòèâíîñòü çíà÷èòåëü-

íî îòëè÷àëàñü îò ñîñòîÿíèÿ èììóíèòåòà ïðè ëå÷åíèè

õðîíè÷åñêîãî ãåïàòèòà òîëüêî ïðåäíèçîëîíîì. Ãåïà-

òîïðîòåêòîðû îñëàáëÿëè âûçûâàåìóþ ïðåäíèçîëîíîì

ëèìôîïåíèþ, ïîâûøàëè â êðîâè êîíöåíòðàöèþ îá-

ùèõ èììóíîãëîáóëèíîâ è IgM, ñíèæàëè óðîâåíü IgG,

â îòëè÷èå îò ïðåäíèçîëîíà óñòðàíÿëè íàáëþäàåìûé

ïðè òîêñè÷åñêîì ãåïàòèòå íåéòðîôèëüíûé ëåéêîöèòîç.

Ýïëèð è ýññåíöèàëå ïðåïÿòñòâîâàëè îïóñòîøåíèþ òè-

ìóñà, â íåì ïîÿâëÿëèñü áëàñòíûå ôîðìû, õîòÿ ÷èñëî

ÿäðîñîäåðæàùèõ êëåòîê è ìàëûõ ëèìôîöèòîâ îñòàâà-

ëîñü òàêèì æå, êàê ïðè òîêñè÷åñêîì ãåïàòèòå. Ïîä

âëèÿíèåì òåðàïèè ýïëèðîì â ñåëåçåíêå âîçðàñòàëî

ñíèæåííîå ïðåäíèçîëîíîì êîëè÷åñòâî ìàëûõ ëèìôî-

öèòîâ è ÀÎÊ, ïðè äåéñòâèè ýññåíöèàëå ÷èñëî ýòèõ

êëåòîê èìåëî ëèøü òåíäåíöèþ ê ðîñòó. Ýïëèð òàêæå

óìåíüøàë ñîäåðæàíèå ïëàçìàòè÷åñêèõ êëåòîê. Îáà ãå-

ïàòîïðîòåêòîðà ñäåðæèâàëè íàêîïëåíèå â ñåëåçåíêå

ÿäðîñîäåðæàùèõ êëåòîê, ïîâûøàëè ïðèñóòñòâèå áëàñ-

òîâ, ñîõðàíÿëè óâåëè÷åííûì êîëè÷åñòâî ìàêðîôàãîâ

(ñì. òàáë. 1). Ïðè ãåïàòîïðîòåêòèâíîé òåðàïèè â ïåðè-

52 À. È. Âåíãåðîâñêèé è äð.
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Ïîêàçàòåëü
Èíòàêòíûå
æèâîòíûå

CCl4-ãåïàòèò,
30 äíåé

Ïðåäíèçî-
ëîí + CCl4

Ýïëèð + CCl4
Ýññåíöèà-
ëå + CCl4

Ïðåäíèçîëîí + CCl4+

ýïëèð ýññåíöèàëå

ßäðîñîäåðæà-
ùèå êëåòêè, 106

77,7 � 6,1 62,2 � 6,4 34,4 � 1,52 63,7 � 4,5 70,0 � 7,4 69,6 � 4,93 63,0 � 4,03

Áëàñòû, 106
0,15 � 0,02 1,53 � 0,171 0,99 � 0,132 0,29 � 0,052 0,35 � 0,032 0,12 � 0,022 – 4 0,38 � 0,052,3

Ñðåäíèå ëèìôî-
öèòû, 106

11,5 � 0,4 7,6 � 0,61 4,2 � 0,52 5,2 � 0,82,5 5,8 � 0,63 7,3 � 0,43,4 12,6 � 1,02,3,5

Ìàëûå ëèìôî-
öèòû, 109

36,1 � 2,4 4,5 � 0,61 2,8 � 0,42 13,4 � 1,02 17,2 � 1,12 28,9 � 0,82 – 4 8,9 � 0,82,3,5

Ìîíîöèòû, 106
5,5 � 0,3 31,5 � 2,91 24,1 � 2,22 33,6 � 4,5 34,7 � 3,7 18,8 � 1,62,4 24,9 � 3,15

Ìàêðîôàãè, 106
2,1 � 0,3 7,5 � 0,41 0,5 � 0,12 5,2 � 0,32 4,4 � 0,52 2,3 � 0,22 – 4 4,8 � 0,62,3

Íåéòðîôèëû,
106

0,83 � 0,10 0,14 � 0,041 — 0,02 � 0,002 0,02 � 0,002 0,91 � 0,132 – 4 0,16 � 0,023,5

Ýîçèíîôèëû,
106

14,2 � 0,9 8,7 � 0,91 1,2 � 0,12 4,9 � 0,52 4,3 � 0,42 5,1 � 0,22,3 4,1 � 0,12,3

Êëåòêè ñ C3b-ðå-
öåïòîðàìè,106

7,1 � 0,5 7,1 � 0,5 5,9 � 0,4 10,9 � 1,32 13,3 � 1,22 14,2 � 1,02,3 14,7 � 0,62,3

Ïîãëîòèòåëüíàÿ
àêòèâíîñòü ÷å-
ðåç C3b-ðåöåïòî-
ðû*

1,7 � 0,2 1,1 � 0,11 2,0 � 0,3 3,8 � 0,52 3,7 � 0,42 4,0 � 0,52,3 3,0 � 0,42,3

Êëåòêè ñ Fc�-ðå-
öåïòîðàìè, 106

5,5 � 0,3 5,0 � 0,4 8,2 � 0,72 5,1 � 0,7 5,5 � 0,6 7,7 � 0,62,4 7,1 � 0,72

Ïîãëîòèòåëüíàÿ
àêòèâíîñòü ÷å-
ðåç Fc�-ðåöåïòî-
ðû*

2,7 � 0,2 1,1 � 0,11 2,8 � 0,12 4,3 � 0,32 5,0 � 0,42 4,4 � 0,22,3 4,5 � 0,32,3

Ëèçîñîìû, % 41 � 2 44 � 3 50 � 6 36 � 4 38 � 5 50 � 44 50 � 3

Ïðèìå÷àíèå. * óêàçàíî êîëè÷åñòâî ïîãëîùåííûõ ýðèòðîöèòîâ áàðàíà.



òîíåàëüíîì ýêññóäàòå ïîâûøàëîñü ñîäåðæàíèå ÿäðî-

ñîäåðæàùèõ êëåòîê, ñðåäíèõ, ìàëûõ ëèìôîöèòîâ,

ìàêðîôàãîâ, ýîçèíîôèëîâ è ìîíîíóêëåàðîâ ñ Ñ3b-ðå-

öåïòîðàìè ïî ñðàâíåíèþ ñ öèòîëîãè÷åñêèì ñîñòàâîì

ïðè ìîíîòåðàïèè ïðåäíèçîëîíîì. Êîëè÷åñòâî áëàñòîâ

ñíèæàëîñü, ñîäåðæàíèå ìîíîöèòîâ è ìîíîíóêëåàðîâ ñ

Fc�-ðåöåïòîðàìè áûëî óâåëè÷åíî, ïîãëîòèòåëüíàÿ ñïî-

ñîáíîñòü êëåòîê ïðè ó÷àñòèè Ñ3b- è Fc�- ðåöåïòîðîâ

âîçðàñòàëà, ÷èñëî ëèçîñîì íå èçìåíÿëîñü (ñì. òàáë. 2).

Òàêèì îáðàçîì, èììóíîëîãè÷åñêèå íàðóøåíèÿ ïðè

õðîíè÷åñêîì ãåïàòèòå, âûçâàííîì òåòðàõëîðìåòàíîì,

îáóñëîâëåíû ìèãðàöèåé èììóíîêîìïåòåíòíûõ êëåòîê

èç öåíòðàëüíîãî îðãàíà èììóíèòåòà - òèìóñà â ñåëå-

çåíêó, ëèìôàòè÷åñêèå óçëû è ÷åðåç ïåðèòîíåàëüíûé

ýêññóäàò — â ïå÷åíü. Ïðîäóêòû ïåðåêèñíîãî îêèñëå-

íèÿ ëèïèäîâ òîðìîçÿò ýêñïðåññèþ Fc�-ðåöåïòîðîâ [3].

Íà ýòîì ôîíå ïðåäíèçîëîí ñíèæàåò êîëè÷åñòâî è ôóí-

êöèîíàëüíóþ àêòèâíîñòü áîëüøèíñòâà êëåòîê ëèìôî-

èäíûõ îðãàíîâ. Ýòîò ãëþêîêîðòèêîèä óñêîðÿåò àïîï-

òîç Ò- è Â-ëèìôîöèòîâ, ïîäàâëÿåò èììóííûé îòâåò

Th-1 òèïà (ïðîâîñïàëèòåëüíûé) è ýêñïðåññèþ ãåíîâ,

êîäèðóþùèõ ñèíòåç öèòîêèíîâ (ôàêòîð íåêðîçà îïó-

õîëè-�, èíòåðëåéêèíû-1, 6, 8), ìîëåêóë àäãåçèè (èí-

òåãðèíû) è ïðîòåàç (êîëëàãåíàçà, ñòðîìåëèçèí) [9, 10].

Ýïëèð è ýññåíöèàëå ïðè òîêñè÷åñêîì ãåïàòèòå ñòèìó-

ëèðóþò ïðåèìóùåñòâåííî ãóìîðàëüíîå çâåíî èììóíè-

òåòà â ðåçóëüòàòå âûáðîñà èììóíîñòèìóëèðóùèõ ôàê-

òîðîâ êëåòêàìè ïå÷åíè è îñëàáëåíèÿ ñóïðåññèâíîãî

âëèÿíèÿ Ò- ëèìôîöèòîâ. Âîçìîæíî òàêæå íåïîñðåäñò-

âåííîå âîçäåéñòâèå ãåïàòîïðîòåêòîðîâ íà èììóíîêîì-

ïåòåíòíûå êëåòêè. Ïðåïàðàòû èçìåíÿþò öèòîëîãè÷å-

ñêèé ñîñòàâ ïåðèòîíåàëüíîãî ýêññóäàòà, óãíåòàÿ ìèã-

ðàöèþ áëàñòîâ [4]. Ââåäåíèå ãåïàòîïðîòåêòîðîâ

ñîâìåñòíî ñ ïðåäíèçîëîíîì ýôôåêòèâíî âîññòàíàâëè-

âàåò èììóííûé ãîìåîñòàç. Ñòèìóëèðîâàííûå ìàêðî-

ôàãè óñêîðÿþò ïðîëèôåðàöèþ ãåïàòîöèòîâ, êîòîðûå

ñòàíîâÿòñÿ ìåíåå ÷óâñòâèòåëüíûìè ê ïîâðåæäàþùåìó

äåéñòâèþ ãåïàòîòîêñèíà [7].

ÂÛÂÎÄÛ

1. Ïðè õðîíè÷åñêîì ãåïàòèòå, âûçâàííîì ó êðûñ

ââåäåíèåì òåòðàõëîðìåòàíà â òå÷åíèå 30 äíåé, âîçíè-

êàþò íåéòðîôèëüíûé ëåéêîöèòîç è ëèìôîïåíèÿ, àêòè-

âèðóåòñÿ ãóìîðàëüíûé èììóíèòåò; â òèìóñå ñíèæàåò-

ñÿ ñîäåðæàíèå êëåòî÷íûõ ýëåìåíòîâ; ðàçâèâàåòñÿ

ñïëåíîìåãàëèÿ; â ïåðèòîíåàëüíîì ýêññóäàòå ïîâûøà-

þòñÿ êîëè÷åñòâî áëàñòîâ, ìîíîöèòîâ, ìàêðîôàãîâ è

ôóíêöèîíàëüíàÿ àêòèâíîñòü ìîíîíóêëåàðîâ, íåñóùèõ

Ñ3b- è Fc�-ðåöåïòîðû.

2. Ïðåäíèçîëîí, ââåäåííûé ñ ëå÷åáíîé öåëüþ ïðè

ýêñïåðèìåíòàëüíîì õðîíè÷åñêîì ãåïàòèòå, óñèëèâàåò

ëèìôîïåíèþ, åùå áîëüøå ïîäàâëÿåò ãóìîðàëüíûé èì-

ìóííûé îòâåò, âûçûâàåò àòðîôèþ òèìóñà, ñîõðàíÿåò

ïîâûøåííûì êîëè÷åñòâî ìàêðîôàãîâ â ñåëåçåíêå,

ñíèæàåò ñîäåðæàíèå âñåõ êëåòîê è óâåëè÷èâàåò àêòèâ-

íîñòü ìîíîíóêëåàðîâ, ýêñïðåññèðóþùèõ C3b- è Fc�-ðå-

öåïòîðû, â ïåðèòîíåàëüíîì ýêññóäàòå.

3. Ãåïàòîïðîòåêòîðû ýïëèð è ýññåíöèàëå ïðè ñîâìå-

ñòíîì ââåäåíèè ñ ïðåäíèçîëîíîì êðûñàì ñ õðîíè÷å-

ñêèì òîêñè÷åñêèì ãåïàòèòîì íîðìàëèçóþò ôîðìóëó

êðîâè, óâåëè÷èâàþò ñîäåðæàíèå âñåõ öèòîëîãè÷åñêèõ

ôîðì â òèìóñå, ïîâûøàþò ÷èñëî áëàñòîâ â ñåëåçåíêå,

ôóíêöèîíàëüíóþ àêòèâíîñòü ìîíîíóêëåàðîâ ñ Ñ3b- è

Fc�-ðåöåïòîðàìè â ïåðèòîíåàëüíîì ýêññóäàòå.
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HEPATOPROTECTORS CONTAINING PHOSPHOLIPIDS DECREASE
THE IMMUNOSUPPRESSIVE EFFECT OF PREDNISOLONE IN RATS
WITH EXPERIMENTAL TOXIC HAPATITIS

A. I. Vengerovskii, L. M. Ogorodova, and T. V. Perevozchikova

Pharmacology Department, Siberian Medical University, Moskovskii trakt 2, Tomsk, 634050 Russia

The experiments on rats with a model toxic hepatitis induced by tetrachloromethane showed that hepatoprotectors containing phospholipids (eplir and es-
sentiale) introduced in combination with prednisolone decrease the immunodepressant effect of this glucocorticoid, as manifested by a decrease in the atrophy
of thymus and an increase in the amount of blood lymphocytes, the number of splenic blasts, and the functional activity of mononuclear cells in C3b and Fc� re-
ceptors in peritoneal exudate.
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