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качестве антиоксиданта в условиях воздействия низ-

ких температур. 

Выводы

1. Семидневное охлаждение организма крыс при-

водит к выраженному увеличению концентрации про-

дуктов ПОЛ в крови животных. Пероральное

применение дигидрокверцетина в дозах 0,1 мг/кг, 1

мг/кг, 10 мг/кг массы тела животного и витамина Е в

дозе 30 мг/кг приводит к достоверному снижению со-

держания продуктов ПОЛ в крови крыс на седьмой

день холодового воздействия. 

2. Дигидрокверцетин при введении в дозе 0,1 мг/кг

вызывает более выраженное снижение ГП и ДК в

крови экспериментальных животных в сравнении с ис-

пользованием витамина Е. 

3. Дигидрокверцетин в дозе 0,1 мг/кг можно реко-

мендовать для снижения образования продуктов ПОЛ

при холодовом воздействии.
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РЕЗЮМЕ

Проведены экспериментальные исследования,
посвященные проблеме разработки и совершен-
ствования лекарственных препаратов с антиокси-
дантным действием. Дана сравнительная
характеристика иммунного статуса у животных

при хроническом лучевом воздействии на фоне
применения антиоксидантных препаратов (дигид-
рокверцетина и тиобарбамина-103). Зарегистриро-
ван положительный иммуномодулирующий
эффект препаратов. Исследования открывают
новые свойства разрабатываемых препаратов,
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определяют подходы к системной и местной кор-
рекции нарушений показателей иммуного статуса,
возникающих под влиянием экзогенных воздей-
ствий.

Ключевые слова: дигидрокверцетин, иммунный

статус, хроническое лучевое воздействие.

SUMMARY

O.V.Bubinets

COMPARATIVE CHARACTERISTIC OF 
IMMUNE STATUS OF LABORATORY ANIMALS

AT APPLICATION OF ANTIOXIDANTS AGAINST
CHRONIC RADIAL INFLUENCE 

Experimental investigations devoted to the pro-
blem of antioxidant medicine development and impro-
vement were carried out. The comparative
characteristic of immune status of animals at chronic
radial influence against antioxidants medicines (dihyd-
roquercetin and thiobarbamin-103 medication) is
given. A positive immune modulating effect of these me-
dications is registered. These researches open new pro-
perties of medicines under development and determine
approaches to system and local correction of immune
status indices which occur under the influence of exo-
genous factors.

Key words: dihydroquercetin, immune status, chronic

radial influence.

Известно, что окислительные реакции свободных

радикалов являются самым универсальным неспеци-

фическим механизмом повреждения клеток и уча-

ствуют в патогенезе многих заболеваний [3, 4, 6]. При

развитии патологического процесса баланс образова-

ния и расходования продуктов перекисного окисления

может нарушаться, метаболиты перекисного окисле-

ния накапливаются в тканях и биологических жидко-

стях, что приводит к серьезным патологическим

изменениям, в первую очередь, в биологических мем-

бранах. Следствием активизации перекисного окисле-

ния может быть изменение физико-химических

свойств мембранных белков и липидов, изменение ак-

тивности мембранно-связанных ферментов, наруше-

ние проницаемости мембран, ионного транспорта,

уменьшение электрической стабильности липидного

бислоя мембран. Поэтому, для регулирования сво-

бодно радикальных процессов в организме человека,

наряду с эндогенными биоантиокислителями, в на-

стоящее время широко применяются природные и син-

тетические соединения, влияющие на структуру и

функции биологических мембран и способные сни-

жать интенсивность свободно радикальных процессов,

т.е. проявляющие антиоксидантные свойства [2, 8, 9]. 

Установлено, что антиоксиданты замедляют про-

цессы старения и износа клеточных мембран, спо-

собны связывать и нейтрализовать повреждающее

действие свободных радикалов, образующихся при

воздействии ионизирующего облучения, повышают

устойчивость к воздействию радиации и других внеш-

них факторов, усиливают иммунитет, обладают анти-

канцерогенным действием [1, 6]. Образование

свободных радикалов лежит в основе механизма дей-

ствия химиотерапии, лучевой и фотодинамической те-

рапии [4].

Данные литературы свидетельствуют о том, что

общее облучение сопровождается не только актива-

цией свободнорадикальных реакций, но и усилением

расходования эндогенных антиоксидантов, а также

снижением активности антиоксидантных ферментов

[5, 7].

Иммунная система является одной из наиболее

чувствительных физиологических систем к острым и

хроническим лучевым воздействиям. В связи с этим,

на наш взгляд, исследование влияния различных анти-

оксидантов на иммунный статус в условиях хрониче-

ского лучевого воздействия имеет существенное

практическое и теоретическое значение.

Целью нашего исследования явилось изучение по-

казателей иммунного статуса лабораторных животных

при применении антиоксидантов – флавоноида дигид-

рокверцетина (ДГК) и производного пиримидина тио-

барбамина (ТВ-103) на фоне хронического лучевого

воздействия (ХЛВ).

Материалы и методы исследования

Исследования проводили на 30 белых беспород-

ных крысах-самцах в возрасте 14 месяцев, с массой

тела 200-230 г, содержащихся в стандартных условиях

вивария. Протокол экспериментальной части исследо-

вания на этапах содержания животных, моделирования

патологических процессов и выведения их из опыта

соответствовал принципам биологической этики, из-

ложенным в Международных рекомендациях по про-

ведению медико-биологических исследований с

использованием животных (1985), Европейской кон-

венции о защите позвоночных животных, используе-

мых для экспериментов или в иных научных целях

(Страсбург, 1986), Приказе МЗ СССР №755 от

12.08.1977 «О мерах по дальнейшему совершенство-

ванию организационных форм работы с использова-

нием экспериментальных животных», Приказе МЗ РФ

№267 от 19.06.2003 «Об утверждении правил лабора-

торной практики». Исследование одобрено Этическим

комитетом Амурской государственной медицинской

академии.

Изучаемые группы животных были представлены

следующим образом: в 1 группу вошли 10 крыс, полу-

чавших на фоне ХЛВ препарат ТВ-103 (находится на

стадии доклинических испытаний). В наших исследо-

ваниях ТВ-103 применялся в виде растворенного в

воде порошка (5% раствор, в 1 мл раствора – 50 мг ве-

щества), который животным вводили в желудок через

зонд по 1 мл на 100 г веса (5 мг/кг) ежедневно в тече-

ние месяца. Во 2 группе находились 10 животных, на

фоне ХЛВ получавших ДГК (Аметис, Россия) в виде

порошка, который растворяли в воде (2,5% раствор, в

1 мл раствора – 25 мг вещества). Введение препарата

в желудок осуществляли через зонд в дозе 1 мл на 100

г веса (2,5 мг/кг) ежедневно в течение месяца. В конт-

рольную группу вошли 10 животных, подвергавшихся

только ХЛВ.
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При проведении экспериментов по исследованию

ХЛВ на биологические организмы в качестве источ-

ника ионизирующего излучения использовался ради-

активный изотоп кобальта (60Со). Облучение

проводилось на дистанционном гамма-терапевтиче-

ском аппарате Рокус-АМ (Россия). Всех животных

ежедневно в течение 10 дней подвергали однократ-

ному облучению, длительность одного сеанса – 11 с,

перерыв между фракциями – 24 часа. Разовая очаговая

доза составляла 0,1 Гр, мощность дозы – 0,6 Гр/мин.

Суммарная очаговая доза за весь период облучения со-

ставила 1,0 Гр. 

При завершении научных исследований выведе-

ние животных из опыта проводили путем декапитации

с соблюдением требований гуманности согласно при-

ложению № 4 к Правилам проведения работ с исполь-

зованием экспериментальных животных (приложение

к приказу МЗ СССР № 755 от 12.08.1977 «О порядке

проведения эвтаназии (умерщвления животного)». 

В качестве материала использовали сыворотку

крови и иммунокомпетентные клетки. Всем животным

проводилось иммунологическое исследование: опре-

деление фагоцитарного числа нейтрофилов и интен-

сивности фагоцитоза (процентное содержание

фагоцитирующих клеток – фагоцитарный индекс,

среднее количество поглощенных частиц на одну

клетку – фагоцитарное число), определение популяций

и субпопуляций иммунокомпетентных клеток с помо-

щью моноклональных антител к поверхностным диф-

ференцировочным антигенам методом непрямой

иммунофлуоресценции. Подсчет клеток проводили на

люминесцентном микроскопе. Содержание иммуног-

лобулинов (Ig) основных классов определяли методом

иммуноферментного анализа с помощью наборов ре-

агентов ЗАО «Вектор-Бест» (Россия). Статистическая

обработка проводилась при помощи программы Stati-

stica 6.0 for Windows. Меры центральной тенденции и

рассеяния описывали их средним значением (М) и

средним квадратичным отклонением (±σ). Дополни-

тельно рассчитывали ошибку среднего значения.

Определение значимых различий между двумя неза-

висимыми выборками проводили по непарному крите-

рию Стьюдента (t). Критический уровень

достоверности нулевой статистической гипотезы был

принят равным 0,05.

Результаты исследования и их обсуждение

Содержание лейкоцитов и основных иммуноком-

петентных клеток в крови животных при применении

антиоксидантов ДГК и ТВ-103 на фоне ХЛВ представ-

лено в таблице 1.

При применении препарата ТВ-103 на фоне ХЛВ

в крови животных наблюдали достоверное увеличение

общего числа лейкоцитов в 1,3 раза по сравнению с

контролем. У крыс, получавших ДГК на фоне ХЛВ мы

отмечали тенденцию к некоторому снижению количе-

ства лейкоцитов по сравнению с группой животных,

принимавших ТВ-103, при этом их уровень по сравне-

нию с контролем достоверно увеличивался в 1,2 раза.

Таким образом, зарегистрирована тенденция к сохра-

нению лейкоцитарной реакции у животных на фоне

ХЛВ при применении антиоксидантных препаратов,

несколько более выраженная при использовании ТВ-

103, что свидетельствует о снижении негативного воз-

действия хронического излучения на лейкоцитарный

росток кроветворения при применении указанных ан-

тиоксидантных средств.

У крыс в группах 1 и 2 отмечено статистически

достоверное увеличение содержания лимфоцитов в

крови по отношению к контролю, при этом у живот-

ных, получающих ДГК количество лимфоцитов вы-

росло как в сравнении с контролем, так и крысами,

принимавшими ТВ-103 (в 2,6 и 1,3 раза, соответ-

ственно). При применении антиоксидантных препара-

тов у животных на фоне ХЛВ отмечалось и снижение

негативного воздействия на популяции как CD3+, так

и CD19+ лимфоцитов.

Характеристика субпопуляционного состава Т-

лимфоцитов у животных, подвергшихся ХЛВ и полу-

чавщих антиоксидантные препараты разных групп

суммирована в таблице 2.

Таблица 1
Содержание иммунокомпетентных клеток основных популяций в крови экспериментальных животных

Группы Лейкоциты, n×109/л Лимфоциты, % CD3+, % CD19+, %

Контрольная 4,9±0,19 18,8±0,95 28,9±5,51 19,6±0,52

Группа 1 6,3±0,37* 36,8±4,30* 33,4±4,28* 22,4±1,80*

Группа 2 6,1±0,28* 49,6±3,68* 37,5±4,77* 23,2±1,31*

Примечание: здесь и далее – различия показателей в сравнении с контрольной группой достоверны (р<0,05).

Установлено, что при применении ТВ-103 у жи-

вотных на фоне ХЛВ увеличивалось содержание CD4+

лимфоцитов. Что касается CD8+ лимфоцитов, то в дан-

ной группе отмечено достоверное их повышение по

сравнению с контролем в 1,4 раза.

У крыс, принимавших антиоксидант ДГК, количе-

ство CD4+ лимфоцитов оказалось достоверно выше

контроля в 1,3 раза. Содержание CD8+ лимфоцитов у

них также достоверно увеличилось по сравнению с

контролем в 1,4 раза. При этом по сравнению с живот-

ными 1 группы количество CD4+ и CD8+ лимфоцитов

среди крыс 2 группы было несколько выше.
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Дисбаланс между количеством CD4+ и CD8+ лим-

фоцитов нашел отражение в индексе их соотношения

– ИРИ II. Так, в организме лабораторных животных,

на фоне ХЛВ получающих антиоксидантные препа-

раты, иммунорегуляторный индекс – ИРИ II в 1 группе

имел тенденцию к снижению по сравнению с контро-

лем. 

Продукция Ig основных классов у эксперимен-

тальных животных представлена в таблице 3.

Таблица 2
Субпопуляционный состав Т-лимфоцитов в крови

экспериментальных животных 

Таблица 3
Содержание Ig основных классов в крови 

экспериментальных животных

Результаты исследования свидетельствуют о до-

стоверном увеличении уровня Ig всех изучаемых клас-

сов в крови животных при использовании как ТВ-103,

так и ДГК. Содержание в этих группах IgМ в среднем

превышало контрольные значения в 1,3 раза, IgА – в

1,4 раза, IgG – в 1,1 раза. При этом максимум образо-

вания циркулирующих иммунных комплексов зареги-

стрирован при применении антиоксиданта ДГК, что

достоверно выше контрольных показателей. 

Основные показатели фагоцитарной защиты у жи-

вотных разных групп наблюдения представлены в таб-

лице 4.

Таблица 4
Характеристика фагоцитарной защиты у 

экспериментальных животных

Применение антиоксидантных препаратов значи-

тельно повысило фагоцитарную активность в крови

лабораторных животных. Так, в результате использо-

вания препарата ТВ-103 и фагоцитарный показатель,

и фагоцитарное число достоверно увеличились по

сравнению с контролем в 1,3 раза. Интенсивность фа-

гоцитоза у животных при применении ДГК достоверно

увеличилась по сравнению с контролем в 1,5 раза, при

этом отмечена тенденция к увеличению данного пока-

зателя в сравнении с 1 группой животных. Фагоцитар-

ное число у крыс в этой группе достоверно

увеличилось в 1,4 раза по сравнению с контролем.

Таким образом, выполненное исследование позво-

лило установить, что использование антиоксидантных

препаратов при ХЛВ положительно влияет на иммун-

ный статус лабораторных животных. Некоторые пре-

имущества в иммуномодулирующем действии имеет

ДГК, поскольку его применение позволяет несколько

более эффективно повысить противорадиационную за-

щиту у экспериментальных животных за счет стиму-

ляции Т-клеточного звена иммунитета и повышения

фагоцитарной активности. По нашему мнению, анти-

оксиданты, прежде всего, флавоноидной природы,

могут быть рекомендованы к применению у лиц, под-

вергшихся острому и хроническому лучевому воздей-

ствию, так как оказывают выраженное протекторное

действие

Выводы 

1. Применение антиоксидантных препаратов у ла-

бораторных животных при ХЛВ приводит к восстанов-

лению лимфоцитарной реакции, значительному

снижению дефицита CD3+ лимфоцитов, более выра-

женному при использовании ДГК.

2. Антиоксиданты позволяют снизить дефицит

CD-4 лимфоцитов, возникающий на фоне ХЛВ, при

этом ДГК обладает более выраженным протекторным

действием по сравнению с ТВ-103.

3. Применение антиоксидантных препаратов при

ХЛВ достоверно стимулирует рост количества CD19+

лимфоцитов и повышает их функциональную актив-

ность в обеспечении макроорганизма иммуноглобули-

нами основных классов.

4. Влияние антиоксидантов на фагоцитарную ак-

тивность на фоне ХЛВ выражается достоверным по-

вышением эффективности фагоцитарных реакций –

как их поглотительной, так и переваривающей способ-

ности, особенно при применении ДГК.
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ГНОЙНО-НЕКРОТИЧЕСКИХ ЗАБОЛЕВАНИЯХ ЛЕГКИХ 
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РЕЗЮМЕ

У 170 больных гнойно-некротическими заболе-
ваниями легких исследовали показатели внесосу-
дистой жидкости легких и объемной скорости
лимфотока. Установлено, что лимфологические ме-
тоды оказались наиболее точными в диагностике
эндотоксикоза при гнойно-некротических заболе-
ваниях легких. Показатели внесосудистой жидко-
сти легких могут использоваться как
диагностический тест эндотоксикоза различной
степени. Параметры объемной скорости лимфотока
можно применять как диагностический критерий
выраженности эндотоксикоза.

Ключевые слова: эндотоксикоз, лимфа, гнойно-

некротические заболевания легких.

SUMMARY

K.V.Samsonov

LYMPHOLOGIC ASPECTS OF ENDOTOXICOSIS
DIAGNOSTICS IN NECROTIC SUPPURATIVE

PULMONARY DISEASES

170 patients with necrotic suppurative pulmonary
diseases were examined upon the characteristics of ex-
travascular pulmonary liquid and volume speed of the
blood flow. It was established that lymphologic meth-
ods turned out to be the most accurate in the diagnos-
tics of endotoxicosis at necrotic suppurative pulmonary
diseases. The characteristics of extravascular pul-
monary liquid can be used as a diagnostic test of endo-
toxicosis of a different degree. The parameters of
volume speed of the blood flow can be used as a diag-
nostic criterion of endotoxicisos intensity. 

Key words: endotoxicosis, necrotic suppurative pul-

monary disease.

Ведущей причиной тяжелого течения гнойно-нек-

ротических заболеваний легких (ГНЗЛ) и эмпиемы

плевры является эндогенная интоксикация, связанная,

прежде всего, с бактериальным эндотоксикозом и его

осложнениями в виде полиорганной недостаточности

[2, 8].

Основная система, обезвреживающая и выводя-

щая бактериальные токсины и продукты их жизнедея-

тельности из легких – лимфатическая. Воздействие на


