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Öåëü èññëåäîâàíèÿ — èçó÷åíèå â ýêñïåðèìåíòå èììóííûõ ðåàêöèé è ðåàêöèè êîñòíîãî ìîçãà ïðè ïðèîáðåòåí-
íîé òîêñè÷åñêîé ãåìîëèòè÷åñêîé àíåìèè íà ôîíå îñòðîãî ñòðåññà. Ìåòîäèêà. Èñïîëüçîâàíî 120 íåëèíåéíûõ áåëûõ
êðûñ; ìîäåëèðîâàíèå ãåìîëèòè÷åñêîé àíåìèè (ÃÀ) îñóùåñòâëÿëè îäíîêðàòíûì âíóòðèáðþøèííûì ââåäåíèåì 2,5%
ðàñòâîðà ôåíèëãèäðàçèíà — 20 ìã/êã èëè 2-áóòîêñèýòàíîëà — 20 ìã/êã ìàññû òåëà. Ó ÷àñòè æèâîòíûõ ïðèìåíÿëè
îñòðûé õîëîäîâîé ñòðåññ (òåìïåðàòóðà +4°Ñ, ýêñïîçèöèÿ — 1,5 ÷) ÷åðåç 1 ñóò. ïîñëå ââåäåíèÿ òîêñè÷åñêîãî àãåíòà.
Ðåçóëüòàòû. Ôåíèëãèäðàçèí (ÔÃ) è áóòîêñèýòàíîë (ÁÝ) âûçûâàþò ðàçâèòèå òîêñè÷åñêîé ãåìîëèòè÷åñêîé àíåìèè
ñ àóòîèììóííûì êîìïîíåíòîì. Â ñëó÷àå äåéñòâèÿ ÔÃ àíåìèÿ áûëà ìàêðîöèòàðíîé, ãèïåððåãåíåðàòîðíîé, ãèïîõðîì-
íîé, â ñëó÷àå äåéñòâèÿ ÁÝ — íîðìîõðîìíîé. Îáà àãåíòà ñòèìóëèðóþò â êîíå÷íîì èòîãå ýðèòðîïîýç â êîñòíîì ìîç-
ãå, íî èõ äåéñòâèå ïðèíöèïèàëüíî ðàçëè÷íî â îòíîøåíèè ìåãàêàðèîöèòàðíîãî ðîñòêà. ÔÃ ñòàòèñòè÷åñêè çíà÷èìî ïî-
äàâëÿåò ìåãàêàðèîöèòîïîýç, ÁÝ, íàïðîòèâ, èíòåíñèâíî åãî ñòèìóëèðóåò. Âåðîÿòíî, ýòîò ýôôåêò ÁÝ ñâÿçàí ñ åãî
ñïîñîáíîñòüþ âëèÿòü íà äèôôåðåíöèðîâêó êëåòîê ìåãàêàðèîöèòàðíîãî ðîñòêà ïîñðåäñòâîì èçìåíåíèÿ ñòðóêòóðû
àìèíîêèñëîò èëè ôåðìåíòîâ. Â óñëîâèÿõ âîçäåéñòâèÿ íà êîñòíûé ìîçã òîêñè÷åñêèõ àãåíòîâ ñ ãåìîëèòè÷åñêèì ýôôåê-
òîì õàðàêòåðíûå èçìåíåíèÿ ñî ñòîðîíû ýðèòðîöèòàðíîãî è ìåãàêàðèîöèòàðíîãî ðîñòêîâ, âîçíèêàþùèå ïðè îñòðîì
ñòðåññå, ìîãóò óñèëèâàòüñÿ èëè îñëàáëÿòüñÿ â çàâèñèìîñòè îò ïðèðîäû äåéñòâóþùåãî òîêñè÷åñêîãî àãåíòà.
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The purpose: to study of immune responses and bone marrow toxic reaction at hemolytic anemia with acute stress in exper-
iment. Methods. 120 nonlinear albino rats; GA simulation was performed by a single intraperitoneal injection of 2.5% solution
of phenylhydrazine (FG) — 20 mg/kg, or 2-butoxyethanol (BE) — 20 mg/kg body weight. Some animals used acute cold
stress (temperature of 40°C, the exposure — 1.5 hours), a day after the introduction of a toxic agent. Results. FG and BE
cause toxic acquired GA with an autoimmune component, macrocytic, hyper regenerative, but in the case of actions FG —
hypochromic, in the case of actions EB — normochromic. With respect to effects on bone marrow, both agents stimulate
erythropoiesis eventually, but their action is fundamentally different in relation megakaryocytic germ. FG significantly suppresses
megakaryocytopoiesis, BE, on the contrary, it actively promotes. Probably the effect of EB attributable to its ability to influence
the differentiation of the germ cells of megakaryocytic by changing the structure of the amino acids or enzymes.
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Ââåäåíèå

Ïðèîáðåòåííûå ãåìîëèòè÷åñêèå àíåìèè (ÃÀ) —
êàê àóòîèììóííûå, òàê è òîêñè÷åñêèå — ÷ðåçâû÷àé-
íî àêòóàëüíû â ïîñëåäíåå âðåìÿ â ñâÿçè ñ ïîñòîÿííî
âîçðàñòàþùèìè àíòèãåííûìè, â òîì ÷èñëå, ëåêàðñò-
âåííûìè, íàãðóçêàìè è àíòðîïîãåííûìè ôàêòîðàìè
[1, 2]. Ïðè ðàçâèòèè ïðèîáðåòåííîé òîêñè÷åñêîé ãå-
ìîëèòè÷åñêîé àíåìèè íåðåäêî ïðèñóòñòâóåò èììóí-
íûé êîìïîíåíò [3—7]. Êàê ïðàâèëî, ó òàêèõ áîëü-
íûõ îòìå÷àåòñÿ ïîëîæèòåëüíûé ïðÿìîé àíòèãëîáóëè-
íîâûé òåñò: ïîÿâëåíèå IgG èëè IgG è êîìïëåìåíòà,
â ðÿäå ñëó÷àåâ, êîìïëåìåíòà, IgG è IgA [8—12].
Ñòàíäàðòû äèàãíîñòèêè è òåðàïèè ïðèîáðåòåííûõ ãå-
ìîëèòè÷åñêèõ àíåìèé îñòàþòñÿ íåèçìåííûìè óæå
ìíîãî ëåò. Íåîáõîäèìîñòü äëèòåëüíîãî ïðèåìà êîð-
òèêîñòåðîèäíûõ ïðåïàðàòîâ, âíîâü âûÿâëÿåìûå çàêî-
íîìåðíîñòè ïàòîãåíåçà äèêòóþò ðàçðàáîòêó íîâûõ
ïîäõîäîâ ê òåðàïèè ÃÀ [13, 14].

×ðåçâû÷àéíî àêòóàëüíî äàëüíåéøåå èçó÷åíèå îò-
äåëüíûõ ìîìåíòîâ â ïàòîãåíåçå ïðèîáðåòåííîé òîêñè-
÷åñêîé ãåìîëèòè÷åñêîé àíåìèè, èììóííûõ ðåàêöèé,
ñîïðîâîæäàþùèõ òîêñè÷åñêèå ÃÀ, ðåàêöèè êîñòíîãî
ìîçãà íà ââåäåíèå ðàçëè÷íûõ òîêñè÷åñêèõ àãåíòîâ
ñ ãåìîëèòè÷åñêèì äåéñòâèåì. Îòâåòû íà ýòè âîïðîñû
ìîãóò äàòü òîëüêî ýêñïåðèìåíòàëüíûå èññëåäîâàíèÿ.

Öåëü èññëåäîâàíèÿ — èçó÷åíèå â ýêñïåðèìåíòå
èììóííûõ ðåàêöèé è ðåàêöèè êîñòíîãî ìîçãà ïðè
ïðèîáðåòåííîé òîêñè÷åñêîé ãåìîëèòè÷åñêîé àíåìèè
íà ôîíå îñòðîãî ñòðåññà.

Ìåòîäèêà

Â ýêñïåðèìåíòå èñïîëüçîâàíî 120 íåëèíåéíûõ áå-
ëûõ êðûñ (ñàìöîâ è ñàìîê) ìàññîé 150—200 ã â âîç-
ðàñòå 4 ìåñ. Æèâîòíûõ ñîäåðæàëè â ñòàíäàðòíûõ
óñëîâèÿõ âèâàðèÿ ïðè ñâîáîäíîì äîñòóïå ê ïèùå è
âîäå è 12—14-÷àñîâîãî ñâåòîâîãî äíÿ. Ýêñïåðèìåíòû
âûïîëíåíû â ñîîòâåòñòâèè ñ «Ïðàâèëàìè ïðîâåäåíèÿ

ðàáîò ñ èñïîëüçîâàíèåì ýêñïåðèìåíòàëüíûõ æèâîò-
íûõ» (Ïðèëîæåíèå ê ïðèêàçó Ìèíèñòåðñòâà çäðàâî-
îõðàíåíèÿ ÑÑÑÐ îò 12.08.1977 ã. ¹ 755) è «Åâðî-
ïåéñêîé êîíâåíöèåé î çàùèòå ïîçâîíî÷íûõ æèâîò-
íûõ, èñïîëüçóåìûõ äëÿ ýêñïåðèìåíòîâ èëè â èíûõ íà-
ó÷íûõ öåëÿõ» îò 18.III.1986

Ìîäåëèðîâàíèå ïðèîáðåòåííîé ãåìîëèòè÷åñêîé
àíåìèè îñóùåñòâëÿëè äâóìÿ ñëåäóþùèìè ñïîñîáàìè:

1 — îäíîêðàòíûì âíóòðèáðþøèííûì ââåäåíèåì
2,5% ðàñòâîðà ôåíèëãèäðàçèíà (ÔÃ) â äîçå
20 ìã/êã ìàññû òåëà;

2 — ââåäåíèå áóòîêñèýòàíîëà (ÁÝ) â äîçå
20 ìã/êã ìàññû òåëà.

×àñòü æèâîòíûõ ïîäâåðãàëàñü îñòðîìó õîëîäîâî-
ìó ñòðåññó (òåìïåðàòóðà +4°Ñ, ýêñïîçèöèÿ — 1,5 ÷)
÷åðåç ñóòêè ïîñëå ââåäåíèÿ òîêñè÷åñêîãî àãåíòà.

Ýêñïåðèìåíòàëüíûå ãðóïïû æèâîòíûõ (â êàæäîé
ãðóïïå ïî 20 êðûñ):

� èíòàêòíûå æèâîòíûå;
� ââåäåíèå ôåíèëãèäðîçèíà — (ÔÃ);
� ââåäåíèå ôåíèëãèäðîçèíà ñ ïîñëåäóþùèì

îñòðûì õîëîäîâûì ñòðåññîì (ÔÃ + ñòðåññ);
� èçîëèðîâàííûé îñòðûé õîëîäîâîé ñòðåññ —

(ñòðåññ);
� ââåäåíèå áóòîêñèýòàíîëà — (ÁÝ);
� ââåäåíèå áóòîêñèýòàíîëà ñ ïîñëåäóþùèì

îñòðûì õîëîäîâûì ñòðåññîì — (ÁÝ + ñòðåññ).
Åæåäíåâíîå íàáëþäåíèå çà æèâîòíûìè âêëþ÷àëî

ðåãèñòðàöèþ ïîâåäåíèÿ, âíåøíåãî âèäà, ôèçèîëîãè÷å-
ñêèõ ôóíêöèé. Äî íà÷àëà è ïî îêîí÷àíèè èññëåäîâà-
íèÿ ó æèâîòíûõ ðåãèñòðèðîâàëè ïîêàçàòåëè ïåðèôå-
ðè÷åñêîé êðîâè ïðè ïîìîùè ãåìàòîëîãè÷åñêîãî àâòî-
ìàòè÷åñêîãî àíàëèçàòîðà (Medonic M20, ïðîèçâîä-
ñòâî Boule Medical A.B., Øâåöèÿ), äëÿ ïîäñ÷åòà ðå-
òèêóëîöèòîâ ïîëüçîâàëèñü óíèôèöèðîâàííûì ìåòî-
äîì ïîäñ÷åòà ðåòèêóëîöèòîâ ïîñëå èõ îêðàñêè àçóðîì
II â ïðîáèðêå. Êðîâü áðàëè â êîëè÷åñòâå 100 ìêë äëÿ
ïîëó÷åíèÿ ýðèòðîìàññû, êîòîðóþ õðàíèëè ïðè òåìïå-
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ðàòóðå +4°Ñ ñ ãåìîêîíñåðâàíòîì «Ãëþãèöèð» (Äåê-
ñòðîçà+Íàòðèÿ öèòðàò&; ÎÀÎ «Ñèíòåç»; Ðîññèÿ,
ã.Êóðãàí) èç ðàñ÷åòà 1 îáúåì ãëþãèöèðà íà 4 îáúåìà
êðîâè (ñîãëàñíî ïðèëàãàåìîé èíñòðóêöèè ê ïðåïàðà-
òó). Ïî îêîí÷àíèè èññëåäîâàíèé æèâîòíûõ âûâîäèëè
èç ýêñïåðèìåíòà ïóòåì ïåðåðåçêè ñïèííîãî ìîçãà ïîä
ýôèðíûì íàðêîçîì ñ ñîáëþäåíèåì ïðàâèë ýâòàíàçèè,
áðàëè ìàòåðèàë äëÿ öèòîëîãè÷åñêîãî èññëåäîâàíèÿ —
êîñòíûé ìîçã èç áåäðåííîé êîñòè (äëÿ ïðèãîòîâëåíèÿ
ìàçêà). Îñóùåñòâëÿëè òàêæå âçÿòèå âåíîçíîé êðîâè
äëÿ ïîëó÷åíèÿ ñûâîðîòêè è ïîñòàíîâêè ðåàêöèè àã-
ãëþòèíàöèè ñ àóòîëîãè÷íûìè ýðèòðîöèòàìè, âçÿòûìè
äî ýêñïåðèìåíòà. Ïðîáû èíêóáèðîâàëè â òå÷åíèå 2 ÷
ïðè òåìïåðàòóðå +4°Ñ è çàòåì — â òå÷åíèå 30 ìèí
ïðè òåìïåðàòóðå +37°Ñ (äëÿ âûÿâëåíèÿ äåéñòâèÿ
òåïëîâûõ è õîëîäîâûõ àíòèòåë). Ðåçóëüòàòû ðåàêöèè
îöåíèâàëè îáùåïðèíÿòûì ñïîñîáîì è âûðàæàëè
ñ ó÷åòîì log-íîðìàëüíîãî ðàñïðåäåëåíèÿ äàííûõ
â âèäå log2-îáðàòíûõ òèòðîâ àíòèòåë (Èíñòðóêöèÿ ïî
ïðèìåíåíèþ äèàãíîñòèêóìà êëåùåâîãî ýíöåôàëèòà
ñóõîãî äëÿ ÐÒÃÀ, ÐÑÊ, ÐÐÃ è ÐÒÍÃÀ Ìèíìåäï-
ðîìà ÑÑÑÐ; 1990). Ðàñ÷åò log îñóùåñòâëÿëè ïðè ïî-
ìîùè òàáëèöû log. Ñòàòèñòè÷åñêèé àíàëèç âûïîëíåí
ïðè ïîìîùè ïðîãðàììíîãî ïàêåòà Biostat è ïðèëîæå-
íèÿ Microsoft ® Excel ïîëíîôóíêöèîíàëüíîãî îôèñ-
íîãî ïàêåòà Microsoft Office 2007. Ïðè ïðîâåäåíèè
èññëåäîâàíèé, õàðàêòåðèçóÿ âûáîðêè, îïðåäåëÿëè âû-
áîðî÷íûå ñðåäíèå âåëè÷èíû, îøèáêó ñðåäíåãî è âû-
áîðî÷íîå ñòàíäàðòíîå îòêëîíåíèå. Ñðàâíåíèå äâóõ
âûáîðî÷íûõ ñðåäíèõ ìåæäó ñîáîé îñóùåñòâëÿëè ïðè
ïîìîùè êðèòåðèÿ Ñòüþäåíòà. Äëÿ îöåíêè ðàçëè÷èé
ìåæäó íåñêîëüêèìè ñëó÷àéíûìè âûáîðêàìè èñïîëü-
çîâàëè ìåòîä îäíîôàêòîðíîãî äèñïåðñèîííîãî àíàëè-
çà. Ðåçóëüòàòû ïîâòîðíûõ èçìåðåíèé îöåíèâàëè ïðè
ïîìîùè ïàðíîãî êðèòåðèÿ Ñòüþäåíòà. Êðèòè÷åñêèé
óðîâåíü çíà÷èìîñòè ïðè ïðîâåðêå ñòàòèñòè÷åñêèõ ãè-
ïîòåç ïðèíèìàëè ðàâíûì p<0,05. Ïðèâîäèìûå
â ñòàòüå ÷èñëîâûå çíà÷åíèÿ ÿâëÿþòñÿ ïåðâè÷íûìè, çà
èñêëþ÷åíèåì çíà÷åíèé ëîãàðèôìîâ, êîòîðûå ÿâëÿþò-
ñÿ ïðîèçâîäíûìè çíà÷åíèÿìè.

Ðåçóëüòàòû è îáñóæäåíèå

Ïðè ïðîâåäåíèè àíàëèçà ïîêàçàòåëåé ïåðèôåðè÷å-
ñêîé êðîâè æèâîòíûõ óñòàíîâëåíî, ÷òî â ãðóïïàõ ÔÃ è
ÔÃ + ñòðåññ ïî îêîí÷àíèè ýêñïåðèìåíòà íàáëþäàëîñü
ñòàòèñòè÷åñêè çíà÷èìîå ñíèæåíèå êîíöåíòðàöèè ãåìî-
ãëîáèíà è êîëè÷åñòâà ýðèòðîöèòîâ ïî ñðàâíåíèþ ñ èñ-
õîäíûìè äàííûìè (òàáë. 1). Â ãðóïïå èíòàêòíûõ æè-
âîòíûõ è â ãðóïïå ñòðåññ èçìåíåíèé â ñîñòàâå êðàñíîé
êðîâè íà ïðîòÿæåíèè ýêñïåðèìåíòà íå îòìå÷àëîñü.

Â ãðóïïàõ ÔÃ è ÔÃ + ñòðåññ âûÿâëÿëè ñòàòèñòè-
÷åñêè çíà÷èìîå óâåëè÷åíèå êîëè÷åñòâà ðåòèêóëîöèòîâ
ïåðèôåðè÷åñêîé êðîâè; â ãðóïïå ñòðåññ è êîíòðîëüíîé
ãðóïïå ýòîãî ÿâëåíèÿ íå íàáëþäàëîñü: èíòàêòíûå æè-
âîòíûå: 1,43 ± 0,19% äî íà÷àëà ýêñïåðèìåíòà,
1,79 ± 0,24% ïî îêîí÷àíèè ýêñïåðèìåíòà (p>0,05);
ÔÃ: 1,557 ± 0,129% äî íà÷àëà ýêñïåðèìåíòà,
8,9 ± 1,3% ïî îêîí÷àíèè ýêñïåðèìåíòà (p<0,05);
ÔÃ + ñòðåññ: 1,35 ± 0,12% äî íà÷àëà ýêñïåðèìåíòà,
7,68 ± 0,41% ïî îêîí÷àíèè ýêñïåðèìåíòà (p<0,05);
ñòðåññ: 1,66 ± 0,14% äî íà÷àëà ýêñïåðèìåíòà,
1,99 ± 0,15% ïî îêîí÷àíèè ýêñïåðèìåíòà (p>0,05).

Â îïûòíûõ ãðóïïàõ ÁÝ è ÁÝ + ñòðåññ ê êîíöó ýêñ-
ïåðèìåíòà òàêæå îòìå÷àëîñü ñòàòèñòè÷åñêè çíà÷èìîå
ñíèæåíèå êîíöåíòðàöèè ãåìîãëîáèíà è óìåíüøåíèå êî-
ëè÷åñòâà ýðèòðîöèòîâ ïî ñðàâíåíèþ ñ èñõîäíûìè äàí-
íûìè (òàáë. 1). Ñòàòèñòè÷åñêè çíà÷èìûì áûëî óâåëè÷å-
íèå êîëè÷åñòâà ðåòèêóëîöèòîâ ïåðèôåðè÷åñêîé êðîâè:
ââåäåíèå ÁÝ: 1,49 ± 0,12% äî íà÷àëà ýêñïåðèìåíòà,
4,02 ± 0,46% ïî îêîí÷àíèè ýêñïåðèìåíòà (p<0,05);
ââåäåíèå ÁÝ â ñî÷åòàíèè ñ îñòðûì ñòðåññîì:
1,66 ± 0,12% äî íà÷àëà ýêñïåðèìåíòà, 4,28 ± 0,23%
ïî îêîí÷àíèè ýêñïåðèìåíòà (p<0,05).

Óñòàíîâëåíî, ÷òî ââåäåíèå ÔÃ ñîïðîâîæäàåòñÿ
óâåëè÷åíèåì ñîäåðæàíèÿ ãåìîãëîáèíà â ýðèòðîöèòàõ
(MCH), ñðåäíåãî îáúåìà ýðèòðîöèòîâ (MCV), ðàñ-
ïðåäåëåíèÿ ýðèòðîöèòîâ ïî îáúåìó (RDW) è ñíèæå-
íèåì ïîêàçàòåëÿ MCHÑ. Èçîëèðîâàííûé ñòðåññ íå
ìåíÿåò ýòèõ ïîêàçàòåëåé (òàáë. 2), òî åñòü, ïðè ìîäå-
ëèðîâàíèè ÃÀ ïðè ïîìîùè ââåäåíèÿ ÔÃ óêàçàííûì
ñïîñîáîì áûëà ïîëó÷åíà ìàêðîöèòàðíàÿ, ãèïîõðîìíàÿ

Ïàòîëîãè÷åñêàÿ ôèçèîëîãèÿ è ýêñïåðèìåíòàëüíàÿ òåðàïèÿ. 2017; 61(1) Îðèãèíàëüíûå ñòàòüè

60

Òàáëèöà 1
Êîíöåíòðàöèÿ ãåìîãëîáèíà (ã/ë) è êîëè÷åñòâî ýðèòðîöèòîâ (õ109 â 1 ìêë êðîâè)

â ïåðèôåðè÷åñêîé êðîâè ýêñïåðèìåíòàëüíûõ æèâîòíûõ, (M ± m)

Ýêñïåðèìåíòàëüíàÿ ãðóïïà Êîëè÷åñòâî ýðèòðîöèòîâ
â íà÷àëå ýêñïåðèìåíòà

Êîëè÷åñòâî ýðèòðîöèòîâ
â êîíöå ýêñïåðèìåíòà

Óðîâåíü Hb â íà÷àëå
ýêñïåðèìåíòà

Óðîâåíü Hb â êîíöå
ýêñïåðèìåíòà

Èíòàêòíûå æèâîòíûå, n = 20 6,456 ± 0,57 6,532 ± 1,88 118,4 ± 9,82 122,8 ± 5,57

ÔÃ, n = 20 6,342 ± 0,88 4,556 ± 0,15* 127 ± 6,708 70,2 ± 5,426*

ÔÃ + ñòðåññ, n = 20 6,455 ± 0,97 4,108 ± 1,22* 130 ± 5,899 77,4 ± 3,945*

Ñòðåññ, n = 20 6,271 ± 0,98 6,345 ± 0,34 123,4 ± 7,86 127,9 ± 8,32

ÁÝ, n = 20 6,342 ± 0,88 4,556 ± 0,15* 122,4 ± 3,544 84,0 ± 5,177*

ÁÝ + ñòðåññ, n = 20 6,455 ± 1,23 3,742 ± 0,87* 126,8 ± 2,437 72,8 ± 3,72*

Ïðèìå÷àíèå. Ìåòîä ñòàòèñòè÷åñêîãî àíàëèçà — êðèòåðèé Ñòüþäåíòà; * p<0,05 ïî îòíîøåíèþ ê èñõîäíûì äàííûì



è, ó÷èòûâàÿ êîëè÷åñòâî ðåòèêóëîöèòîâ, — ãèïåððåãå-
íåðàòîðíàÿ àíåìèÿ.

Îïðåäåëåíèå ýðèòðîöèòàðíûõ èíäåêñîâ ïîêàçàëî,
÷òî â ãðóïïàõ ÁÝ è ÁÝ + ñòðåññ, ïîäîáíî ãðóïïàì
ÔÃ è ÔÃ + ñòðåññ îòìå÷àåòñÿ óâåëè÷åíèå ïîêàçàòåëÿ
MCH, ïîêàçàòåëÿ MCV è ïîêàçàòåëÿ RDW, à
â ãðóïïå ñòðåññ ýòîò ïîêàçàòåëü íå ìåíÿëñÿ (òàáë. 2).
Ïðè ýòîì â ãðóïïàõ ÁÝ è ÁÝ + ñòðåññ íå âûÿâëÿåòñÿ
èçìåíåíèå ïîêàçàòåëÿ MCHÑ, òàê æå, êàê è â ãðóïïå
ñî ñòðåññîì. Òî åñòü, ïðè ìîäåëèðîâàíèè ÃÀ ïðè ïî-
ìîùè ââåäåíèÿ ÁÝ ïîëó÷èëè ìàêðîöèòàðíóþ, íîð-
ìîõðîìíóþ è, ó÷èòûâàÿ êîëè÷åñòâî ðåòèêóëîöèòîâ,
— ãèïåððåãåíåðàòîðíóþ àíåìèþ.

Ó÷åò ðåçóëüòàòîâ ÃÀ ó æèâîòíûõ îïûòíûõ ãðóïï
ñ ââåäåíèåì ÔÃ ïîêàçàë íàëè÷èå ãåìîëèçà — â åäè-
íè÷íûõ ñëó÷àÿõ, îòñóòñòâèå àããëþòèíàöèè — òàêæå
â åäèíè÷íûõ ñëó÷àÿõ; ó áîëüøèíñòâà æèâîòíûõ, êîòî-
ðûì ââîäèëè ÔÃ (ÔÃ, ÔÃ + ñòðåññ) âûÿâëåíà àã-
ãëþòèíàöèÿ: ÔÃ — ñðåäíèå çíà÷åíèÿ log —
3,6 ± 0,79; ÔÃ + ñòðåññ — ñðåäíèå çíà÷åíèÿ log —
4,3 ± 1,13 (p = 0,617; êðèòåðèé Ñòüþäåíòà). Òî åñòü
â ãðóïïå ñî ñòðåññîì àããëþòèíàöèÿ áîëåå âûðàæåíà,
÷åì ïðè èçîëèðîâàííîì ââåäåíèè ÔÃ, íî ðàçíèöà
ìåæäó ãðóïïàìè íå çíà÷èìà. Â ãðóïïå êîíòðîëÿ è
â ãðóïïå ñ èçîëèðîâàííûì ñòðåññîì íàáëþäàëîñü îò-
ñóòñòâèå àããëþòèíàöèè âî âñåõ ëóíêàõ ïëàíøåòà.

Ïðè ïðîâåäåíèè ðåàêöèè àããëþòèíàöèè ïðèñóòñò-
âèå àíòèòåë ê ñîáñòâåííûì ýðèòðîöèòàì âûÿâëåíî
êàê â ãðóïïå ÁÝ (ñðåäíèå çíà÷åíèÿ log — 8,9 ± 1,3),
òàê è â ãðóïïå ÁÝ + ñòðåññ (ñðåäíèå çíà÷åíèÿ log —
9,7 ± 0,76; ð = 0,603 êðèòåðèé Ñòüþäåíòà. Òî åñòü
ââåäåíèå áóòîêñèýòàíîëà ïðîâîöèðóåò ðàçâèòèå àóòî-
èììóííîé ðåàêöèè, íàïðàâëåííîé â îòíîøåíèè ñîáñò-
âåííûõ ýðèòðîöèòîâ. Ïðè ýòîì â ãðóïïå ÁÝ + ñòðåññ
àããëþòèíàöèÿ áîëåå âûðàæåíà, íî òàê æå, êàê è
â ñëó÷àå ñ ââåäåíèåì ÔÃ, ýòà ðàçíèöà ñòàòèñòè÷åñêè

íåçíà÷èìà. Îäíàêî ïðè ñðàâíåíèè ãðóïïû ñ ââåäåíè-
åì ÔÃ è ââåäåíèåì ÁÝ ð = 0,003. Òî æå ìîæíî ñêà-
çàòü è ïî ïîâîäó ñðàâíåíèÿ ãðóïï ÔÃ + ñòðåññ è ÁÝ
+ ñòðåññ: ð = 0,000 (êðèòåðèé Ñòüþäåíòà). Òî åñòü,
ÁÝ â áîëüøåé ñòåïåíè, íåæåëè ÔÃ, ñïîñîáåí ïðîâî-
öèðîâàòü àóòîèììóííûå ðåàêöèè, íàïðàâëåííûå ïðî-
òèâ ñîáñòâåííûõ ýðèòðîöèòîâ.

Ïîêàçàòåëè, õàðàêòåðèçóþùèå êîëè÷åñòâåííûé
ñîñòàâ êëåòîê ýðèòðîèäíîãî ðîñòêà ìèåëîãðàììû,
ó æèâîòíûõ ñ èçîëèðîâàííûì îñòðûì ñòðåññîì íå îò-
ëè÷àëèñü îò ïîêàçàòåëåé èíòàêòíûõ æèâîòíûõ. ×òî
êàñàåòñÿ ãðóïï ñ ââåäåíèåì ÔÃ, òî â îáåèõ ýêñïåðè-
ìåíòàëüíûõ ãðóïïàõ (ÔÃ, ÔÃ + ñòðåññ) âûÿâëåíî
ñòàòèñòè÷åñêè çíà÷èìîå (ïî îòíîøåíèþ ê êîíòðîëþ)
óâåëè÷åíèå êîëè÷åñòâà êëåòîê ýðèòðîèäíîãî ðîñòêà
â êîñòíîì ìîçãå çà ñ÷åò ïîâûøåíèÿ êîëè÷åñòâà ýðèò-
ðîáëàñòîâ, ïðîíîðìîöèòîâ, áàçîôèëüíûõ è ïîëèõðî-
ìàòîôèëüíûõ íîðìîöèòîâ, ÷òî ñîãëàñóåòñÿ ñ óâåëè÷å-
íèåì êîëè÷åñòâà ðåòèêóëîöèòîâ â ïåðèôåðè÷åñêîé
êðîâè æèâîòíûõ ýòèõ ãðóïï ê êîíöó ýêñïåðèìåíòà.
Â ãðóïïàõ ÁÝ è ÁÝ + ñòðåññ âûÿâëåíî ñòàòèñòè÷åñêè
çíà÷èìîå (ïî îòíîøåíèþ ê êîíòðîëþ) óâåëè÷åíèå êî-
ëè÷åñòâà êëåòîê ýðèòðîèäíîãî ðîñòêà â êîñòíîì ìîçãå
çà ñ÷åò ïîâûøåíèÿ êîëè÷åñòâà ýðèòðîáëàñòîâ, ïðî-
íîðìîöèòîâ, áàçîôèëüíûõ è ïîëèõðîìàòîôèëüíûõ
íîðìîöèòîâ, ÷òî ñîãëàñóåòñÿ ñ óâåëè÷åíèåì êîëè÷åñò-
âà ðåòèêóëîöèòîâ â ïåðèôåðè÷åñêîé êðîâè æèâîòíûõ
ýòèõ ãðóïï ê êîíöó ýêñïåðèìåíòà (òàáë. 3).

Êîëè÷åñòâî òðîìáîöèòîâ êðîâè âî âñåõ ýêñïåðè-
ìåíòàëüíûõ ãðóïïàõ èìåëî òåíäåíöèþ ê ðîñòó, íî
ñòàòèñòè÷åñêè íåçíà÷èìóþ (òàáë. 4). Êàêèõ-ëèáî êà-
÷åñòâåííûõ èçìåíåíèé ñî ñòîðîíû òðîìáîöèòîâ â ýêñ-
ïåðèìåíòàëüíûõ ãðóïïàõ ñî ñòðåññîì è ââåäåíèåì ÔÃ
íå âûÿâëåíî (òàáë. 5). Ââåäåíèå ÁÝ ñîïðîâîæäàåòñÿ
êà÷åñòâåííûìè èçìåíåíèÿìè òðîìáîöèòîâ — â ÷àñò-
íîñòè, óìåíüøåíèåì èõ îáúåìà (òàáë. 5), ÷òî ïîçâî-
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Òàáëèöà 2
Ñðåäíåå ñîäåðæàíèå ãåìîãëîáèíà â ýðèòðîöèòå (MCH, ïã/ýð), ýðèòðîöèòàõ (MCHÑ, ã/ë), ñðåäíèé îáúåì ýðèòðîöèòà
(MCV, fL), ïîêàçàòåëü ðàñïðåäåëåíèÿ ýðèòðîöèòîâ ïî îáúåìó (RDW, %) ó ýêñïåðèìåíòàëüíûõ æèâîòíûõ, (M ± m)

Ýêñïåðèìåí-
òàëüíàÿ ãðóïïà

ÌÑÍ ð ÌÑÍÑ ð ÌÑV ð RDW ð

Èíòàêòíûå
æèâîòíûå

17,82 ± 0,28 343,0 ± 2,08 52,11 ± 1,07 17,93 ± 0,52

ÔÃ 21,84 ± 0,59 ð = 0,000* 327,36 ±
2,25*

ð = 0,000* 66,79 ± 1,85* ð = 0,000* 30,05 ± 0,96* ð = 0,000*

ÔÃ + ñòðåññ 22,14 ± 0,82 ð = 0,000* 322,15 ± 3,42 ð = 0,000* 67,5 ± 2,54 ð = 0,000* 29,58 ± 1,14 ð = 0,000*

Ñòðåññ 18,12 ± 0,43 ð = 0,562 339,0 ± 2,88 ð = 0,267 54,3 ± 1,09 ð = 0,160 16,93 ± 0,89 ð = 0,338

ð (ANOVA) ð = 0,000# ð = 0,000# ð = 0,000# ð = 0,000#

ÁÝ 22,07 ± 0,69 ð = 0,000* 337,75 ± 1,87 ð = 0,068 66,79 ± 1,85 ð = 0,000* 26,78 ± 2,05 ð = 0,000*

ÁÝ + ñòðåññ 21,11 ± 0,52 ð = 0,000* 344,7 ± 3,56 ð = 0,682 68,22 ± 2,05 ð = 0,000* 25,92 ± 1,88 ð = 0,000*

ð (ANOVA) ð = 0,000# ð = 0,224 ð = 0,000# ð = 0,000#

Ïðèìå÷àíèå. * ð<0,05 ïî îòíîøåíèþ ê ãðóïïå êîíòðîëÿ (èíòàêòíûå æèâîòíûå); Ìåòîä ñòàòèñòè÷åñêîãî àíàëèçà — êðèòåðèé
Ñòüþäåíòà; # ð<0,05; Ìåòîä ñòàòèñòè÷åñêîãî àíàëèçà — îäíîôàêòîðíûé äèñïåðñèîííûé àíàëèç (ANOVA).



ëÿåò âûñêàçàòü ãèïîòåçó î òîì, ÷òî ÁÝ âëèÿåò íà ìå-
ãàêàðèîöèòàðíûé ðîñòîê, èçìåíÿÿ, âîçìîæíî, ñòðóê-
òóðó àìèíîêèñëîò èëè ôåðìåíòîâ.

Ïðè ýòîì êîëè÷åñòâî ìåãàêàðèîöèòîâ (ÌÊÖ)
â êîñòíîì ìîçãå æèâîòíûõ ñ èçîëèðîâàííûì ñòðåññîì

èìåëî òåíäåíöèþ ê ðîñòó, ñ ââåäåíèåì ÔÃ — ñòàòè-
ñòè÷åñêè çíà÷èìî óìåíüøàëîñü ïî îòíîøåíèþ ê êîíò-
ðîëþ (òàáë. 4). ×òî æå êàñàåòñÿ ãðóïï ñ ââåäåíèåì
ÁÝ, òî êîëè÷åñòâî ÌÊÖ ñòàòèñòè÷åñêè çíà÷èìî âîç-
ðîñòàëî (òàáë. 4).
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Òàáëèöà 3
Êîëè÷åñòâåííûé ñîñòàâ êëåòîê ýðèòðîèäíîãî ðÿäà ìèåëîãðàìì ýêñïåðèìåíòàëüíûõ æèâîòíûõ, (M ± m)

Ýêñïåðèìåíòàëüíàÿ
ãðóïïà

Àáñîëþòíîå ÷èñëî êëåòîê, õ106/êîñòíûé ìîçã áåäðåííîé êîñòè

Ýðèòðîáëà-
ñòû

Ïðîíîðìîöè-
òû

Íîðìîöèòû Ìèòîç êëåòîê Âåñü ýðèòðî-
èäíûé ðÿäÁàçîôèëüíûå Ïîëèõðîìà-

òîôèëüíûå
Îêñèôèëüíûå

Èíòàêòíûå æèâîòíûå 0,35 ± 0,09 0,83 ± 0,19 4,57 ± 0,82 30,01 ± 4,28 5,4 ± 1,12 0,55 ± 0,12 38,37 ± 4,83

ÔÃ 1,28 ± 0,42* 1,96 ± 0,5* 14,28 ± 4,56* 45,22 ± 7,87* 4,17 ± 0,97 1,12 ± 0,52 68,03 ± 10,47*

ÔÃ + ñòðåññ 1,31 ± 0,28* 1,87 ± 0,21* 15,33 ± 5,51* 43,17 ± 5,29* 4,82 ± 0,88 1,17 ± 0,43 67,67 ± 9,24*

Ñòðåññ 0,28 ± 0,07 0,9 ± 0,08 5,12 ± 0,44 33,95 ± 5,17 5,2 ± 0,88 0,5 ± 0,07 45,95 ± 3,27

ÁÝ 1,42 ± 0,27* 1,88 ± 0,43* 15,22 ± 3,82* 44,39 ± 5,47* 5,28 ± 0,35 1,14 ± 0,28 69,33 ± 7,85*

ÁÝ + ñòðåññ 1,55 ± 0,14* 1,92 ± 0,18* 16,47 ± 2,91* 45,31 ± 4,88* 5,96 ± 0,57 1,16 ± 0,28 72,37 ± 8,35*

Ïðèìå÷àíèå. * p<0,05 ïî îòíîøåíèþ ê èíòàêòíûì æèâîòíûì (ãðóïïà êîíòðîëÿ); Ìåòîä ñòàòèñòè÷åñêîãî àíàëèçà — êðèòåðèé
Ñòüþäåíòà.

Òàáëèöà 4
Êîëè÷åñòâî ìåãàêàðèîöèòîâ (ÌÊÖ) â êîñòíîì ìîçãå, òðîìáîöèòîâ â âåíîçíîé êðîâè õ109/ë,

ó ýêñïåðèìåíòàëüíûõ æèâîòíûõ, (M ± m)

Ýêñïåðèìåíòàëüíàÿ
ãðóïïà

Êîë-âî ÌÊÖ ð (êðèòåðèé Ñòüþäåíòà) Êîë-âî òðîìáîöèòîâ ð (êðèòåðèé Ñòüþäåíòà)

Èíòàêòíûå æèâîòíûå 48,70 ± 4,12 786,2 ± 95,5

ÔÃ 18,00 ± 3,67* 0,000 952,6 ± 102,3 ð = 0,242

ÔÃ + ñòðåññ 32,54 ± 3,92* 0,007 988,4 ± 106,5 ð = 0,166

Ñòðåññ 55,67 ± 4,83 0,279 933,3 ± 89,9 ð = 0,269

ð (ANOVA) 0,000# ð = 0,492

ÁÝ 72,00 ± 4,91 0,000* 895,1 ± 48,38 ð = 0,315

ÁÝ + ñòðåññ 88,43 ± 7,85 0,000* 928,3 ± 57,81 ð = 0,211

ð (ANOVA) 0,000# ð = 0,487

Ïðèìå÷àíèå. * ð<0,05 ïî îòíîøåíèþ ê ãðóïïå êîíòðîëÿ (èíòàêòíûå æèâîòíûå); Ìåòîä ñòàòèñòè÷åñêîãî àíàëèçà — êðèòåðèé
Ñòüþäåíòà; # ð<0,05; Ìåòîä ñòàòèñòè÷åñêîãî àíàëèçà — îäíîôàêòîðíûé äèñïåðñèîííûé àíàëèç

Òàáëèöà 5
Ïîêàçàòåëè òðîìáîêðèòà (ÐÑÒ,%), ñðåäíåãî îáúåìà òðîìáîöèòîâ (MPV, fL),

ñòåïåíè àíèçîöèòîçà òðîìáîöèòîâ (PDW, %), ó ýêñïåðèìåíòàëüíûõ æèâîòíûõ, (M ± m)

Ýêñïåðèìåíòàëüíàÿ
ãðóïïà

ÐÑÒ ð (êðèòåðèé
Ñòüþäåíòà)

MPV ð (êðèòåðèé
Ñòüþäåíòà)

PDW ð (êðèòåðèé
Ñòüþäåíòà)

Èíòàêòíûå æèâîòíûå 0,499 ± 0,058 6,44 ± 0,125 9,73 ± 0,173

ÔÃ 0,611 ± 0,063 ð = 0,199 6,48 ± 0,118 ð = 0,817 9,69 ± 0,156 ð = 0,865

ÔÃ + ñòðåññ 0,652 ± 0,071 ð = 0,103 6,51 ± 0,127 ð = 0,697 9,54 ± 0,122 ð = 0,375

Ñòðåññ 0,624 ± 0,056 ð = 0,129 6,49 ± 0,098 ð = 0,755 9,67 ± 0,146 ð = 0,792

ð (ANOVA) ð = 0,329 ð = 0,979 ð = 0,826

ÁÝ 0,546 ± 0,032 ð = 0,482 6,078 ± 0,118 ð = 0,042* 9,69 ± 0,156 ð = 0,865

ÁÝ + ñòðåññ 0,573 ± 0,042 ð = 0,308 6,045 ± 0,078 ð = 0,011* 9,54 ± 0,122 ð = 0,375

ð (ANOVA) ð = 0,325 ð = 0,004# ð = 0,826

Ïðèìå÷àíèå. * ð<0,05 ïî îòíîøåíèþ ê ãðóïïå êîíòðîëÿ (èíòàêòíûå æèâîòíûå). Ìåòîä ñòàòèñòè÷åñêîãî àíàëèçà — êðèòåðèé
Ñòüþäåíòà: # ð<0,05; Ìåòîä ñòàòèñòè÷åñêîãî àíàëèçà — îäíîôàêòîðíûé äèñïåðñèîííûé àíàëèç.



Òàêèì îáðàçîì, ïðè âíóòðèáðþøèííîì ââåäåíèè
êàê ÔÃ, òàê è ÁÝ, ðàçâèâàëàñü ãåìîëèòè÷åñêàÿ àíå-
ìèÿ — â ñëó÷àå äåéñòâèÿ ÔÃ — ãèïîõðîìíàÿ, à
â ñëó÷àå äåéñòâèÿ ÁÝ — íîðìîõðîìíàÿ. Ïî äàííûì
ëèòåðàòóðû, ÔÃ-àíåìèÿ õàðàêòåðèçóåòñÿ àíèçî- è
ïîéêèëîöèòîçîì, óâåëè÷åíèåì ñîäåðæàíèÿ ìèêðî- è
ìàêðîöèòîâ íà 35% ïî îòíîøåíèþ ê íîðìîöèòàì,
âûÿâëåíèåì ìèêðîñôåðîöèòîâ [15].

Ïðè ÔÃ-àíåìèè îòìå÷àåòñÿ óâåëè÷åíèå ñðåäíåêëå-
òî÷íîãî äèàìåòðà ýðèòðîöèòîâ — õàðàêòåðíûé ïðèçíàê
ìàêðîöèòàðíîé àíåìèè, óìåíüøàåòñÿ êîíöåíòðàöèÿ Hb
è Ýð, ÌÑÍÑ, óâåëè÷èâàåòñÿ MCV ïî ñðàâíåíèþ
ñ èíòàêòíûìè æèâîòíûìè [16]. Òî åñòü ïîëó÷åííûå ðå-
çóëüòàòû ñîîòâåòñòâóþò ïðåäñòàâëåíèÿì î ãåìîëèòè÷å-
ñêîé àíåìèè, âûçâàííîé ÔÃ. Â îòíîøåíèè ÁÝ îñíîâ-
íîé ïîâðåæäàþùèé ýôôåêò ñî ñòîðîíû ñèñòåìû êðîâåò-
âîðåíèÿ (ïî äàííûì êëèíè÷åñêèõ íàáëþäåíèé) õàðàêòå-
ðèçóåòñÿ êàê ìàêðîöèòàðíàÿ, íîðìîõðîìíàÿ è ãèïåððå-
ãåíåðàòîðíàÿ àíåìèÿ (National Toxicology Program.
2000), ÷òî ñîîòâåòñòâóåò ïðåäñòàâëåííûì â ðàáîòå ýêñ-
ïåðèìåíòàëüíûì äàííûì.

Èçâåñòíî, ÷òî ïðè ñòðåññå êîëè÷åñòâî òðîìáîöè-
òîâ óâåëè÷èâàåòñÿ âñëåäñòâèå èõ ìîáèëèçàöèè â êðî-
âîòîê — â ðàìêàõ ñòðåññ-ðåàêöèè [17]. Ýòèì îáúÿñ-
íÿåòñÿ óâåëè÷åíèå êîëè÷åñòâà è òðîìáîöèòîâ, è ìåãà-
êàðèîöèòîâ â ãðóïïå ñ èçîëèðîâàííûì ñòðåññîì.
Â ãðóïïå ñ ââåäåíèåì ÔÃ îòìå÷àåòñÿ, íàïðîòèâ, óìå-
íüøåíèå êîëè÷åñòâà ìåãàêàðèîöèòîâ, ÷òî ìîæåò áûòü
ñâÿçàíî ñ öèòîëèòè÷åñêèì äåéñòâèåì ÔÃ, âêëþ÷àÿ
àóòîèììóííûå ðåàêöèè. Â ãðóïïå ñ ñî÷åòàíèåì ââåäå-
íèÿ ÔÃ è îñòðîãî ñòðåññà èõ êîëè÷åñòâî ñòàòèñòè÷å-
ñêè çíà÷èìî íå èçìåíèëîñü, ïîñêîëüêó óâåëè÷åíèå êî-
ëè÷åñòâà ìåãàêàðèîöèòîâ ïðè ñòðåññå íèâåëèðîâàëîñü
èõ ñíèæåíèåì, îáóñëîâëåííûì ââåäåíèåì ÔÃ.

Ñóùåñòâóåò ìíåíèå, ÷òî ðÿä ôàêòîðîâ, â òîì ÷èñëå
õèìè÷åñêèå àãåíòû, âûçûâàåò òðîìáîöèòîïåíèþ, èíäó-
öèðóÿ àïîïòîç ìåãàêàðèîöèòîâ è èõ ïðåäøåñòâåííèêîâ
[18]. Àïîïòîç ÿâëÿåòñÿ âàæíûì ýòàïîì îòøíóðîâêè
òðîìáîöèòîâ îò ìåãàêàðèîöèòîâ — íîðìàëüíîé ñîñòàâ-
íîé ÷àñòè ïðîöåññà òðîìáîöèòîïîýçà, ïîñðåäñòâîì àêòè-
âàöèè ñòðåññà öèòîïëàçìàòè÷åñêîãî ðåòèêóëóìà [19].
Ìåãàêàðèîöèòû îáëàäàþò áîëüøåé ÷óâñòâèòåëüíîñòüþ
ê ñòðåññó, ÷åì ìèåëîèäíûå ïðåäøåñòâåííèêè [20].
Â óñëîâèÿõ in vitro ïîêàçàíî, ÷òî ñòðåññ óñêîðÿåò ïðî-
öåññ òðîìáîöèòîïîýçà — êàê çà ñ÷åò îòøíóðîâêè è ìî-
áèëèçàöèè òðîìáîöèòîâ, òàê è ñòèìóëÿöèè äèôôåðåíöè-
ðîâêè ñòâîëîâûõ êëåòîê â ýòîì íàïðàâëåíèè [21]. Àê-
òèâíûå ôîðìû êèñëîðîäà, îáðàçóþùèåñÿ ïðè ñòðåññå,
ÿâëÿþòñÿ àêòèâàòîðàìè êëåòî÷íîé äåÿòåëüíîñòè, â òîì
÷èñëå äèôôåðåíöèðîâêè êëåòîê, è, â ÷àñòíîñòè, êëåòîê
ìåãàêàðèîöèòàðíîé ëèíèè [22].

Ïî äàííûì ëèòåðàòóðû, ïðè ÔÃ-èíäóöèðîâàííîé
ÃÀ ïðîèñõîäèò àêòèâàöèÿ êàê ýðèòðîèäíîãî, òàê è òðîì-
áîöèòàðíîãî ðîñòêîâ çà ñ÷åò ýðèòðîïîýòèíà è òðîìáîïîý-

òèíà, ÷òî ðàñöåíèâàåòñÿ êàê êîìïåíñàòîðíàÿ ðåàêöèÿ
[23]. Íî ó ýðèòðîöèòàðíîãî è ìåãàêàðèîöèòîðíîãî ðîñò-
êîâ ñóùåñòâóåò åäèíûé ïðåäøåñòâåííèê — ìåãàêàðèîöè-
òàðíî-ýðèòðîèäíûé ïðåäøåñòâåííèê (MK-erythroid pro-
genitor) [24]. Íà ñåãîäíÿøíèé äåíü ñóùåñòâóþò äàííûå
î òîì, ÷òî ïðè ñòðåññå áèïîòåíòíûé ìåãàêàðèîöèòàð-
íî-ýðèòðîèäíûé ïðåäøåñòâåííèê äèôôåðåíöèðóåòñÿ êàê
â íàïðàâëåíèè ýðèòðîèäíîé, òàê è â íàïðàâëåíèè ìåãàêà-
ðèîöèòàðíîé ëèíèé — ïî ìåðå âîçíèêàþùåé íåîáõîäè-
ìîñòè [25]. Êðîìå òîãî, èçâåñòíî, ÷òî íåêîòîðûå ýíäî-
ãåííûå ôàêòîðû, ñîïðîâîæäàþùèå ðàçëè÷íûå ïàòîëîãè-
÷åñêèå ñîñòîÿíèÿ, â òîì ÷èñëå òðàíñôîðìèðóþùèé ôàê-
òîð ðîñòà-b1, èíãèáèðóþò ðàçâèòèå ÌÊÖ [24]. Òî åñòü
óìåíüøåíèå êîëè÷åñòâà ÌÊÖ â êîñòíîì ìîçãå ýêñïåðè-
ìåíòàëüíûõ æèâîòíûõ ïðè ââåäåíèè ÔÃ ìîæåò áûòü
îáúÿñíåíî ýòèìè ïðè÷èíàìè.

Óâåëè÷åíèå êîëè÷åñòâà ÌÊÖ â ãðóïïå ñ ââåäåíè-
åì ÁÝ ìîæåò áûòü îáúÿñíåíî ñ ïîçèöèé ó÷åíèÿ
î ñòðåññå, ëèáî ìîæåò òðàêòîâàòüñÿ êàê ñïåöèôè÷å-
ñêîå äåéñòâèå áóòîêñèýòàíîëà [26]. Óâåëè÷åíèå êîëè-
÷åñòâà ìåãàêàðèîöèòîâ êîñòíîãî ìîçãà (ìåãàêàðèîöè-
òàðíàÿ ãèïåðïëàçèÿ) ìîæåò íàáëþäàòüñÿ ïðè íåêîòî-
ðûõ âèäàõ àíåìèé: òàê, íàïðèìåð, åæåäíåâíûå èíúåê-
öèè ïîëèýòèëåíãëèêîëÿ Balb/ñ ìûøàì â òå÷åíèå
2 íåä., èíäóöèðîâàëè ãèïåðïëàçèþ ìåãàêàðèîöèòîâ,
ìèåëîèäíóþ ãèïåðïëàçèþ è ýðèòðîèäíóþ ãèïîïëàçèþ
â êîñòíîì ìîçãå; çàìåòíîå óâåëè÷åíèå ÷èñëà ìåãàêà-
ðèîöèòîâ îòìå÷àåòñÿ òàêæå è ïðè ââåäåíèè ñàìöàì è
ñàìêàì êðûñ F344 ÷åðåç çîíä 2-áóòîêñèýòàíîëà
[26], ÷òî ïîäòâåðæäàþò è íàøè äàííûå.

Çàêëþ÷åíèå

Òàêèì îáðàçîì, îáà ãåìîëèòè÷åñêèõ àãåíòà — ÔÃ è
ÁÝ — â êîíå÷íîì èòîãå ïðèâîäÿò ê ôîðìèðîâàíèþ,
ñ îäíîé ñòîðîíû, ñõîäíûõ, ñ äðóãîé — ïðîòèâîïîëîæ-
íûõ èçìåíåíèé â îðãàíèçìå ýêñïåðèìåíòàëüíûõ æèâîò-
íûõ. Òàê, îáà àãåíòà âûçûâàþò ïðèîáðåòåííóþ òîêñè-
÷åñêóþ ÃÀ ñ àóòîèììóííûì êîìïîíåíòîì, ìàêðîöèòàð-
íóþ, ãèïåððåãåíåðàòîðíóþ, íî â ñëó÷àå äåéñòâèÿ ÔÃ —
ãèïîõðîìíóþ, â ñëó÷àå äåéñòâèÿ ÁÝ — íîðìîõðîìíóþ.
Â îòíîøåíèè äåéñòâèÿ íà êîñòíûé ìîçã îáà àãåíòà ñòè-
ìóëèðóþò â êîíå÷íîì èòîãå ýðèòðîïîýç, íî èõ äåéñòâèå
ïðèíöèïèàëüíî ðàçëè÷íî â îòíîøåíèè ìåãàêàðèîöèòàð-
íîãî ðîñòêà. ÔÃ çíà÷èìî ïîäàâëÿåò ìåãàêàðèîöèòîïîýç,
÷òî ñâÿçàíî ñ àêòèâàöèåé àïîïòîçà ìåãàêàðèîöèòîâ è èõ
ïðåäøåñòâåííèêîâ [18]; ÁÝ, íàïðîòèâ, èíòåíñèâíî åãî
ñòèìóëèðóåò. Âûÿâëåííûé ýôôåêò ÁÝ ïîäòâåðæäàåò
äàííûå Travlos G.S. [26]. Âåðîÿòíî, ýòîò ýôôåêò ÁÝ
ñâÿçàí ñ åãî ñïîñîáíîñòüþ âëèÿòü íà äèôôåðåíöèðîâêó
êëåòîê ìåãàêàðèîöèòàðíîãî ðîñòêà ïîñðåäñòâîì èçìåíå-
íèÿ ñòðóêòóðû àìèíîêèñëîò èëè ôåðìåíòîâ. Â óñëîâèÿõ
âîçäåéñòâèÿ íà êîñòíûé ìîçã òîêñè÷åñêèõ àãåíòîâ ñ ãå-
ìîëèòè÷åñêèì ýôôåêòîì õàðàêòåðíûå èçìåíåíèÿ ñî ñòî-
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ðîíû ýðèòðîöèòàðíîãî è ìåãàêàðèîöèòàðíîãî ðîñòêîâ,
âîçíèêàþùèå ïðè îñòðîì ñòðåññå, ìîãóò óñèëèâàòüñÿ
èëè óìåíüøàòüñÿ — â çàâèñèìîñòè îò ïðèðîäû äåéñò-
âóþùåãî òîêñè÷åñêîãî àãåíòà.
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