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Ðîëü ëèì ôà òè ÷å ñêî ãî äðå íà æà 
â èç ìå íå íèè àê òèâ íî ñòè öè òî êè íîâ è ôóí ê öèé íåé òðî ôè ëîâ
â êðî âè êðûñ ïî ñëå òåð ìè ÷å ñêî ãî îæî ãà êîæè
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Ïðî âå äå íî êîì ï ëåê ñ íîå èñ ñëå äî âà íèå àê òèâ íî ñòè öè òî êè íîâ — IL-1b, TNFa, IL-2, IL-4, ôóí ê öèé íåé òðî ôè -
ëîâ â êðî âè êðûñ Wis tar â íîð ìå è â óñëî âè ÿõ íà ðó øå íèÿ ëèì ôà òè ÷å ñêî ãî äðå íà æà êî æè ïî ñëå òåð ìè ÷å ñêî ãî îæî ãà
êî æè 3À ñòå ïå íè (10% ïî âåð õ íî ñòè òå ëà). Êîí öåí ò ðà öèþ öè òî êè íîâ â ñû âî ðîò êå êðî âè îïðå äå ëÿ ëè ìå òî äîì
ïðî òî÷ íîé èì ìó íîô ëþ î ðè ìåò ðèè ñ èñ ïî ëü çî âà íè åì òåñò-ñè ñ òå ìû «Bio-Rad» (ÑØÀ). Ôóí ê öè î íà ëü íîå ñî ñòî ÿ -
íèå íåé òðî ôè ëîâ îöå íè âà ëè ïî ñïî ñîá íî ñòè ê ïî ãëî ùå íèþ óáè òûõ St. aure us è ïî âîñ ñòà íîâ ëå íèþ áèî öèä íî ñòè
ÍÑÒ-òå ñ òå äî è ïî ñëå ñòè ìó ëÿ öèè ïðî äè ãè î çà íîì èëè óáè òû ìè St. aure us. Â òå ÷å íèå 1-é íå äå ëè íà ôî íå íà ðó øå -
íèÿ äðå íàæ íîé ôóí ê öèè ëèì ôà òè ÷å ñêî ãî àï ïà ðà òà êî æè â ñû âî ðîò êå êðî âè áû ëî îá íà ðó æå íî òîð ìî æå íèå àê òèâ -
íî ñòè öè òî êè íîâ — IL-1b, IL-2 è TNFa è óâå ëè ÷å íèå êîí öåí ò ðà öèè IL-4 â 2,2 ðà çà. Ïðî öåíò ôà ãî öè òè ðó þ ùèõ
ñòà ôè ëî êîê êè íåé òðî ôè ëîâ ñíè æàë ñÿ â 1,4 ðà çà. Ïî âû øåí íûé îêèñ ëè òå ëü íûé ìå òà áî ëèçì íåé òðî ôè ëîâ íà áëþ -
äà ëè òî ëü êî íà òðåòüè ñóòêè. Â òå ÷å íèå 2-é íå äå ëè ïðî èñ õî äè ëî âîñ ñòà íîâ ëå íèå ôà ãî öè òàð íîé è ñíè æå íèå áèî -
öèä íîé ôóí ê öèè íåé òðî ôè ëîâ, ÷òî ñî ÷å òà ëîñü ñî ñíè æå íè åì ñïî ñîá íî ñòè ýòèõ êëå òîê îò âå ÷àòü íà ñòè ìó ëÿ öèþ
êàê ïðî äè ãè î çà íîì, òàê è St. aure us. Ïî âû øå íèå àê òèâ íî ñòè ïðî âîñ ïà ëè òå ëü íûõ öè òî êè íîâ IL-1b, TNFa íà áëþ -
äà ëè ê 30-ì ñóòêàì. Òà êèì îá ðà çîì, âû äå ëå íî äâóõ ôàç íîå èç ìå íå íèå àê òèâ íî ñòè öè òî êè íîâ ñ ðàç ëè÷ íîé áèî ëî ãè -
÷å ñêîé àê òèâ íî ñòüþ è ôóí ê öèé íåé òðî ôè ëîâ, ñâÿ çàí íîå ñ ñî ñòî ÿ íè åì ëèì ôà òè ÷å ñêî ãî äðå íà æà.
     Êëþ ÷å âûå ñëî âà: îæîã êî æè, ëèì ôà òè ÷å ñêèé äðå íàæ, öè òî êè íû, íåé òðî ôè ëû, ÍÑÒ-òåñò, ôà ãî öè òîç
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Role of the lym phatic drain age in change of cytokine ac tiv ity 
of and neutrophil func tions in rats af ter ther mal skin burn

In sti tute of clin i cal and ex per i men tal lymphology Si be rian Branch RAMS, 2, Timakova str., Novosibirsk, 630117

Si mul ta neous com plex in ves ti ga tion of cytokine ac tiv ity — IL-1b, TNFa, IL-2, IL-4 and neutrophil func tions in
Wistar rat blood in norm and in dys func tion of lym phatic drain age af ter ther mal skin burn 3À de gree (10% of a body
sur face) has been per formed. Blood se rum cytokine lev els were de tected by flow ing immunofluorescence method with us -
ing «Bio-Rad» test-system (USA). Neutrophil func tions were es ti mated on abil ity to phagocytize heat-killed St. aureus
and on spon ta ne ous and stim u lated (prodigiozan, heat-killed St. aureus) NBT re duc tion. In hi bi tion of the rise of IL-1b,
IL-2 and TNFa ac tiv ity and the in crease of the IL-4 val ues in 2 times were found in the sys temic cir cu la tion at the first
week dur ing dys func tion of skin lym phatic drain age. Neutrophil phagocytic ac tiv ity was de creased in 1,4 times at 3 and 7
days, but spon ta ne ous abil ity to re duce NBT was in creased only on 3 day. The neutrophil phagocytic ac tiv ity was nor mal -
ized at the sec ond week, but abil ity of these cells to re duce NBT and to re spond on stim u la tion by prodigiozan or
heat-killed St. aureus were de creased. The proinflammatory cytokines IL-1b, TNFa lev els were in creased at 30 day.
Thus, two-phase change of cytokine ac tiv i ties with dif fer ent bi o log i cal ef fects and blood neutrophil func tional ac tiv ity
caused by lym phatic drain age state was found.
    Key words: skin burn, lym phatic drain age, cytokines, neu tro phils, NBT-test, phagocytic ac tiv ity

Îá øèð íûå òåð ìè ÷å ñêèå îæî ãè êî æè íå çà âè ñè ìî
îò ëî êà ëè çà öèè ñî ïðî âîæ äà þò ñÿ âîñ ïà ëè òå ëü íîé ðå -
àê öèåé è âû ðà æåí íîé íà ðóæ íîé ëèì ôî ðååé (ïëàç ìî -
ðååé), âñëåä ñò âèå ÷å ãî îð ãà íèçì ïî êè äà þò æèç íåí íî

âàæ íûå ýëå ìåí òû — áåë êè, ýëåê ò ðî ëè òû è ò.ä. [8].
Ïðè ðàñ ñòðîé ñò âàõ ìèê ðî öèð êó ëÿ öèè, ïðè âî äÿ ùèõ ê
ìàñ ñèâ íî ìó çà ñòîþ êðî âè â ñî ñó äàõ, èìå åò ìåñ òî ëî -
êà ëü íîå êîì ïåí ñà òîð íîå óâå ëè ÷å íèå ëèì ôîï ðî äóê öèè 
[1]. Â ýòîò ïå ðè îä ëèì ôà òè ÷å ñêîå ðóñ ëî ñòà íî âèò ñÿ
îä íèì èç ãëàâ íûõ äðå íàæ íûõ çâå íü åâ èí òåð ñòè öèÿ
[23], ïî ñêî ëü êó íà êîï ëå íèå òîê ñè ÷å ñ êèõ ïðî äóê òîâ è
ïðî âîñ ïà ëè òå ëü íûõ ìå äè à òî ðîâ â ëèì ôå ñïî ñîá íî
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ñïðî âî öè ðî âàòü îñòðûé ðåñ ïè ðà òîð íûé äè ñò ðåññ ñèí -
ä ðîì, ïðè êî òî ðîì ïî ãè áà åò îò 40 äî 60% áî ëü íûõ
[21]. Ìî äó ëè ðóÿ äðå íàæ íóþ ôóí ê öèþ ëèì ôà òè ÷å -
ñêîé ñè ñ òå ìû ïó òåì íà ëî æå íèÿ ëè ãà òó ðû íà ëèì ôà òè -
÷å ñêèé ïðî òîê óäà åò ñÿ çíà ÷è òå ëü íî îñëà áèòü ëè ïî ïî -
ëè ñà õà ðèä èí äó öè ðî âàí íîå ïî âðåæ äå íèå ëåã êèõ [11,
12, 22], à òàê æå ïðî ÿâ ëå íèÿ ãåìîð ðà ãè ÷å ñêî ãî øî êà
[24]. Ïå ðå âÿç êà ëèì ôà òè ÷å ñêî ãî ãðóä íî ãî ïðî òî êà
ïðè ìî äå ëè ðî âà íèè âîñ ïà ëè òå ëü íî ãî ïðî öåñ ñà â êè -
øå÷ íè êå ñ ïî ìî ùüþ èøå ìèè-ðå ïåð ôó çèè ñíè æà åò
óðîâ íè ÈË-1b è ïî âû øà åò ÈË-10 â ñû âî ðîò êå [10].
Â îñíî âå ïà òî ãå íå çà îñò ðî ãî ðåñ ïè ðà òîð íî ãî äè ñò ðåññ 
ñèí ä ðî ìà ëå æèò ïî âðåæ äå íèå àýðî-ãå ìà òè ÷å ñêî ãî áà -
ðü å ðà â ðå çó ëü òà òå âíóò ðè ñî ñó äè ñòîé àê òè âà öèè íåé -
òðî ôè ëîâ [5]. Îñíîâ íàÿ ðîëü íåé òðî ôè ëîâ â îæî ãî -
âîé ðà íå ñâî äèò ñÿ ê àê òèâ íî ìó óäà ëå íèþ ïî ãèá øèõ
êëå òîê è çà ùè òå îò ìèê ðî áíî ãî çà ðà æå íèÿ. Íà ôóí ê -
öè î íà ëü íîå ñî ñòî ÿ íèå íåé òðî ôè ëîâ â êðî âè, ïî âðåæ -
äåí íîé êî æå, à òàê æå èõ ãî òîâ íîñòü ê ðå à ãè ðî âà íèþ
íà áàê òå ðè à ëü íûå ñòè ìó ëû, ìî ãóò îêà çû âàòü âëè ÿ íèå
êàê òîê ñè ÷å ñ êèå àãåí òû, òàê è ïðî äó öåí òû àê òè âè ðî -
âàí íûõ èì ìóí íûõ êëå òîê — öè òî êè íû. Öè òî êè íû
ó÷à ñò âó þò â ôîð ìè ðî âà íèè èõ ôóí ê öè î íà ëü íî ãî ñòà -
òó ñà [4] è â ðå ãó ëè ðî âà íèè èì ìóí íî ãî îò âå òà, ãå ìî ïî -
ý çà è âîñ ïà ëå íèÿ [7]. Õî òÿ ñî âðå ìåí íûå ìå òî äû ëå -
÷å íèÿ îæî ãî âîé òðàâ ìû óëó÷ øè ëè ïðî ãíîç òå ÷å íèÿ
çà áî ëå âà íèÿ, ÷à ñ òî òà îñëîæ íå íèé è ëå òà ëü íî ñòè îñòà -
åò ñÿ âû ñî êîé, â ñâÿ çè ñ ÷å ìè äåí òè ôè êà öèÿ ìå õà íèç -
ìîâ, îò âåò ñò âåí íûõ çà ïî ñëå î æî ãî âóþ èì ìóí íóþ
äèñ ôóí ê öèþ, âîñ ïðè èì ÷è âîñòü ê ðà íå âîé èí ôåê öèè,
ðàç âè òèþ ñåï ñè ñà è ïî ëè îð ãàí íîé íå äî ñòà òî÷ íî ñòè
ÿâ ëÿ åò ñÿ êðàé íå íå îá õî äè ìîé äëÿ óñî âåð øåí ñò âî âà -
íèÿ ñïî ñî áîâ ëå ÷å íèÿ îæî ãî âûõ áî ëü íûõ. Öåëü èñ -
ñëå äî âà íèÿ — èçó ÷å íèå äè íà ìè ÷å ñêèõ èç ìå íå íèé àê -
òèâ íî ñòè öè òî êè íîâ — IL-1b, TNFa, IL-2, IL-4 è
ôóí ê öè î íà ëü íî ãî ñî ñòî ÿ íèÿ íåé òðî ôè ëîâ ïðè íà ðó -
øå íèè ëèì ôà òè ÷å ñêî ãî äðå íà æà â îá ëà ñ òè îæî ãî âîé
ðà íû.

Ìå òî äè êà

Â ýê ñ ïå ðè ìåí òå èñ ïî ëü çî âà ëè 29 êðûñ-ñàì öîâ
Âè ñ òàð ìàñ ñîé 180—200 ã. Â ñî îò âåò ñò âèè ñ «Ïðà -
âè ëà ìè ïðî âå äå íèÿ ðà áîò ñ èñ ïî ëü çî âà íè åì ýê ñ ïå ðè -
ìåí òà ëü íûõ æè âîò íûõ» ïîä ýôèð íûì íàð êî çîì êðû -
ñàì â ãðó äî ïî ÿñ íè÷ íîé îá ëà ñ òè íà íî ñè ëè îæîã äèà -
ìåò ðîì 2 ñì ïó òåì ïî äà ÷è âî äÿ íî ãî ïà ðà â òå ÷å íèå 5
ñ. Ó æè âîò íûõ ôîð ìè ðî âà ëàñü îæî ãî âàÿ ðà íà êî æè
3À ñòå ïå íè, çà íè ìà þ ùàÿ 10% ïî âåð õ íî ñòè òå ëà.
Êîí ò ðî ëåì ñëó æè ëè èí òàê ò íûå æè âîò íûå. Ñî ñòî ÿ íèå 
ëèì ôà òè ÷å ñêî ãî äðå íà æà êî æè è ðàç âè òèå âîñ ïà ëå íèÿ 
ïî ñëå îæî ãà äî êó ìåí òè ðî âà ëîñü ìîð ôî ëî ãè ÷å ñêè.
Îá ðàç öû êî æè îá ðà áà òû âà ëè [17] äëÿ ïî ñëå äó þ ùå ãî
ýëåê ò ðîí íî-ìèê ðî ñêî ïè ÷å ñêî ãî èñ ñëå äî âà íèÿ. Ïî ëó -
òîí êèå ñðå çû òîë ùè íîé 1 ìêì îêðà øè âà ëè òî ëó è äè -

íî âûì ñè íèì, çà òåì ïîä ñâå òî âûì ìèê ðî ñêî ïîì âû -
áè ðà ëè íå îá õî äè ìûå ó÷à ñò êè òêà íåé äëÿ èñ ñëå äî âà -
íèÿ â ýëåê ò ðîí íîì ìèê ðî ñêî ïå JEÌ 1010. Êîí öåí ò -
ðà öèþ öè òî êè íîâ — ÈË-1b, ÈË-2, ÈË-4, TNFa â 
ñû âî ðîò êå êðî âè îïðå äå ëÿ ëè ìå òî äîì ïðî òî÷ íîé èì -
ìó íîô ëþ î ðè ìåò ðèè íà 2-ëó ÷å âîì ëà çåð íîì àâ òî ìà òè -
çè ðî âàí íîì àíà ëè çà òî ðå (Bio-Plex Pro te in As say Sys -
tem, Bio-Rad, ÑØÀ) ñ èñ ïî ëü çî âà íè åì êîì ìåð ÷å -
ñêîé òåñò-ñè ñ òå ìû («Bio-Rad», ÑØÀ). Çà áîð êðî âè 
ïðî èç âî äè ëè ÷å ðåç 3, 7, 15 è 30 ñóò. ïî ñëå îæî ãà. Äëÿ 
îöåí êè ñòå ïå íè ýí äî ãåí íîé èí òîê ñè êà öèè èñ ïî ëü çî -
âà ëè ìå òîä îïðå äå ëå íèÿ ìî ëå êóë ñðåä íåé ìàñ ñû
(ÑÌ) â ñû âî ðîò êå êðî âè æè âîò íûõ [2]. Êèñ ëî ðîä çà -
âè ñè ìóþ áèî öèä íîñòü íåé òðî ôè ëîâ êðî âè îïðå äå ëÿ ëè 
â ÍÑÒ-òå ñ òå â ñïîí òàí íîì è èí äó öè ðî âàí íîì âà ðè -
àí òàõ [6]. Â êà ÷å ñò âå ñòè ìó ëÿ òî ðîâ ïðè ìå íÿ ëè ïðî -
äè ãè î çàí — ëè ïî ïî ëè ñà õà ðèä íûé êîì ï ëåêñ, âû äå -
ëåí íûé èç íå ïà òî ãåí íî ãî ìèê ðî îð ãà íèç ìà Bac. Pro di -
gi o sum («Ìîñ õèì ôàð ì ï ðå ïà ðà òû», Ðîñ ñèÿ), è óáè -
òûå áàê òå ðèè St. aure us (Õà ðü êîâ ñêîå ïðåä ïðè ÿ òèå ïî 
ïðî èç âîä ñò âó áàê òå ðèé íûõ ïðå ïà ðà òîâ, Óêðà è íà).
Ôà ãî öè òàð íóþ àê òèâ íîñòü íåé òðî ôè ëîâ îöå íè âà ëè ïî 
ñïî ñîá íî ñòè ïî ãëî ùàòü óáè òûå áàê òå ðèè St. Aure us
[6]. Ñòà òè ñòè ÷å ñêóþ îá ðà áîò êó ðå çó ëü òà òîâ ïðî âî äè -
ëè ñ ïðè ìå íå íè åì ïà êå òà ñòà òè ñòè ÷å ñêèõ ïðî ãðàìì
Sta tis ti ca 6.0.

Ðå çó ëü òà òû è îá ñóæ äå íèå

Ëèì ôà òè ÷å ñêèå êà ïèë ëÿ ðû êî æè â íîð ìå èìå ëè
íå áî ëü øèå ïðî ñâå òû, ýí äî òå ëè î öè òû ñî äåð æà ëè óìå -
ðåí íîå êî ëè ÷å ñò âî îð ãà íåëë è ìåë êèõ ìèê ðî ïè íî öè -
òîç íûõ âå çè êóë, êî òî ðûå îïðå äå ëÿ ëèñü êàê áà çà ëü -
íûå, ëþ ìè íà ëü íûå è öè òî ïëàç ìà òè ÷å ñêèå (ðèñ. 1À).
Êîí òàê òû ýí äî òå ëè î öè òîâ èìå ëè õà ðàê òåð èí òåð äè ãè -
òà öèé, à òàê æå íà ëî æå íèé òè ïà «êî íåö â êî íåö». Ïðè 
òåð ìè ÷å ñêîì îæî ãå êî æè ëèì ôà òè ÷å ñêèå êà ïèë ëÿ ðû
îá ðà çî âû âà ëè ïåò ëè, èõ ïðî ñâå òû áû ëè çíà ÷è òå ëü íî
ðàñ øè ðå íû è çà ïîë íå íû ýëåê ò ðîí íîï ëîò íûì ñî äåð -
æè ìûì (ðèñ. 1Á). Âû ÿâ ëÿ ëèñü ìå æýí äî òå ëè à ëü íûå
êîí òàê òû îò êðû òî ãî òè ïà. Ýëåê ò ðîí íàÿ ïëîò íîñòü èí -
òåð ñòè öèÿ áû ëà íè æå ïëîò íî ñòè ïå ðè êà ïèë ëÿð íûõ
ïðî ñòðàíñòâ è ïðî ñâå òîâ ëèì ôà òè ÷å ñêèõ êà ïèë ëÿ ðîâ,
÷òî, âè äè ìî, ÿâ ëÿ ëîñü îò ðà æå íè åì îòå êà òêà íåé è íà -
ðó øå íèÿ ëèì ôà òè ÷å ñêî ãî äðå íà æà. Èí òåð ñòè öè à ëü -
íûé îòåê ïðè âî äèë ê ñäàâ ëå íèþ ñî ñó äîâ, ÷òî óñó ãóá -
ëÿ ëî íà ðó øå íèå ëèì ôî öèð êó ëÿ öèè è êðî âî òî êà, ñïî -
ñîá ñò âóÿ çà ñòîþ è òðîì áî îá ðà çî âà íèþ. Â ñòðóê òó ðå
ôà ãî öè òîâ îò ìå ÷à ëè çíà ÷è òå ëü íîå íà êîï ëå íèå ëè çî -
ñîì (ðèñ. 2).

Ãëó áî êîå ïî âðåæ äå íèå êî æè ïî ñëå òåð ìè ÷å ñêî ãî 
îæî ãà ïðè âî äè ëî ê èíè öè à öèè âîñ ïà ëå íèÿ è ê èç ìå -
íå íèþ ïðî äóê öèè öè òî êè íîâ, îêà çû âà þ ùèõ ïëåé îò -
ðîï íûå áèî ëî ãè ÷å ñêèå ýô ôåê òû íà ðàç ëè÷ íûå òè ïû 
êëå òîê è ó÷à ñò âó þ ùèõ â ôîð ìè ðî âà íèè è ðå ãó ëÿ öèè 
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çà ùèò íûõ ðå àê öèé îð ãà íèç ìà. Äè íà ìè êà óðîâ íåé
IL-1b íî ñè ëà ôàç íûé õà ðàê òåð. Êîí öåí ò ðà öèÿ
IL-1b ïî âû øà ëàñü ê 7-ì ñóò. â 1,6 ðà çà, ê 15-ì ñóò. 
âîç âðà ùà ëàñü ê èñ õîä íîé è çà òåì ñíî âà ïî âû øà -
ëàñü â 2 ðà çà ê 30-ì ñóò. (òàáë. 1). Àíà ëî ãè÷ íîé
áû ëà äè íà ìè êà èç ìå íå íèé êîí öåí ò ðà öèè IL-2. Âû -
ñî êèé óðî âåíü ïî ëî æè òå ëü íîé êîð ðå ëÿ öè îí íîé çà -
âè ñè ìî ñòè ìåæ äó ïî êà çà òå ëÿ ìè àê òèâ íî ñòè IL-1b è 
IL-2 îò ìå ÷à ëè òî ëü êî íà 15-å ñóò. (r=0,90; ð=0,04; 
êðè òå ðèé Ñïèð ìý íà). ×å ðåç 1 íåä. ïî ñëå îæî ãà íà -
áëþ äàë ñÿ ðîñò àê òèâ íî ñòè IL-4 â 2,2 ðà çà, ïî ñðàâ -
íå íèþ ñ êîí ò ðî ëåì. Ïðè ýòîì ìåæ äó ïî êà çà òå ëÿ ìè
óðîâ íÿ êîí öåí ò ðà öèé IL-2 è IL-4 îá íà ðó æè âà ëàñü
âû ñî êàÿ ïî ëî æè òå ëü íàÿ âçàè ìî çà âè ñè ìîñòü
(r=0,90; p=0,374; êðè òå ðèé Ñïèð ìý íà). Ñëå äó åò
îò ìå òèòü, ÷òî óðîâ íè TNFa â ñû âî ðîò êå êðî âè â
òå ÷å íèå 15 ñóò. ïî ñëå îæî ãà êî æè áû ëè çíà ÷è ìî íè -
æå êîí ò ðî ëü íûõ. Îá íà ðó æå íî, ÷òî íà òðå òüè ñóò êè
ïî êà çà òå ëè IL-1b/IL-4 âîç ðà ñ òà ëè ïî÷ òè âäâîå
(òàáë. 2). Ìàê ñè ìà ëü íûå èç ìå íå íèÿ â êîí öåí ò ðà -
öè ÿõ öèð êó ëè ðó þ ùèõ â ñû âî ðîò êå öè òî êè íîâ âû ÿâ -
ëå íû â êîí öå 1-é íåä. ïî ñëå îæî ãà, ïðåä øå ñò âó þ -
ùåé íàè áî ëåå âû ðà æåí íûì ïðî ÿâ ëå íè ÿì âîñ ïà ëå -
íèÿ. Èìåí íî â ýòîò ïå ðè îä îò ìå ÷à ëîñü âû ðà æåí íîå 
ïðå îá ëà äà íèå ñî äåð æà íèÿ â ñû âî ðîò êå IL-1b, IL-2
è TNFa íàä ñî äåð æà íè åì IL-4. Â ýòîò æå ïå ðè îä
íà ðà ñ òà ëî êî ëè ÷å ñò âî íåé òðî ôè ëîâ, è ïî âû øà ëàñü
èõ áèî öèä íàÿ àê òèâ íîñòü. Òî åñòü èìå ëî ìåñ òî ÿâ -
íîå ïðå îá ëà äà íèå àê òèâ íî ñòè ïðî âîñ ïà ëè òå ëü íûõ
öè òî êè íîâ. Ðåç êîå óâå ëè ÷å íèå êîí öåí ò ðà öèè ñû âî -
ðî òî÷ íî ãî IL-4 ê êîí öó 2-é íåä. ïî ñëå îæî ãà, âå ðî -
ÿò íî, îò ðà æà ëî ïå ðå êëþ ÷å íèå èì ìóí íî ãî îò âå òà ê
íå êðî òè çè ðî âàí íûì òêà íÿì â î÷à ãå ïî ðà æå íèÿ íà
Th2 òèï, ÷òî è ïðè âî äè ëî ê èí ãè áè ðî âà íèþ çà ùèò -
íûõ ôóí ê öèé íåé òðî ôè ëîâ. Âîñ ñòà íîâ ëå íèå óðîâ íÿ

TNFa ÷å ðåç 1 ìåñ. ïî ñëå òåð ìè ÷å ñêîé òðàâ ìû ñïî -
ñîá ñò âî âà ëî ñòè ìó ëÿ öèè ïðî ëè ôå ðà öèè ôèá ðîá ëà -
ñòîâ. Ïðå îá ëà äà íèå êîí öåí ò ðà öèè TNFa íàä
óðîâ íåì ñû âî ðî òî÷ íî ãî IL-4 ñ ïðî òè âî âîñ ïà ëè òå -
ëü íîé àê òèâ íî ñòüþ çà ìåò íî óæå íà òðå òüè ñóò êè è
ñî õðà íÿ åò ñÿ â òå ÷å íèå âñå ãî ìå ñÿ öà. Ýòîò íèç êî ìî -
ëå êó ëÿð íûé ôàê òîð ÿâ ëÿ åò ñÿ âû ðà æåí íûì èí äóê òî -
ðîì íå òî ëü êî ìåñò íî ãî, íî ñè ñ òåì íî ãî âîñ ïà ëå íèÿ,
âû çû âàÿ óâå ëè ÷å íèå ñèí òå çà IL-1b, óñó ãóá ëÿ þ ùå ãî 
ïî âðåæ äå íèå òêà íåé, òðîì áîç ñî ñó äîâ ìèê ðî öèð êó -
ëÿ òîð íî ãî ðóñ ëà è çà äåð æ êó ýâà êó à öèè òêà íå âîé
æèä êî ñòè â êà ïèë ëÿð íîå ðóñ ëî [7].

Ïî ñëå îæî ãî âîé òðàâ ìû â êðî âè ïî âû øà ëèñü êîí -
öåí ò ðà öèè íå òî ëü êî öè òî êè íîâ è ÑÌ-ïðî äóê òîâ
ïðî òå î ëè çà, îá ðà çó þ ùèõ ñÿ â ïî âðåæ äåí íûõ òêà íÿõ, à 
òàê æå â ñà ìîé ïëàç ìå ïðè âû õî äå ïðî òå àç â êðîâü
[3]. Íà 7-å ñóò. ýòîò ïî êà çà òåëü âîç ðà ñ òàë íà 40%
(òàáë. 3).

Íà êîï ëå íèå òîê ñè ÷å ñ êèõ ïðî äóê òîâ è öè òî êè íîâ
ñî ïðî âîæ äà ëîñü èç ìå íå íè åì ôóí ê öè î íà ëü íî ãî ñî -
ñòî ÿ íèÿ íåé òðî ôè ëîâ. Íà 3-å è 7-å ñóò. ôà ãî öè òàð -
íàÿ àê òèâ íîñòü ïî ïó ëÿ öèè íåé òðî ôè ëîâ êðî âè ñíè -
æà ëàñü â 1,4 ðà çà ïî ñðàâ íå íèþ ñ êîí ò ðî ëåì
(ðèñ. 3), âîñ ñòà íîâ ëå íèå ýòîé ôóí ê öèè ôà ãî öè òîâ
ïðî èñ õî äè ëî ê 15-å ñóò. Ñïîí òàí íàÿ áèî öèä íàÿ àê -
òèâ íîñòü íåé òðî ôè ëîâ â ÍÑÒ-òå ñ òå ê 3-ì ñóò êàì,
íà ïðî òèâ, óâå ëè ÷è âà ëàñü âäâîå, ïî ñòå ïåí íî ñíè æà -
ëàñü ê 15-ì ñóò. Ðå àê òèâ íîñòü íåé òðî ôè ëîâ êðî âè,
îöå íè âà å ìàÿ â èí äó öè ðî âàí íîì ÍÑÒ-òå ñ òå ïî îò âå -
òó íà çî ëî òè ñòûé ñòà ôè ëî êîêê èëè ïðî äè ãè î çàí,
îñòà âà ëàñü ñòà áè ëü íîé â òå ÷å íèå íå äå ëè ïî ñëå îæî -
ãà, íå îò ëè ÷à ÿñü îò êîí ò ðî ëü íûõ ïî êà çà òå ëåé, è ðåç -
êî ñíè æà ëàñü ê 15-ì ñóò. (ðèñ. 3).

Àíà ëèç ðå çó ëü òà òîâ ïî êà çàë, ÷òî ïðè íà ðó øå íèè
ëèì ôà òè ÷å ñêî ãî äðå íà æà â êî æå â ðàí íèé ïå ðè îä
ðàç âè òèÿ âîñ ïà ëå íèÿ ïî ñëå îæî ãî âîé òðàâ ìû íà áëþ -
äà ëàñü íå ñî ñòî ÿ òå ëü íîñòü íå ñïå öè ôè ÷å ñêîé ðå çè -
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Ðèñ. 2. Óëü ò ðà ñòðóê òó ðà ïî ëè ìîð ô íî ÿ äåð íûõ ëåé êî öè òîâ, ìèã ðè ðî -
âàâ øèõ â êî æó ïî ñëå òåð ìè ÷å ñêî ãî îæî ãà. Óâ. x 6000

Ðèñ. 1. Óëü ò ðà ñòðóê òóð íàÿ îð ãà íè çà öèÿ ýí äî òå ëè î öè òîâ ëèì ôà òè -
÷å ñêèõ êà ïèë ëÿ ðîâ êî æè â íîð ìå è íà òðå òüè ñóò êè ïî ñëå òåð ìè ÷å -
ñêî ãî îæî ãà:
À — ëèì ôà òè ÷å ñêèé êà ïèë ëÿð êî æè èí òàê ò íî ãî æè âîò íî ãî; Á — ýí äî -
òå ëè î öèò ëèì ôà òè ÷å ñêî ãî êà ïèë ëÿ ðà êî æè ÷å ðåç 3 ñóò. ïî ñëå òåð -
ìè ÷å ñêî ãî îæî ãà. Óâ. x 8000.



ñòåí ò íî ñòè, ÷òî, ïî-âè äè ìî ìó, ïðè âî äè ëî ê ïðè ñî å -
äè íå íèþ èí ôåê öèè è àê òè âà öèè ïðè îá ðå òåí íî ãî èì -
ìó íè òå òà. Â òå ÷å íèå 7-õ ñóò. íà áëþ äà ëîñü ñíè æå íèå
ñïî ñîá íî ñòè íåé òðî ôè ëîâ ê ôà ãî öè òî çó, à àê òè âà öèÿ 
îêèñ ëè òå ëü íî ãî ìå òà áî ëèç ìà îò ìå ÷à ëàñü òî ëü êî íà
òðå òüè ñóò êè. Óëü ò ðà ñòðóê òóð íîå èñ ñëå äî âà íèå íåé -
òðî ôè ëîâ ðà íå âîé ïî âåð õ íî ñòè êî æè âû ÿ âèë ïðè çíà -
êè íå çà âåð øåí íî ñòè ôà ãî öè òî çà. Â ýòîò æå ïå ðè îä â 
êðî âè âîç ðà ñ òà ëî ñî äåð æà íèå ÑÌ, îá ëà äà þ ùèõ
òîêñè÷ íî ñòüþ. Ïîä äåé ñò âè åì ÑÌ ìîã ëà ñíè æà òü ñÿ
ôà ãî öè òàð íàÿ àê òèâ íîñòü ëåé êî öè òîâ [3]. Êðî ìå òî -
ãî, â ñû âî ðîò êå êðî âè áû ëî îá íà ðó æå íî îò ñóò ñò âèå
çíà ÷è ìî ãî ðî ñ òà àê òèâ íî ñòè IL-1b, IL-2 è TNFa,
÷òî ìîã ëî òàê æå îò ÷à ñ òè îáú ÿñ íÿ òü ñÿ óñè ëå íè åì
ïðî òå î ëè çà, êî òî ðûé ïðè âî äèë ê «ñëó ùè âà íèþ» ðå -
öåï òî ðîâ ê ýòèì öè òî êè íàì ñ ïî âåð õ íî ñòè êëå òîê, èõ 
ïî ñëå äó þ ùå ìó ñâÿ çû âà íèþ ñ íè ìè è èíàê òè âà öèè
[14]. Èìå þò ñÿ äàí íûå, ñâè äå òå ëü ñò âó þ ùèå î ñïî -
ñîá íî ñòè ïðî äóê òîâ ïðî òå î ëè çà — ÑÌ ïî äàâ ëÿòü
èí äó öè ðî âàí íóþ ýí äî òîê ñè íîì ñåê ðå öèþ IL-1b [15] 
è TNFa [9] ìî íî öè òà ìè, ïðî äóê öèþ IL-2 ëèì ôî -
öè òà ìè [20]. Íà óðîâ íè öè òî êè íîâ ìîã ëà ïî âëè ÿòü
ñòè ìó ëÿ öèÿ ïðî öåñ ñîâ òðîì áî ãå íå çà, çà ñ÷åò óñè ëå -
íèÿ ïðî äóê öèè òðîì áîê ñà íîâ è ïðî ñòàã ëàí äè íîâ Å,

èí ãè áè ðó þ ùèõ ïðî äóê öèþ IL-1b, TNFa [13] è
IL-2 [16]. Íà ðÿ äó ñ òîð ìî æå íè åì ðî ñ òà àê òèâ íî ñòè
ïðî âîñ ïà ëè òå ëü íûõ öè òî êè íîâ ê 7-ì ñóò. íà áëþ äå -
íèÿ â ñû âî ðîò êå êðî âè îò ìå ÷à ëè âû ðà æåí íîå óâå ëè -
÷å íèå êîí öåí ò ðà öèè IL-4, ÷òî ñâè äå òå ëü ñò âî âà ëî îá
àê òè âà öèè ãó ìî ðà ëü íî ãî èì ìó íè òå òà. IL-4 âû çû âà åò 
ïðî ëè ôå ðà öèþ è äèô ôå ðåí öè ðîâ êó àê òè âè ðî âàí íûõ
Â-ëèì ôî öè òîâ, âîç ðà ñ òà íèå ýê ñ ï ðåñ ñèè ÌÍÑ àí òè -
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Òàá ëè öà 1

Èç ìå íå íèå êîí öåí ò ðà öèè öè òî êè íîâ â ñû âî ðîò êå æè âîò íûõ ïî ñëå òåð ìè ÷å ñêî ãî ïî âðåæ äå íèÿ êî æè (M±m)

Ãðóï ïû æè âîò íûõ IL-1b IL-2 IL-4 TNFa

Êîí ò ðîëü (10)
3 ñóò. (5)
7 ñóò. (5)
15 ñóò. (5)
30 ñóò. (4)

1,66±0,26
1,72±0,35
2,64±0,44
1,32±0,27

3,27±0,65**

107,2±14,85
87,36±12,18
150,4±16,58
78,87±14,93
125,6±23,75

6,83±1,29
3,19±0,74

15,33±8,79**
5,89±3,25
4,56±1,06

39,81±0,59
37,66±0,75*
37,50±0,63*+

37,61±0,88*
38,26±0,65

Ïðè ìå ÷à íèå. Â ñêîá êàõ óêà çà íî êî ëè ÷å ñò âî æè âîò íûõ â ãðóï ïå; * — ð<0,05; ** — p<0,001 — ïî ñðàâ íå íèþ ñ êîí ò ðî ëåì (êðè òå -
ðèé Ôè øå ðà), + — ð<0,05 — ïî ñðàâ íå íèþ ñ êîí ò ðî ëåì (êðè òå ðèé Ìàí íà—Óèò íè)

Òàá ëè öà 2

Èç ìå íå íèå ñî îò íî øå íèÿ ïðî âîñ ïà ëè òå ëü íûõ öè òî êè íîâ è ÈË-4 â ñû âî ðîò êå êðî âè æè âîò íûõ ïî ñëå òåð ìè ÷å ñêî ãî îæî ãà 
êî æè (Ì±m)

Ãðóï ïû æè âîò íûõ IL-1b/IL-4 IL-2/IL-4 TNFa/IL-4

Êîí ò ðîëü (10)
3 ñóò. (5)
7 ñóò. (5)
15 ñóò. (5)
30 ñóò. (4)

0,30±0,05
0,61±0,12*
0,85±0,39
0,38±0,11
1,21±0,87

19,5±3,14
33,6±7,96
39,9±15,06
23,6±6,54
33,3±9,57

8,34±1,75
15,1±3,72
12,32±5,69
12,88±3,64
10,2±2,64

Ïðè ìå ÷à íèå. Â ñêîá êàõ óêà çà íî êî ëè ÷å ñò âî æè âîò íûõ â ãðóï ïå; * — ð<0,05 — ïî ñðàâ íå íèþ ñ êîí ò ðî ëåì (êðè òå ðèé Ìàí -
íà—Óèò íè)

Òàá ëè öà 3

Êîí öåí ò ðà öèÿ ñðåä íèõ ìî ëå êóë (D254) â êðî âè êðûñ ñ òåð ìè ÷å ñêèì ïî âðåæ äå íè åì êî æè (Ì±m)

Ãðóï ïû æè âîò íûõ 0 (5) 3 ñóò. (4) 7 ñóò. (5) 15 ñóò. (5) 30 ñóò. (4)

Êîí ò ðîëü 0,24±0,02

Îæîã 0,21±0,004 0,34±0,02** 0,21±0,004 0,22±0,004

Ïðè ìå ÷à íèå. Â ñêîá êàõ óêà çà íî êî ëè ÷å ñò âî æè âîò íûõ â ãðóï ïå; ** — p<0,01 ïî ñðàâ íå íèþ ñ êîí ò ðî ëåì

Ðèñ. 3. Èç ìå íå íèå ôóí ê öè î íà ëü íîé àê òèâ íî ñòè íåé òðî ôè ëîâ â êðî -
âè ïî ñëå òåð ìè ÷å ñêî ãî îæî ãà êî æè:
À — % íåé òðî ôè ëîâ, ôà ãî öè òè ðó þ ùèõ St. aure us; Á — % íåé òðî ôè -
ëîâ, âîñ ñòà íàâ ëè âà þ ùèõ ÍÑÒ äî è ïî ñëå ñòè ìó ëÿ öèè; * — p<0,05 ïî
ñðàâ íå íèþ ñ èí òàê ò íûì êîí ò ðî ëåì



ãå íîâ 2-ãî êëàñ ñà è íèç êî àôèí íûõ IgE ðå öåï òî ðîâ
íà ìåì á ðà íàõ ïî êî ÿ ùèõ ñÿ Â-ëèì ôî öè òîâ, ñòè ìó ëè -
ðó åò ñèí òåç IgG1 è IgE èí ãè áè ðó åò ñèí òåç IgM,
IgG3, IgG2a è IgG2b â àê òè âè ðî âàí íûõ Â-ëèì ôî öè -
òàõ [7]. Ãó ìî ðà ëü íûé òèï èì ìóí íî ãî îò âå òà íàè áî -
ëåå âà æåí â îò íî øå íèè âíå êëå òî÷ íî ðàñ ïî ëî æåí íûõ
ìèê ðî áîâ, ïî ñêî ëü êó àí òè òå ëà óñè ëè âà þò èõ ïî ãëî -
ùå íèå è ïå ðå âà ðè âà íèå ôà ãî öè òà ìè. Â íà øåì èñ ñëå -
äî âà íèè ðîñò àê òèâ íî ñòè IL-4 â êðî âè íå âëè ÿë íà
ðå àê òèâ íîñòü íåé òðî ôè ëîâ, ÷òî ñî ãëà ñó åò ñÿ ñ ðå -
çóëü òà òà ìè îïû òîâ in vit ro, â êî òî ðûõ ïî êà çà íî, ÷òî
IL-4 íå âëè ÿë íà îêèñ ëè òå ëü íûé ìå òà áî ëèçì íåé òðî -
ôè ëîâ è èõ ãî òîâ íîñòü ê ðå à ëè çà öèè «ðåñ ïè ðà òîð íî -
ãî âçðû âà» ïî ñëå ñòè ìó ëÿ öèè [18]. Ðîñò àê òèâ íî ñòè
IL-4 íà 7-å ñóò êè, âè äè ìî, ñïî ñîá ñò âî âàë çà ùè òå
îáî ææåí íîé êî æè îò èç áû òî÷ íî ãî ïðè òî êà íåé òðî -
ôè ëîâ ñ âû ñî êèì ïðî âîñ ïà ëè òå ëü íûì ïî òåí öè à ëîì.
Ïî êà çà íî, ÷òî ýí äî ãåí íîå ïî âû øå íèå óðîâ íÿ IL-4
òîð ìî çèò èí ô ëþêñ íåé òðî ôè ëîâ è îãðà íè ÷è âà åò ïî -
âðåæ äå íèå òêà íè ïðè ãëî ìå ðó ëî íåô ðè òå [19]. Ñíè -
æå íèå êîí öåí ò ðà öèè TNFa â ñû âî ðîò êå êðî âè æè -
âîò íûõ íà 7-å ñóò. ïî ñëå îæî ãà, î÷å âèä íî, ñâÿ çà íî ñ
àê òèâ íîé ïå ðå ñòðîé êîé öè òî êè íî âîé ñå òè, ÷òî ïðî -
ÿâ ëÿ ëîñü â îä íî âðå ìåí íîì ïî âû øå íèè êîí öåí ò ðà öèè 
IL-4 è îò ðà æà ëî êîí êó ðåí ò íûå îò íî øå íèÿ ìåæ äó
ýòè ìè öè òî êè íà ìè. Â òå ÷å íèå 2-é íåä. ïðî èñ õî äè ëî
âîñ ñòà íîâ ëå íèå ôà ãî öè òàð íîé è ñíè æå íèå áèî öèä -
íîé ôóí ê öèè íåé òðî ôè ëîâ. Ïà äå íèå áèî öèä íîé àê -
òèâ íî ñòè ëåé êî öè òîâ ñî ÷å òà ëîñü ñî ñíè æå íè åì èõ
îá ùåé ðå àê òèâ íî ñòè. Ê ýòî ìó âðå ìå íè èç êðî âè
îïûò íûõ æè âîò íûõ óäà ëÿ ëèñü ïðî äóê òû ïðî òå î ëè çà, 
è óðîâ íè ÑÌ âîç âðà ùà ëèñü ê íîð ìå. Âñëåä çà ñíè -
æå íè åì èí òîê ñè êà öèè ê 30-ì ñóò. ïî âû øà ëèñü óðîâ -
íè ïðî âîñ ïà ëè òå ëü íûõ öè òî êè íîâ IL-1b, TNFa, ÷òî 
ñâè äå òå ëü ñò âî âà ëî î ñòè ìó ëÿ öèè ðå ãå íå ðà öèè çà ñ÷åò 
àê òè âà öèè ôóí ê öèé ôèá ðîá ëà ñòîâ è ýí äî òå ëè î öè òîâ, 
âîñ ñòà íîâ ëå íèÿ àê òè âà öè îí íîé ñïî ñîá íî ñòè ïî îò íî -
øå íèþ ê êëåò êàì Ëàí ãåð ãàí ñà.

Òà êèì îá ðà çîì, íà ðó øå íèå äðå íàæ íîé ôóí ê öèè
ëèì ôà òè ÷å ñêî ãî àï ïà ðà òà êî æè âå äåò ê íà êîï ëå íèþ
òîê ñè ÷å ñ êèõ ïðî äóê òîâ, ñíè æå íèþ íå ñïå öè ôè ÷å ñêîé
ðå çè ñòåí ò íî ñòè è ê èí ôè öè ðî âà íèþ îæî ãî âîé ðà íû,
÷òî îáó ñëî âè ëî äâóõ ôàç íîå èç ìå íå íèå óðîâ íåé öè òî -
êè íîâ ñ ðàç ëè÷ íîé áèî ëî ãè ÷å ñêîé àê òèâ íî ñòüþ.
Â êîí öå 1-é íåä ïî ñëå îæî ãà îò ìå ÷à ëè ðîñò óðîâ íÿ
IL-4, ïðî äó öè ðó å ìî ãî Th2 ëèì ôî öè òà ìè è ñòè ìó ëè -
ðó þ ùå ãî êëå òî÷ íûå ðå àê öèè ðàñ ïî çíà âà íèÿ àí òè ãå íîâ 
èí ôåê öè îí íûõ àãåí òîâ è ïî âðåæ äåí íûõ òêà íåé.
Â êîí öå 1-ãî ìå ñÿ öà ïî ñëå îæî ãà ïðî äóê öèÿ ìî íî íóê -
ëå àð íû ìè ôà ãî öè òà ìè IL-1b íà ðà ñ òà ëà, ÷òî ïðè âî äè -
ëî ê àê òè âà öèè ôèá ðîá ëà ñòîâ, êå ðà òè íî öè òîâ, ýí äî -
òå ëè î öè òîâ è óñè ëå íèþ ïðî öåñ ñîâ ðå ãå íå ðà öèè è âîñ -
ñòà íîâ ëå íèþ äå ôåê òà êî æè.
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