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Â ñîâðåìåííîé ëèòåðàòóðå íàêîïëåíî íå-
ìàëî äàííûõ, êàñàþùèõñÿ ïàòîãåíåçà àòî-
ïè÷åñêîãî äåðìàòèòà (ÀÄ), îäíî èç öåíòðàëü-
íûõ ìåñò â êîòîðîì îòâîäèòñÿ èììóííûì íà-
ðóøåíèÿì [1–6]. Õîðîøî èçó÷åííîé ÿâëÿåòñÿ
õàðàêòåðèñòèêà èììóííîãî îòâåòà íà óðîâíå
öåëîãî îðãàíèçìà [5, 7, 8]. Ñ ðàçâèòèåì íîâûõ
êîíöåïöèé îòíîñèòåëüíî ïàòîãåíåçà ÀÄ áîëü-
øîå çíà÷åíèå ïðèäàåòñÿ ñîñòîÿíèþ ìåñòíîãî
èììóíèòåòà êîæè [7, 9].

Ñîãëàñíî ñîâðåìåííûì ïðåäñòàâëåíèÿì,
çíà÷èìîå ìåñòî â íàðóøåíèè ñîñòîÿíèÿ èì-
ìóííîé ñèñòåìû ïðè äàííîé ïàòîëîãèè îò-
âîäèòñÿ ïåðåïðîôèëèðîâàíèþ (äèñáàëàí-
ñó) êëåòî÷íîãî çâåíà èììóíèòåòà, à èìåííî
Ò-ëèìôîöèòàì ñ õåëïåðíîé àêòèâíîñòüþ,
ïðîäóöèðóþùèì öèòîêèíû ðàçíîíàïðàâëåí-
íîãî äåéñòâèÿ [10–12].

Èçâåñòíî, ÷òî â ïàòîãåíåçå ÀÄ ïðèíèìà-
þò ó÷àñòèå öèòîêèíû, êîòîðûå ïðîäóöèðó-

þòñÿ àíòàãîíèñòè÷åñêèìè ñóáïîïóëÿöèÿìè
Ò-ëèìôîöèòîâ, à èìåííî T-õåëïåðàìè 1 (Òõ1)
è Ò-õåëïåðàìè 2 (Tõ2), ïðîäóöèðóþùèìè
ñîîòâåòñòâåííî âîñïàëèòåëüíûå è ïðîòèâî-
âîñïàëèòåëüíûå ìåäèàòîðû [13, 14]. Âîñïà-
ëèòåëüíûé ïðîöåññ â êîæå èíèöèèðóåòñÿ,
ïîääåðæèâàåòñÿ è çàâåðøàåòñÿ ïðè íåïîñðåä-
ñòâåííîì ó÷àñòèè ýòèõ öèòîêèíîâ [10, 15–20].

Äîêàçàíî, ÷òî â îñíîâå ðàçâèòèÿ ÀÄ ëåæèò
èçìåíåíèå êàê êîëè÷åñòâåííûõ, òàê è êà-
÷åñòâåííûõ õàðàêòåðèñòèê èììóíîêîìïå-
òåíòíûõ êëåòîê â êîæå, ó÷àñòâóþùèõ â ðåàëè-
çàöèè âîñïàëèòåëüíîãî ïðîöåññà êàê â îñòðîé,
òàê è â õðîíè÷åñêîé ôàçå çàáîëåâàíèÿ [14, 21].

Äëÿ ìíîãèõ öèòîêèíîâ îñíîâíûõ ðåãó-
ëÿòîðíûõ ñóáïîïóëÿöèé Ò-êëåòîê õàðàêòåðíû
êîðîòêîäèñòàíòíûå (àóòîêðèííûå, ïàðàêðèí-
íûå) äåéñòâèÿ íà êëåòêè-ìèøåíè [7, 21–23],
÷òî îïðåäåëÿåò àêòóàëüíîñòü èññëåäîâàíèÿ èõ
íà óðîâíå «øîêîâîãî îðãàíà» (êîæà). Â ñâÿçè
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Â ðàáîòå ïðèâåäåíû ñâåäåíèÿ, êàñàþùèåñÿ ëîêàëüíîãî ñîäåðæàíèÿ öèòîêèíîâ ÈË-4,
ÈË-10, ÈÔÍ-γ â ýêññóäàòàõ «êîæíîãî îêíà» ó êðûñ ëèíèè Âèñòàð â ìîäåëè àòî-
ïè÷åñêîãî äåðìàòèòà äî è ïîñëå ëå÷åíèÿ. Ïîêàçàíî, ÷òî ïðè ðàçâèòèè äàííîé ïàòîëîãèè
íà óðîâíå «øîêîâîãî îðãàíà» (êîæà) íàáëþäàåòñÿ äèñáàëàíñ öèòîêèíîâ, ïðîäóöè-
ðóåìûõ ñóáïîïóëÿöèÿìè Tõ1, Tõ2 è Tðåã1-ëèìôîöèòîâ, ÷òî âûðàæàëîñü â óâåëè÷åíèè
ñîäåðæàíèÿ ÈË-4 è ÈË-10 è ñíèæåíèè ïðîäóêöèè ÈÔÍ-γ. Ýêñïåðèìåíòàëüíî äîêàçàíî,
÷òî ââåäåíèå êðèîêîíñåðâèðîâàííûõ êëåòîê ôåòàëüíîé ïå÷åíè ñïîñîáñòâóåò ñíèæåíèþ
óðîâíÿ ïðîòèâîâîñïàëèòåëüíûõ öèòîêèíîâ ÈË-4 è ÈË-10, ïðè ýòîì âîññòàíàâëèâàåòñÿ
ïðîäóêöèÿ ïðîâîñïàëèòåëüíîãî öèòîêèíà ÈÔÍ-γ, ÷òî ÿâëÿåòñÿ îäíèì èç ôàêòîðîâ
ñòàáèëèçàöèè ðåìèññèè áîëåçíè. Ïîêàçàí òàêæå ïîëîæèòåëüíûé ýôôåêò ñî÷åòàííîãî
ââåäåíèÿ êðèîêîíñåðâèðîâàííûõ êëåòîê ôåòàëüíîé ïå÷åíè è ïðåäíèçîëîíà â
îòíîøåíèè óðîâíÿ ïðîäóêöèè óêàçàííûõ öèòîêèíîâ â ýêññóäàòàõ «êîæíîãî îêíà»
ó æèâîòíûõ ñ àòîïè÷åñêèì äåðìàòèòîì íà÷èíàÿ ñ 7-õ ñóòîê ïîñëå ëå÷åíèÿ.
Êëþ÷åâûå ñëîâà: àòîïè÷åñêèé äåðìàòèò, öèòîêèíû, êðèîêîíñåðâèðîâàííûå êëåòêè
ôåòàëüíîé ïå÷åíè, ïðåäíèçîëîí.
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ñ ýòèì öåëåñîîáðàçíûì ÿâëÿåòñÿ èçó÷åíèå
ñîäåðæàíèÿ ïðîâîñïàëèòåëüíîãî ÈÔÍ-γ è
ïðîòèâîâîñïàëèòåëüíûõ ÈË-4, ÈË-10 ìå-
äèàòîðîâ íà óðîâíå «øîêîâîãî îðãàíà» ïðè
äàííîé ïàòîëîãèè äî è ïîñëå ëå÷åíèÿ.

Êàê óêàçûâàëîñü âûøå, èììóíîïàòîãå-
íåç ÀÄ ñâÿçûâàþò ñ íàðóøåíèåì áàëàíñà
Tõ1/Tõ2 è ïðîäóöèðóåìûõ èìè âîñïàëèòå-
ëüíûõ è ïðîòèâîâîñïàëèòåëüíûõ öèòîêèíîâ.
Âìåñòå ñ òåì ìàëî èçâåñòíî è î õàðàêòåðå ôîð-
ìèðîâàíèÿ Tõ1 è Tõ2 èç íàèâíûõ T-êëåòîê, à
òàêæå êîððåêòîðîâ êà÷åñòâåííûõ è êîëè÷åñò-
âåííûõ ïàðàìåòðîâ ýòèõ òðåõ ïàòòåðíîâ ðå-
ãóëÿòîðíûõ êëåòîê è ïðîäóöèðóåìûõ èìè
ìåäèàòîðîâ.

Òðàäèöèîííî ïðè ëåãêèõ è óìåðåííî âû-
ðàæåííûõ ôîðìàõ ÀÄ èñïîëüçóþòñÿ îáû÷íûå
ìåòîäû ïðîòèâîâîñïàëèòåëüíîé òåðàïèè. Ïðè
îñëîæíåíèÿõ âòîðè÷íîé èíôåêöèåé è ñîïóò-
ñòâóþùèõ çàáîëåâàíèÿõ ñ âòîðè÷íûì èì-
ìóíîäåôèöèòîì ïðèìåíÿþò èììóíîñòèìó-
ëèðóþùèå ñðåäñòâà, à ïðè òÿæåëûõ ðåôðàê-
òåðíûõ ôîðìàõ – èììóíîñóïðåññèâíóþ
òåðàïèþ [16].

Íåîäíîêðàòíî îòìå÷àëîñü, ÷òî â ðàçâèòèè
ÀÄ èìåþò ìåñòî õîòÿ è ìåñòíûå, íî ñèñòåì-
íûå íàðóøåíèÿ èììóíîêîìïåòåíòíîé ñôåðû
îðãàíèçìà [2, 3, 5, 6, 24]. Â äàííîì ñëó÷àå öå-
ëåñîîáðàçíî ïðèìåíåíèå ïðåïàðàòîâ, îá-
ëàäàþùèõ íàäñèñòåìíîé ðåãóëÿòîðíîé àê-
òèâíîñòüþ [25], ê êîòîðûì ìîæíî îòíåñòè
ïðîäóêòû ôåòîïëàöåíòàðíîãî êîìïëåêñà [26,
27].

Öåëü íàñòîÿùåé ðàáîòû – îöåíèòü ýôôåê-
òèâíîñòü ïðèìåíåíèÿ êðèîêîíñåðâèðîâàííûõ
êëåòîê ôåòàëüíîé ïå÷åíè íà âîññòàíîâëåíèå
öèòîêèíîâ â ýêññóäàòàõ «êîæíîãî îêíà» â
ýêñïåðèìåíòàëüíîé ìîäåëè àòîïè÷åñêîãî
äåðìàòèòà.

Ìàòåðèàë è ìåòîäû. Ýêñïåðèìåíòàëü-
íàÿ ðàáîòà áûëà ïðîâåäåíà íà 110 êðûñàõ-
ñàìöàõ ëèíèè Âèñòàð 6-ìåñÿ÷íîãî âîçðàñòà,
ìàññîé 180–200 ã â ñîîòâåòñòâèè ñ «Îáùèìè
ïðèíöèïàìè ýêñïåðèìåíòîâ íà æèâîòíûõ»,
îäîáðåííûìè III Íàöèîíàëüíûì êîíãðåññîì
ïî áèîýòèêå (Êèåâ, 2010).

Ìîäåëèðîâàëè ÀÄ ó êðûñ åæåäíåâíûì
âòèðàíèåì â òå÷åíèå 21 ñóòîê â êîæó ñïèíû
5 % ñïèðòîâî-àöåòîíîâîãî ðàñòâîðà äèíèòðî-
õëîðáåíçîëà â îäíî è òî æå âðåìÿ ïî ìåòîäó
Ï.Ì. Çàëêàí è Å.À. Èâëåâîé [28].

Â äàííîì èññëåäîâàíèè ó æèâîòíûõ ñ
èíäóöèðîâàííîé ôîðìîé ÀÄ áûëè ïðèìå-
íåíû êðèîêîíñåðâèðîâàííûå êëåòêè ôåòàëü-
íîé ïå÷åíè (êÊÔÏ) êàê îäèí èç ïðåïàðàòîâ
êëåòî÷íîé è òêàíåâîé òåðàïèè [28]. Êðèîêîí-
ñåðâèðîâàëè êëåòêè ôåòàëüíîé ïå÷åíè â îäíî-
ðàçîâûõ ïëàñòèêîâûõ ïðîáèðêàõ («Nunc»,
ÑØÀ) ïî äâóõýòàïíîé ïðîãðàììå íà çàìî-
ðàæèâàòåëå ÎÏ ÈÏÊèÊ ÍÀÍ Óêðàèíû ïî
ìåòîäó [29]. Õðàíèëè êÊÔÏ ïðè -196 °Ñ
â íèçêîòåìïåðàòóðíîì áàíêå ÈÏÊèÊ ÍÀÍ
Óêðàèíû. Â äåíü ýêñïåðèìåíòà îáðàçöû ñ
êÊÔÏ îòòàèâàëè íà âîäÿíîé áàíå ïðè òåìïå-
ðàòóðå 40–41 °Ñ äî èñ÷åçíîâåíèÿ òâåðäîé
ôàçû.

Ëå÷åíèå æèâîòíûõ ïðîâîäèëè íà 22-å ñóò-
êè (ïîñëå îêîí÷àíèÿ ïðèìåíåíèÿ èíäóêòîðà
ïàòîëîãèè) îäíîðàçîâûì âíóòðèáðþøèííûì
ââåäåíèåì êÊÔÏ â äîçå 5·106 êëåòîê â îáúå-
ìå 0,5 ìë2. Â êà÷åñòâå êîíòðîëüíîãî ïðåïà-
ðàòà ëå÷åíèÿ âíóòðèáðþøèííî ââîäèëè ïðåä-
íèçîëîí â äîçå 0,1 ìë íà 100 ã ìàññû æèâîò-
íîãî â îáúåìå 0,5 ìë2 â òå÷åíèå 3 äíåé ïîñëå
èíäóêöèè ïàòîëîãèè. Æèâîòíûå áûëè ðàç-
äåëåíû íà øåñòü ãðóïï: 1-ÿ – èíòàêòíûå
(n=10); 2-ÿ – ñ èíäóêöèåé ÀÄ áåç ëå÷åíèÿ
(n=20); 3-ÿ – ÀÄ + ïðåäíèçîëîí (n=20); 4-ÿ –
ÀÄ + ââåäåíèå íàòèâíûõ ÊÔÏ (íÊÔÏ) (n=20);
5-ÿ – ÀÄ + ââåäåíèå êÊÔÏ (n=20); 6-ÿ – ÀÄ +
ââåäåíèå êÊÔÏ + ïðåäíèçîëîí (n=20).

Äëÿ îáîñíîâàíèÿ ýôôåêòèâíîñòè ïðèìå-
íåíèÿ êÊÔÏ ïðîâîäèëè àíàëèç ïðîäóêöèè
öèòîêèíîâ Ò-õåëïåðîâ íà 7-å è 14-å ñóòêè äî
è ïîñëå ëå÷åíèÿ â áåñêëåòî÷íûõ êîæíûõ ýêñ-
ñóäàòàõ ïî ìåòîäó J. Rebuck è J. Crowlåy â
ìîäèôèêàöèè Â.Â. Êëèìîâà [30]. Ó÷àñòîê
êîæè ñïèíû êðûñû ïëîùàäüþ 0,5 ñì2 äåçèí-
ôèöèðîâàëè ñïèðòîì. Çàòåì ñ ïîìîùüþ ñòå-
ðèëüíîãî ñêàëüïåëÿ óäàëÿëè âåðõíèé ñëîé
ýïèäåðìèñà, íå çàòðàãèâàÿ áîëåå ãëóáîêèå
ñëîè êîæè. Ïîñëå óäàëåíèÿ ðîãîâîãî ñëîÿ íà
ó÷àñòêå êîæè îáðàçîâûâàëàñü ïîâåðõíîñòü ñ
õàðàêòåðíûì áëåñêîì. Ñëîé øèïîâàòûõ è
áàçàëüíûõ êëåòîê è áàçàëüíàÿ ìåìáðàíà ýïè-
äåðìèñà îñòàâàëèñü «èíòàêòíûìè». Íà ñêà-
ðèôèöèðîâàííûé ó÷àñòîê ïîìåùàëè êàìåðó
îáúåìîì 1,0 ìë, ïðåäâàðèòåëüíî çàïîëíåííóþ
ñ ïîìîùüþ øïðèöà ñòåðèëüíîé ñðåäîé 199.
Êàìåðó ôèêñèðîâàëè íà êîæå ñ ïîìîùüþ
ëåéêîïëàñòûðÿ ñ êðóãîâîé îáâÿçêîé áèíòîì,
÷òî îáåñïå÷èâàëî íàäåæíóþ åå ôèêñàöèþ.
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×åðåç 6 ÷àñîâ ñîäåðæèìîå êàìåðû ïåðåíî-
ñèëè â ïðîáèðêó. Ïîñëå öåíòðèôóãèðîâàíèÿ
ýêññóäàòà ïîëó÷àëè ñóïåðíàòàíò, êîòîðûé â
äàëüíåéøåì èñïîëüçîâàëè äëÿ îïðåäåëåíèÿ
öèòîêèíîâ ÈË-4, ÈË-10, ÈÔÍ-γ. Äëÿ èììó-
íîôåðìåíòíîãî àíàëèçà ïðîäóêöèè öèòîêè-
íîâ áûëè èñïîëüçîâàíû íàáîðû ðåàãåíòîâ
«ÈË-4-ÈÔÀ-ÁÅÑÒ», «ÈË-10-ÈÔÀ-ÁÅÑÒ» è
«ãàììà-ÈÍÒÅÐÔÅÐÎÍ-ÈÔÀ-ÁÅÑÒ» ôèðìû
«Âåêòîð-Áåñò» (ã. Íîâîñèáèðñê). Àíàëèç ðå-
çóëüòàòîâ èììóíîôåðìåíòíîãî àíàëèçà ïðî-
âîäèëè íà ìèêðîïëàíøåòíîì ôîòîìåòðå GBG
Stat Fax 2100 â ñîîòâåòñòâèè ñ ìåòîäè÷åñêèìè
ðåêîìåíäàöèÿìè ïðîèçâîäèòåëÿ. Ðàñ÷åò êîí-
öåíòðàöèè öèòîêèíîâ îñóùåñòâëÿëè ïî êàëè-
áðîâî÷íîé êðèâîé ñ ïîìîùüþ êîìïüþòåðíîé
ïðîãðàììû. Êîëè÷åñòâî âûðàæàëè â ïèêî-
ãðàììàõ íà ìèëëèëèòð (ïã/ìë).

Ñòàòèñòè÷åñêóþ îáðàáîòêó ïîëó÷åííûõ
ðåçóëüòàòîâ ýêñïåðèìåíòàëüíîãî èññëåäîâà-
íèÿ ïðîâîäèëè ìåòîäîì Ñòúþäåíòà–Ôèøåðà
ñ ïîìîùüþ ïðîãðàììû Stat³st³ca 7.0 (Stat Soft
²nc.), àäàïòèðîâàííîé ê ïîñòàâëåííûì çàäà-
÷àì [31].

Ðåçóëüòàòû è èõ îáñóæäåíèå. Èç äàííûõ,
ïðèâåäåííûõ â òàáë. 1, âèäíî, ÷òî ñîäåðæàíèå

ÈË-4 ó æèâîòíûõ íà 7-å ñóòêè ïîñëå èíäóêöèè
ÀÄ (ãðóïïà 2) áûëî ïîâûøåííûì, îñòàâàÿñü
íà áîëåå âûñîêîì óðîâíå è íà 14-å ñóòêè.

Â îòíîøåíèè êîíöåíòðàöèè ÈË-10 â ïåðè-
îä ñ 7-õ ïî 14-å ñóòêè ðàçâèòèÿ ÀÄ ó êðûñ
ýòîé ãðóïïû îòìå÷àëè óâåëè÷åíèå äàííîãî
ïîêàçàòåëÿ ïî ñðàâíåíèþ ñ êîíòðîëåì â 3 ðà-
çà. Èçâåñòíî, ÷òî ÈË-10 ïðîäóöèðóåòñÿ èì-

ìóíîðåãóëÿòîðíîé ñóáïîïóëÿöèåé Ò-êëåòîê –
Tõ1, à òàêæå äåíäðèòíûìè êëåòêàìè, Òõ2-
ëèìôîöèòàìè è äð. [13, 14, 19, 20]. Ïîëó-
÷åííûå ðåçóëüòàòû ñâèäåòåëüñòâóþò î ïîâû-
øåííîé àêòèâíîñòè Tõ1-êëåòîê, ÷òî, âîç-
ìîæíî, ñâÿçàíî ñ èõ ó÷àñòèåì â ðåãóëÿöèè
àëëåðãè÷åñêîãî âîñïàëåíèÿ â êîæå.

Ñîäåðæàíèå ÈÔÍ-γ â êîæíûõ ýêññóäàòàõ
ó êðûñ ãðóïïû 2 èìåëî òåíäåíöèþ ê ñíè-
æåíèþ íà 7-å ñóòêè. Íà 14-å ñóòêè èõ óðîâåíü
áûë çíà÷èòåëüíî ñíèæåí è äîñòîâåðíî îòëè-
÷àëñÿ îò êîíòðîëüíûõ çíà÷åíèé (òàáë. 1).

Íèçêèé óðîâåíü ÈÔÍ-γ ñîâïàäàåò ñ âûñî-
êèì óðîâíåì ÈË-4, ÷òî óêàçûâàåò íà ñîõðà-
íÿþùèéñÿ äèñáàëàíñ Tõ1/Òõ2 â ñòîðîíó èç-
áûòî÷íîé àêòèâàöèè Tõ2-êëåòîê â ïåðèîä ñ
7-õ ïî 14-å ñóòêè. Äàííûé ôàêò ìîæåò ñâèäå-
òåëüñòâîâàòü î òîì, ÷òî ó êðûñ äàæå ïðè îò-
ñóòñòâèè êëèíè÷åñêèõ ïðîÿâëåíèé ÀÄ â êîæå
èìååò ìåñòî ðåçèäóàëüíàÿ âîñïàëèòåëüíàÿ àê-
òèâíîñòü, ðåãóëèðóåìàÿ Tõ2-ëèìôîöèòà-
ìè [14].

Ïîêàçàòåëè öèòîêèíîâîãî ïðîôèëÿ íà
ëîêàëüíîì óðîâíå ó êðûñ, êîòîðûõ ëå÷èëè
ïðåäíèçîëîíîì (ãðóïïà 3), íà 7-å è 14-å ñóòêè
äîñòîâåðíî íå îòëè÷àëèñü îò êîíöåíòðàöèè

àíàëîãè÷íûõ öèòîêèíîâ ó æèâîòíûõ ãðóïïû
2 (òàáë. 1).

Ó êðûñ, êîòîðûõ ëå÷èëè ââåäåíèåì íÊÔÏ
(ãðóïïà 4), áûëè îòìå÷åíû äîñòîâåðíî áî-
ëåå íèçêèå óðîâíè ÈË-4 è ÈË-10 è äîñòîâåð-
íî áîëåå âûñîêàÿ êîíöåíòðàöèÿ ÈÔÍ-γ ïî
îòíîøåíèþ ê êîíòðîëþ â èññëåäóåìûå ñðî-
êè (p<0,05).

ТЕОРЕТИЧНА І ЕКСПЕРИМЕНТАЛЬНА МЕДИЦИНА

Òàáëèöà 1. Ñîäåðæàíèå ÈË-4, ÈË-10 è ÈÔÍ-γ â ýêññóäàòàõ «êîæíîãî îêíà»
ó êðûñ ñ èíäóêöèåé ÀÄ äî è ïîñëå ëå÷åíèÿ, ïã/ìë

Ïðèìå÷àíèå. Äîñòîâåðíîñòü ðàçëè÷èé (ð<0,05) â ñðàâíåíèè ñ àíàëîãè÷íûì ïîêàçàòåëåì
æèâîòíûõ: * èíòàêòíûõ; # ãðóïïû 2; @ ãðóïïû 3; ∧ ãðóïïû 4; ! ãðóïïû 5.
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Ó æèâîòíûõ ãðóïï 5 è 6 ïîêàçàòåëè âñåõ
èçó÷àåìûõ öèòîêèíîâ íà 7-å ñóòêè ïðèáëè-
æàëèñü, à íà 14-å ñîîòâåòñòâîâàëè êîíòðîëü-
íûì çíà÷åíèÿì (òàáë. 1).

Èçâåñòíî, ÷òî ïàòîãåíåòè÷åñêîå çíà÷åíèå
â ðàçâèòèè äàííîé ïàòîëîãèè èìååò ñîîòíî-
øåíèå îïïîçèöèîííûõ ïóëîâ ïðîâîñïàëèòå-
ëüíûõ è ïðîòèâîâîñïàëèòåëüíûõ öèòîêèíîâ.
Â ñâÿçè ñ ýòèì êðîìå îïðåäåëåíèÿ êëþ÷åâûõ
öèòîêèíîâ, Òõ2 è Òõ1 ñóáïîïóëÿöèé ëèì-
ôîöèòîâ â ýêññóäàòàõ «êîæíîãî îêíà» áûëè
ïðîàíàëèçèðîâàíû êîýôôèöèåíòû ñîîòíî-
øåíèé öèòîêèíîâ: ÈÔÍ-γ/ÈË-4 (õàðàê-
òåðèçóåò ñîîòíîøåíèå Òõ1 ñóáïîïóëÿöèè ê
Òõ2); ÈÔÍ-γ/ÈË-10 (õàðàêòåðèçóåò ñîîòíî-
øåíèå Òõ1 ñóáïîïóëÿöèè ê Òðåã1), ÈË-4/
ÈË-10 (ñîîòíîøåíèå Òõ2 ñóáïîïóëÿöèè ê
Òðåã1).

Èç ðåçóëüòàòîâ, ïðèâåäåííûõ â òàáë. 2,
âèäíî, ÷òî â ãðóïïå êîíòðîëÿ êîýôôèöèåíò
ñîîòíîøåíèÿ ÈÔÍ-γ/ÈË-10 ñîñòàâèë 6,6±1,9.

Â êîíòðîëüíîé ãðóïïå äàííûé èíäåêñ ñî-
ñòàâèë 0,04±0,02; ó êðûñ ñ ÀÄ íà 7-å ñóòêè –
0,005±0,007, íà 14-å ñóòêè – 0,100±0,007.

Ñîîòíîøåíèÿ ÈË-4/ÈË-10 è ÈÔÍ-γ/ÈË-
10 äîñòîâåðíî ñíèæàëèñü îòíîñèòåëüíî êîí-
òðîëÿ êàê íà 7-å, òàê è íà 14-å ñóòêè ðàçâèòèÿ
ÀÄ. Äàííûé ôàêò ñâèäåòåëüñòâóåò î êîìïåí-
ñàòîðíîì ïîâûøåíèè ôóíêöèîíàëüíîé àê-
òèâíîñòè Òðåã1 ïðè ÀÄ îòíîñèòåëüíî ïîêà-
çàòåëÿ èíòàêòíûõ æèâîòíûõ. Ñîîòíîøåíèå
ÈÔÍ-γ/ÈË-4 äîñòîâåðíî ñíèæàëîñü íà 7-å
ñóòêè è ñîîòâåòñòâîâàëî êîíòðîëüíûì çíà-
÷åíèÿì – íà 14-å (òàáë. 2).

Ïîêàçàòåëè êîýôôèöèåíòà ñîîòíîøåíèé
öèòîêèíîâ ó êðûñ, êîòîðûõ ëå÷èëè ïðåäíè-
çîëîíîì (ãðóïïà 3), íåçíà÷èòåëüíî ïîâûñè-
ëèñü íà 7-å è äîñòîâåðíî ñíèçèëèñü íà 14-å
ñóòêè, ïðàêòè÷åñêè íå îòëè÷àÿñü îò òàêîâûõ
ó æèâîòíûõ ãðóïïû 2 (òàáë. 2). Ó êðûñ, êî-
òîðûõ ëå÷èëè ââåäåíèåì íàòèâíûõ è êðèî-
êîíñåðâèðîâàííûõ ÊÔÏ (ãðóïïû 4, 5), áûëè

Â ïåðèîä ñ 7-õ ïî 14-å ñóòêè äàííîãî çà-
áîëåâàíèÿ íàáëþäàëîñü ñóùåñòâåííîå ñíè-
æåíèå êîýôôèöèåíòà ñîîòíîøåíèÿ ÈÔÍ-γ/
ÈË-10 â ñðàâíåíèè ñ êîíòðîëåì.

Ïðè àòîïè÷åñêèõ çàáîëåâàíèÿõ èìåííî
ïîä äåéñòâèåì ÈË-4 ïðîèñõîäèò ðàçâèòèå
èììóííîãî îòâåòà ïî Tõ2-ïóòè. ÈË-10 â áîëü-
øåé ñòåïåíè ïîäàâëÿåò ôóíêöèîíàëüíóþ àê-
òèâíîñòü Tõ1 è â ìåíüøåé ñòåïåíè – Tõ2. Òàê
êàê ÈË-4 è ÈË-10 ÿâëÿþòñÿ ïðè àòîïè÷åñêèõ
çàáîëåâàíèÿõ ñâîåãî ðîäà àíòàãîíèñòè÷åñ-
êèìè öèòîêèíàìè, áûëî èíòåðåñíûì ñðàâíèòü
êîýôôèöèåíòû ñîîòíîøåíèé ÈË-4/ÈË-10
ìåæäó ãðóïïàìè.

îòìå÷åíû äîñòîâåðíî áîëåå âûñîêèå êîýôôè-
öèåíòû ñîîòíîøåíèé öèòîêèíîâ, ÷åì ó æè-
âîòíûõ ãðóïïû 2, íî ïî îòíîøåíèþ ê êîíò-
ðîëþ îíè áûëè çíà÷èòåëüíî íèæå íà 7-å ñóòêè
(p<0,05) è ïðèáëèæàëèñü ê êîíòðîëüíûì çíà-
÷åíèÿì íà 14-å ñóòêè. Ó æèâîòíûõ, êîòîðûõ
ëå÷èëè êÊÔÏ ñ ïðåäíèçîëîíîì (ãðóïïà 6),
êîýôôèöèåíò ñîîòíîøåíèé öèòîêèíîâ íà 7-å
ñóòêè ïðèáëèæàëñÿ ê êîíòðîëüíûì çíà÷åíè-
ÿì, à íà 14-å ñóòêè ñîîòâåòñòâîâàë èì (òàáë. 2).

Òàêèì îáðàçîì, ïðè ïðèìåíåíèè òåðàïèè
ïðåäíèçîëîíîì êëèíè÷åñêèé ýôôåêò íàáëþ-
äàëñÿ ó 16 (80 %) æèâîòíûõ ñ ëåãêîé è ñðåäíåé
ñòåïåíüþ òÿæåñòè çàáîëåâàíèÿ. Ïðè ëå÷åíèè

ТЕОРЕТИЧНА І ЕКСПЕРИМЕНТАЛЬНА МЕДИЦИНА

Òàáëèöà 2. Êîýôôèöèåíòû ñîîòíîøåíèé öèòîêèíîâ ó æèâîòíûõ ñ èíäóêöèåé ÀÄ
äî è ïîñëå ëå÷åíèÿ

* Äîñòîâåðíîñòü ðàçëè÷èé â ñðàâíåíèè ñ êîíòðîëåì ð<0,05.
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êÊÔÏ ñ ïðåäíèçîëîíîì êëèíè÷åñêèé ýôôåêò
íàáëþäàëñÿ ó 19 (98 %) æèâîòíûõ íåçàâèñèìî
îò òÿæåñòè çàáîëåâàíèÿ.

Ïðîàíàëèçèðîâàâ äàííûå, ïîëó÷åííûå ó
êðûñ â ïåðèîä ñ 7-õ ïî 14-å ñóòêè ðàçâèòèÿ
ÀÄ, ìû îòìåòèëè, ÷òî âåäóùèìè èçìåíåíè-
ÿìè â öèòîêèíîâîì ïðîôèëå íà ëîêàëüíîì
óðîâíå ìîæíî ñ÷èòàòü äîñòîâåðíîå ïîâûøå-
íèå ñîäåðæàíèÿ ÈË-4 è ÈË-10 â ýêññóäàòàõ
«êîæíîãî îêíà» ïî îòíîøåíèþ ê êîíòðîëü-
íûì âåëè÷èíàì (p<0,05). Â îòíîøåíèè êëþ÷å-
âîãî öèòîêèíà Tõ1 áûëà îáíàðóæåíà òåíäåí-
öèÿ ê ñíèæåíèþ óðîâíÿ ÈÔÍ-γ â ýêññóäàòàõ
«êîæíîãî îêíà» ó æèâîòíûõ ñ ÀÄ. Íàáëþ-
äàþùàÿñÿ òåíäåíöèÿ ê ñíèæåíèþ óðîâíåé
ÈÔÍ-γ íà 7-å ñóòêè è îäíîâðåìåííîå ïîâû-
øåíèå óðîâíåé ÈË-4 è ÈË-10 â ýêññóäàòàõ
«êîæíîãî îêíà» â ýòîò æå ïåðèîä ìîæåò ñâè-
äåòåëüñòâîâàòü î òîì, ÷òî ïðîèñõîäèò ïîäà-
âëåíèå ôóíêöèîíàëüíîé àêòèâíîñòè Tõ1 íà
ôîíå ïîâûøåíèÿ ôóíêöèîíàëüíîé àêòèâ-
íîñòè Tõ2 è Tðåã1. Ïîâûøåíèå óðîâíÿ ÈË-4
ìîæíî îáúÿñíèòü òåì, ÷òî ýòîò öèòîêèí îòíî-
ñèòñÿ ê îñíîâíûì ïóñêîâûì ìåäèàòîðàì
àòîïè÷åñêîãî âîñïàëåíèÿ, ðåãóëèðóåìîãî Tõ2-
êëåòêàìè, è âûïîëíÿåò êëþ÷åâóþ ðîëü â
ïðîäóêöèè IgÅ.

Ñî ñòîðîíû Tõ1-çâåíà îòìå÷àåòñÿ òåí-
äåíöèÿ ê ñíèæåíèþ ïðîäóêöèè ÈÔÍ-γ. Òàê
êàê Tõ1 è Tõ2 íàõîäÿòñÿ â ðåöèïðîêíûõ
îòíîøåíèÿõ è ïðåèìóùåñòâåííàÿ àêòèâàöèÿ
îäíîãî çâåíà óãíåòàåò ôóíêöèîíàëüíóþ àê-
òèâíîñòü äðóãîãî, òî â ïåðèîä îáîñòðåíèÿ ÀÄ
âûÿâëÿåòñÿ íåäîñòàòî÷íàÿ àêòèâíîñòü Tõ1-
êëåòîê è ñíèæåíèå ïðîäóêöèè èìè ÈÔÍ-γ.

Äèíàìèêà êëþ÷åâûõ öèòîêèíîâ Tõ1- è
Tõ2-êëåòîê ñâèäåòåëüñòâóåò î äèñáàëàíñå
èììóííûõ ðåàêöèé â ñòîðîíó èçáûòî÷íîé
àêòèâàöèè Tõ2-ïóòè, ÷òî ñîîòâåòñòâóåò êëàñ-
ñè÷åñêèì ïðåäñòàâëåíèÿì îá èììóíîïàòî-
ãåíåçå àòîïè÷åñêîãî âîñïàëåíèÿ [24].

Â îòíîøåíèè êîíöåíòðàöèè ÈË-10 ó
æèâîòíûõ ñ ÀÄ îòìå÷åíî óâåëè÷åíèå äàííîãî
ïîêàçàòåëÿ ïî ñðàâíåíèþ ñ êîíòðîëåì. Èç-
âåñòíî, ÷òî ÈË-10 ïðîäóöèðóåòñÿ èììóíî-
ðåãóëÿòîðíîé ñóáïîïóëÿöèåé Ò-êëåòîê –
Tðåã1, à òàêæå äåíäðèòíûìè êëåòêàìè, Òõ2-
ëèìôîöèòàìè è äð. [6, 14]. Ïîëó÷åííûå ðå-
çóëüòàòû îòðàæàþò ïîâûøåííóþ àêòèâíîñòü
Tðåã1-êëåòîê, ÷òî, âîçìîæíî, ñâÿçàíî ñ èõ
ó÷àñòèåì â ðåãóëÿöèè àëëåðãè÷åñêîãî âîñ-
ïàëåíèÿ â êîæå [6, 32].

Íèçêèé óðîâåíü ÈÔÍ-γ ñîâïàäàåò ñ âûñî-
êèì óðîâíåì ÈË-4, ÷òî óêàçûâàåò íà ñîõðà-
íÿþùèéñÿ äèñáàëàíñ Tõ1/Tõ2 â ñòîðîíó èç-
áûòî÷íîé àêòèâàöèè Tõ2-êëåòîê [13]. Äàííûé
ôàêò ìîæåò ñâèäåòåëüñòâîâàòü î òîì, ÷òî ó
æèâîòíûõ äàæå ïðè îòñóòñòâèè êëèíè÷åñêèõ
ïðîÿâëåíèé ÀÄ â êîæå íàáëþäàåòñÿ ðåçè-
äóàëüíàÿ âîñïàëèòåëüíàÿ àêòèâíîñòü, ðåãó-
ëèðóåìàÿ Tõ2-ëèìôîöèòàìè [14], ÷òî ñî-
îòâåòñòâóåò ñîâðåìåííîé êîíöåïöèè î ìèíè-
ìàëüíîé âîñïàëèòåëüíîé àêòèâíîñòè â êîæå,
êîòîðàÿ ñîõðàíÿåòñÿ â ïåðèîä ðåìèññèè ÀÄ â
ó÷àñòêàõ âèçóàëüíî íåèçìåíåííîé êîæè [24].

Ïîêàçàòåëü ÈË-10 ó æèâîòíûõ ñ ÀÄ çíà-
÷èòåëüíî ïðåâûøàåò êîíòðîëüíûå çíà÷åíèÿ.
Ìîæíî ïðåäïîëîæèòü, ÷òî Tðåã1 ìîãóò ïðå-
ïÿòñòâîâàòü ðàçâèòèþ ÀÄ íà ðàçëè÷íûõ ïà-
òîãåíåòè÷åñêèõ ýòàïàõ, âêëþ÷àÿ ñåíñèáèëè-
çàöèþ, ðåìîäåëèðîâàíèå è ïåðñèñòåíöèþ
àëëåðãè÷åñêîãî âîñïàëåíèÿ [33]. Òàêèì îá-
ðàçîì, ÈË-10 êàê ïðîòèâîâîñïàëèòåëüíûé
öèòîêèí, ñóïðåññèðóÿ ïðîäóêöèþ ïðîâîñïà-
ëèòåëüíûõ öèòîêèíîâ è àíòèãåíïðåäñòàâ-
ëÿþùóþ ôóíêöèþ äåíäðèòíûõ êëåòîê, âå-
ðîÿòíî, ÿâëÿåòñÿ îäíèì èç ôàêòîðîâ ñòàáè-
ëèçàöèè ðåìèññèè áîëåçíè [33–35], ÷òî ïîä-
òâåðæäàåòñÿ äàííûìè, ïîëó÷åííûìè ó æè-
âîòíûõ ñ òåðàïèåé êÊÔÏ ñ ïðåäíèçîëîíîì.

Âûâîäû
1. Ïîëó÷åííûå äàííûå, êàñàþùèåñÿ

ëîêàëüíîãî ñîäåðæàíèÿ öèòîêèíîâ ó æè-
âîòíûõ ñ àòîïè÷åñêèì äåðìàòèòîì â ýêñ-
ñóäàòàõ «êîæíîãî îêíà», ñâèäåòåëüñòâóþò
îá ó÷àñòèè ÈË-4, ÈË-10 è ÈÔÍ-γ â ðàçâè-
òèè äàííîé ïàòîëîãèè.

2. Ó êðûñ ñ àòîïè÷åñêèì äåðìàòèòîì
â êîæå íà óðîâíå «øîêîâîãî îðãàíà» íà-
áëþäàåòñÿ äèñáàëàíñ êëþ÷åâûõ öèòîêè-
íîâ ñóáïîïóëÿöèé Tõ1, Tõ2 è Tðåã1-ëèì-
ôîöèòîâ.

3. Ðåãèñòðèðóåòñÿ ñäâèã ñîîòíîøåíèÿ
Tõ1/Tõ2-ëèìôîöèòîâ â ñòîðîíó Tõ2, ÷òî
âûçûâàåò àòîïè÷åñêîå âîñïàëåíèå.

4. Íàáëþäàåòñÿ êîìïåíñàòîðíîå ïî-
âûøåíèå ôóíêöèîíàëüíîé àêòèâíîñòè
Tðåã1-ëèìôîöèòîâ.

5. Îòìå÷àåòñÿ óâåëè÷åíèå ñîäåðæàíèÿ
ÈË-10 è âûðàæåííîå óìåíüøåíèå ëîêàëüíîé
ïðîäóêöèè ÈÔÍ-γ â ýêññóäàòàõ «êîæíîãî îê-
íà» ïðè ðàçâèòèè àòîïè÷åñêîãî äåðìàòèòà.

6. Ïîêàçàíà ýôôåêòèâíîñòü ïðèìåíåíèÿ
òåðàïèè êðèîêîíñåðâèðîâàííûìè êëåòêàìè
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ôåòàëüíîé ïå÷åíè, òàêæå êàê è íàòèâíûìè
êëåòêàìè, â ñðàâíåíèè ñî ñòàíäàðòíûì ëå-
÷åíèåì ïðåäíèçîëîíîì ïî ïîêàçàòåëÿì óðî-
âíåé öèòîêèíîâ â êîæå æèâîòíûõ ñ àòîïè-
÷åñêèì äåðìàòèòîì.

7. Ýêñïåðèìåíòàëüíî äîêàçàíî, ÷òî ïðè-
ìåíÿåìàÿ òåðàïèÿ ââåäåíèåì êðèîêîíñåð-
âèðîâàííûõ êëåòîê ôåòàëüíîé ïå÷åíè ñ ïðåä-

íèçîëîíîì â áîëüøåé ñòåïåíè, ÷åì òîëüêî
êðèîêîíñåðâèðîâàííûõ êëåòîê ôåòàëüíîé
ïå÷åíè, âîññòàíàâëèâàåò (íîðìàëèçóåò) óðî-
âåíü ïðîòèâîâîñïàëèòåëüíîãî öèòîêèíà ÈË-
10, êîòîðûé, ñóïðåññèðóÿ ïðîäóêöèþ ïðî-
âîñïàëèòåëüíûõ öèòîêèíîâ ÈË-4 è ÈÔÍ-γ,
ÿâëÿåòñÿ îäíèì èç ôàêòîðîâ ñòàáèëèçàöèè
ðåìèññèè áîëåçíè.
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ÂÌ²ÑÒ ÖÈÒÎÊ²Í²Â Ó ÅÊÑÓÄÀÒ² «ØÊ²ÐÍÎÃÎ Â²ÊÍÀ» ÏÐÈ ÅÊÑÏÅÐÈÌÅÍÒÀËÜÍÎÌÓ
ÀÒÎÏ²×ÍÎÌÓ ÄÅÐÌÀÒÈÒ² ÄÎ ² Ï²ÑËß Ë²ÊÓÂÀÍÍß ÊÐ²ÎÊÎÍÑÅÐÂÎÂÀÍÈÌÈ ÊË²ÒÈÍÀÌÈ
ÔÅÒÀËÜÍÎ¯ ÏÅ×²ÍÊÈ

Ó ðîáîò³ íàâåäåíî â³äîìîñò³  ùîäî ëîêàëüíîãî âì³ñòó öèòîê³í³â ²Ë-4, ²Ë-10, ²ÔÍ-γ â åêñóäàòàõ
«øê³ðíîãî â³êíà» ó ùóð³â ë³í³¿ Â³ñòàð ó ìîäåë³ àòîï³÷íîãî äåðìàòèòó äî ³ ï³ñëÿ ë³êóâàííÿ. Ïîêàçàíî,
ùî ï³ä ÷àñ ðîçâèòêó äàíî¿ ïàòîëîã³¿ íà ð³âí³ «øîêîâîãî îðãàíà» (øê³ðà) ñïîñòåð³ãàºòüñÿ äèñáàëàíñ
öèòîê³í³â, ÿê³ ïðîäóêóþòüñÿ ñóáïîïóëÿö³ÿìè Tõ1, Tõ2 ³ Tðåã1-ë³ìôîöèò³â, ùî âèðàæàëîñÿ
çá³ëüøåííÿì âì³ñòó ²Ë-4 òà ²Ë-10 ³ çíèæåííÿì ïðîäóêö³¿ ²ÔÍ-γ. Åêñïåðèìåíòàëüíî äîâåäåíî, ùî
ââåäåííÿ êð³îêîíñåðâîâàíèõ êë³òèí ôåòàëüíî¿ ïå÷³íêè ñïðèÿº çíèæåííþ ð³âíÿ ïðîòèçàïàëüíèõ
öèòîê³í³â ²Ë-4 òà ²Ë-10, ïðè öüîìó â³äíîâëþºòüñÿ ïðîäóêö³ÿ ïðîçàïàëüíèõ öèòîê³í³â ²ÔÍ-γ, ùî º
îäíèì ³ç ôàêòîð³â ñòàá³ë³çàö³¿ ðåì³ñ³¿ õâîðîáè. Ïîêàçàíî òàêîæ ïîçèòèâíèé åôåêò ïîºäíàíîãî
ââåäåííÿ êð³îêîíñåðâîâàíèõ êë³òèí ôåòàëüíî¿ ïå÷³íêè ³ ïðåäí³çîëîíó ùîäî ð³âíÿ ïðîäóêö³¿
çàçíà÷åíèõ öèòîê³í³â â åêñóäàòàõ «øê³ðíîãî â³êíà» ó òâàðèí ³ç ÀÄ ïî÷èíàþ÷è ç 7-¿ äîáè ï³ñëÿ
ë³êóâàííÿ.

Êëþ÷îâ³ ñëîâà: àòîï³÷íèé äåðìàòèò, öèòîê³íè, êð³îêîíñåðâîâàí³ êë³òèíè ôåòàëüíî¿ ïå÷³íêè,
ïðåäí³çîëîí.

L.A. Leonova, L.V. Ostankova, Ye.Ye. Yampolskaya, N.A. Bondarovich, M.V. Ostankov, A.N. Goltsev
CYTOKINES CONTENT IN SKIN-WINDOW EXUDATES IN EXPERIMENTAL ATOPIC DERMATITIS
PRIOR TO AND AFTER TREATMENT OF CRYOPRESERVED FETAL LIVER CELLS

The an information about the local content of cytokines of IL-4, IL-10, IFN-γ in the «skin-window»
exudates in Wistar rats in the model of atopic dermatitis prior to and after treatment has been provided. It
has been shown, that in this pathology development at the level of «shock organ» (skin), there is observed
an imbalance of cytokines produced by subpopulations of Th1, Th2 and Treg1 lymphocytes that was
expressed with an increase in IL-4 and IL-10 and lowering IFN-γ production. It has been experimentally
proven, that the applied therapy by means of introduction of cryopreserved fetal liver cells contributed to
the reduced level of inflammatory cytokines IL-4 and IL-10, herewith restoring the production of pro-
inflammatory cytokine IFN-γ, which is a factor in stabilizing the disease remission. There was also been
demonstrated a positive effect of combined administration of prednisolone and cryopreserved fetal liver
cells in respect of the level of these cytokines production in the «skin-window» exudates in animals with
atopic dermatitis starting the 7th day after treatment start.

Keywords: atopic dermatitis, cytokines, cryopreserved fetal liver cells, prednisolone.
Ïîñòóïèëà 26.11.15
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