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лось, а нарастание корково-мозгового индекса 
составило 52% по отношению к нелеченным 
животным.

Таким образом, результаты морфологиче-
ских и морфометрических исследований тимуса 
показали, что под влиянием ванадия и хрома у 
опытных крыс в период разгара асептического 
воспаления снижалась толщина коркового слоя 
тимуса, уменьшался корково-мозговой индекс 
за счет увеличения относительной толщины 
мозгового вещества, преобладали дистрофи-
чески измененные клетки. В дальнейшем по-
являлись дистрофические изменения в тельцах 
вилочкой железы с кистозно измененными фор-
мами и истончением эпителиальных клеток. В 
результате лечения МХФ-2 морфологические 
признаки истощения тимуса уже на ранних 
этапах эксперимента проявлялись гиперплази-

ей его корковой зоны и наблюдались в течение 
всего эксперимента. 
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Основное загрязнение атмосферы связано 
с выбросами от предприятий цветной метал-
лургии, теплоэнергетики, черной металлургии, 
нефтегазового комплекса и транспорта. Среди 
химических веществ, загрязняющих объекты 
производственной и окружающей среды, тяже-
лые металлы и их соединения образуют осо-
бую группу токсикантов, обусловливающих 
негативное воздействие на окружающую среду 
и непосредственно на самого человека [1–3]. 
В литературе имеются сообщения о дисфунк-
ции иммунной системы при острых и хрониче-
ских интоксикациях химическими веществами 
[4, 5]. Большинство тяжелых металлов при воз-
действии на организм экспериментальных жи-
вотных способны вызывать иммуносупрессию. 

Отдельные из них (никель, хром, золото, ртуть) 
после присоединения к белкам организма приоб-
ретают антигенные свойства и могут стимулиро-
вать реакции гиперчувствительности. В других 
источниках [6–8] говорится, что по результатам 
иммунологического обследования у работников, 
контактировавших в условиях производства с 
соединениями свинца, были обнаружены изме-
нения иммунного статуса, которые характери-
зовались угнетением фагоцитарной активности 
нейтрофилов крови, снижением титра лизоцима 
в слюне, изменением аутомикрофлоры кожи. 

Целью настоящего исследования явилось 
изучение иммунотоксического действия ванадия 
и хрома и патогенетическая коррекция выявлен-
ных нарушений с помощью цеолита.
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Материал	и	методы	исследования. Опыты 
проведены на 78 белых крысах-самцах массой 
тела 180–220 гр, содержавшихся в стандартных 
условиях вивария. Животных, с соблюдением 
основных биоэтических правил, подвергали за-
травке ванадатом аммония (ВА) и бихроматом 
калия (БК) в течение двух недель из расчета по 
5 мг/кг массы тела перорально при помощи ме-
таллического зонда. В начале второй недели для 
коррекции вызванных ВА и БК нарушений в до-
зе 1 г/кг м.т. с помощью металлического зонда 
вводили приготовленную суспензию цеолита. 
Коррекцию продолжали 7 суток. Проведены три 
серии опытов, в каждом из которых было задей-
ствовано по 26 крыс.

1. Контрольные животные, получавшие рав-
ный объем физиологического раствора NaCl. 

2. Животные, получавшие ванадат аммония 
и бихромат калия (опыт).

3. Животные, получавшие ванадат аммония 
и бихромат калия, леченные цеолитом.

Контроль за состоянием животных проводи-
ли визуально (по состоянию кожных покровов, 
активности, массе тела, сохранению инстинктов 
и т.д.), оценку иммунного статуса проводили с 
помощью методик по определению в крови:

Общего количества лейкоцитов, лейкофор-
мулы (по общепринятой методике). 

С помощью неконъюгированных монокло-
нальных антител фирмы CA��AG �aboratories 
рецепторов к CD3+, CD4+, CD8+ лимфоцитам 
крыс. 

В результате полученных данных был про-
изведен расчет индексов, где 

ИИР – индекс иммунореактивности;
ЛИ – лимфоцитарный индекс;
ИРИ – иммунорегуляторный индекс. 
Оценка первого уровня иммунного статуса 

проводилась в медицинском центре “Иммуно- 
диагностика”. 

Полученные цифровые данные математиче-
ски обработаны по t – критерию Стъюдента.

Результаты	 и	 обсуждение. Использование 
энтеросорбента цеолита Чанканайского место-
рождения было продиктовано с целью выявле-
ния его корригирующего влияния при ванадий- 
и хроминдуцированных нарушениях иммунной 
системы. 

Оценку корригирующего влияния цеолита 
начинали с визуального наблюдения за поведе-
нием животных. Так, за время недельной корри-
гирующей терапии цеолитом заметного оживле-
ния в поведении у животных не наблюдалось. 
Крысы продолжали сбиваться в кучу, от прикос-
новений убегали. 

Результаты подсчета содержания общего ко-
личества лейкоцитов в периферической крови и 
лейкограмме представлены в табл. 1. В резуль-
тате двухнедельной затравки ВА и БК в дозе по 
5 мг/кг м.т. общее количество лейкоцитов в пе-
риферической крови животных уменьшалось на 
49,1%, преимущественно за счет абсолютного 
числа лимфоцитов. Так, абсолютное содержание 
лимфоцитов по сравнению с контролем умень-
шалось на 60,5%. 

Кроме того, абсолютные значения палочко- 
ядерных и сегментоядерных нейтрофилов сни-
жались на 43,6% и 11,8%, тогда как эозинофи-
лы оставались в пределах контрольных величин. 
Степень вовлеченности иммунокомпетентных 
клеток, отраженная в ИИР и ЛИ, оказалась 2,5 и 
2,3 раза соответственно меньше, чем у контроль-
ных животных, что коррелировало с приведен-
ными выше данными.

При лечении цеолитом животных, полу-
чавших ВА и БК, общее количество лейкоцитов 
в 1,5 раза превышало данные нелеченных жи-
вотных. Абсолютное содержание лимфоцитов 
повышалось на 66,7% (р ≤ 0,05) по сравнению 
с предыдущей серией. Под влиянием цеолита у 

Таблица 1
Лейкограмма крыс, подвергавшихся воздействию ВА и БК на фоне лечения цеолитом, (M±m)

Серии ОЛ
(абс.)

П/Я
(%)

С/Я
(%)

Э
(%)

М
(%)

Л 
(%)

Л
 (абс.)

ИИР
(у.е.)

ЛИ 
(у.е.)

1. Контр. 9,7±0,29 1,7±0,16 16,9±0,93 1,0±0,17 2,4±0,26 78,9±0,93 7,6±0,25 41,3±5,29 4,6±0,44

2. ВА+БК 4,9±0,31* 1,9±0,21 29,5±1,72* 1,9±0,41* 4,6±0,51* 62,0±1,44* 3,0±0,24* 16,3±2,57* 2,1±0,18*

3. ВА+БК+
+цеолит

7,6±0,23  
  *(**)

3,3±0,4  
*(**)

26,2±2,7
*

1,6±0,3
*

2,8±0,2
**

66,1±3,0 
*

5,0±0,25
*(**)

29,1±4,08
**

2,8±0,34
*(**)

А.Н. Нурмухамбетов, Т.П. Ударцева, М.К. Балабекова

Примечание:  * – р ≤ 0,05 по отношению к контрольным данным
                              ** – р ≤ 0,05 по отношению к опытным данным
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опытных животных абсолютное содержание па-
лочкоядерных нейтрофилов оказалось на 170% 
достоверно выше данных нелеченных живот-
ных, абсолютные значения сегментоядерных 
нейтрофилов повышались на 37,7% и 31,2% со-
ответственно. 

Корригирующее влияние цеолита на состоя-
ние иммунологической реактивности, оценен-
ное по изученным выше показателям, по данным 
ИИР оказалось в 1,8 раз более выраженным по 
сравнению с нелеченными животными. Также 
ЛИ под влиянием цеолита повышался на 33,3%. 
Однако следует отметить, что у животных, под-
вергнутых лечению цеолитом, абсолютные зна-
чения моноцитов оставались на уровне нелечен-
ных животных. 

Таким образом, цеолит в крови у животных, 
подвергавшихся затравке ванадием и хромом, 
оказывал заметное корригирующее воздействие.

Результаты иммунофенотипирования лим-
фоцитов, экспрессирующих CD3+, CD4+, CD8+ 
рецепторы, представлены в табл. 2.

Под влиянием ванадия и хрома происходи-
ло резкое снижение как абсолютного, так и про-
центного содержания CD3+, CD4+, CD8+ лим-CD3+, CD4+, CD8+ лим-3+, CD4+, CD8+ лим-CD4+, CD8+ лим-4+, CD8+ лим-CD8+ лим-8+ лим-
фоцитов. Общее содержание CD3+лимфоцитов, 
отражающее суммарное значение CD4+ и CD8+ 
лимфоцитов, так же, как и абсолютное их содер-
жание, снижалось на 34% и 195% соответствен-
но. На 37% и 11%, соответственно, снижалось 
процентное содержание CD4+ и CD8+ лимфоци-CD4+ и CD8+ лимфоци-4+ и CD8+ лимфоци-CD8+ лимфоци-8+ лимфоци-
тов, а их абсолютные значения – в 4,6 и 3,4 раза 
соответственно. 

Причем, относительное и абсолютное со-
держание CD4+лимфоцитов снижалось на 26% 
и 1,2 раза больше, чем у CD8+ лимфоцитов. Это 
свидетельствовало о преимущественном нару-
шении хелперной активности лимфоцитов, не-
жели супрессорной. Далее, двухнедельная ин-

токсикация ванадием и хромом приводила к не 
носившему достоверного характера снижению 
ИРИ на 30% по сравнению с контролем. 

Результаты полученных исследований пос- 
ле коррекции цеолитом показали неоднознач-
ные результаты. Несмотря на то, что под влия-
нием цеолита относительное содержание СД3+, 
СД4+, СД8+ лимфоцитов повышалось всего на 
15,4%, 18,5% и 14,3%, а показатель ИРИ прак-
тически не отличался от данных нелеченных 
животных, абсолютное содержание СД3+, СД4+, 
СД8+ лимфоцитов увеличивалось уже на 63,2%, 
85% и 100% в сравнении с данными нелеченных 
животных.

Приведенные экспериментальные данные 
позволяют заключить, что под влиянием соеди-
нений металлов у крыс угнетается иммуноло-
гическая реактивность организма. Под воздей-
ствием цеолита в крови у опытных животных 
существенно повышалось общее содержание 
лейкоцитов, относительное и абсолютное коли-
чество лимфоцитов, а также абсолютное количе-
ство СД3+, СД4+, СД8+ лимфоцитов. 
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Таблица 2
Влияние цеолита на хелперно-супрессорную активность лимфоцитов животных,  

подвергавшихся воздействию ВА и БК, (M±m)

Серии CD3+ CD4+ CD8+ ИРИ
(CD4+
/CD8+)абс % абс % абс %

1. Контр. 5,6±0,18 73,8±0,61 2,5±0,12 44,5±1,0 1,7±0,06 29,8±0,69 1,51±0,07

2. ВА+БК 1,9±0,18 55,2±0,55* 0,54±0,05* 28,1±0,61* 0,5±0,05 26,6±0,96* 1,08±0,05
3. ВА+БК
+цеолит

3,1±0,23
*(**)

63,7±0,85
*(**)

1,0±0,07
*(**) 33,3±0,7*(**) 1,0±0,09

*(**)
30,4±0,75

**
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Примечание: 1 * – р ≤ 0,05 по отношению к контрольным данным
                       2 ** – р ≤ 0,05 по отношению к опытным данным
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По оценке ВОЗ, болезни, возникающие 
вследствие злоупотребления алкоголем, зани-
мают третье место в мире, уступая лишь ИБС и 
опухолям. Ежегодно регистрируется примерно 
80 тыс. острых смертельных отравлений эти-
ловым спиртом и его суррогатами [1]. В связи с 
увеличением распространенности хроническо-
го алкоголизма во всем мире все более актуа-
лизируется необходимость лечения этих боль-
ных.

Несмотря на многочисленные работы по 
данному вопросу, проблема фармкоррекции ал-
коголизма до настоящего времени остается мало 
изученной. Экспериментально показано, что с 
помощью лекарственных препаратов можно до-
биться регресса патологических изменений в пе-
чени и стенке аорты, произошедших в результа-
те 8-месячной алкоголизации крыс [2].

Среди современных препаратов с широким 
спектром действия привлекает внимание мил-
дронат. Механизм его действия определяет мно-
гообразие фармакологических эффектов: повы-

шение работоспособности, уменьшение симп- 
томов психического и физического перенапря-
жения, активация тканевого и гуморального им-
мунитета, кардиопротекторное действие. Кроме 
того, милдронат обладает общестимулирующим 
эффектом на ЦНС и рекомендован для лечения 
хронической зависимости от алкоголя. Он обра-
тимо конкурирует за рецепторы ГББ-гидролазы – 
последнего фермента в цепи биосинтеза кар-
нитина [3]. В результате снижается скорость 
транспорта жирных кислот в митохондриях и 
увеличивается их количество в цитоплазме, что 
является сигналом для клетки о невозможности 
накопления активизированных форм недоокис-
ленных жирных кислот, и улучшается транспорт 
АТФ из митохондрий [4]. Его рекомендуют для 
лечения алкоголизма и купирования синдрома 
абстиненции [5].

Целью настоящего исследования явилось 
изучение поведенческих реакций, работоспо-
собности, состояния гемокоагуляции и электро-
литного обмена при моделировании хрониче-
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