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Водорастворимая форма фуллерена C60 (ВРФ), получаемая путем исчерпывающего диализа водно-органического 
раствора, — перспективное средство для противоаллергической терапии. Противовоспалительные эффекты ВРФ 
оценивали на мышах BALBc с генерированной патологией атопического дерматита, индуцированной овальбуми-
ном. Значительное подавление IgE и цитокинов Th2-профиля и, наоборот, увеличение продукции цитокинов Th1-
профиля наблюдали у мышей после эпидермальной аппликации ВРФ. Наблюдали также значительное увеличение 
уровней FOXP3+ регуляторных клеток и экспрессии мРНК филаггрина. Гистологическое исследование образцов 
кожи показало выраженное снижение эозинофильной и лейкоцитарной инфильтрации во взятых образцах. Ис-
пользуемый подход — хорошая альтернатива для лечения аллергических заболеваний.
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The water-soluble form of the C60 fullerene (WSF) obtained by exhaustive dialysis aqueous organic solution is a promising 
agent for the treatment of allergy. Anti-inflammatory effects of WSF was assessed in mice BALBc with a skin inflammation 
(AD model) induced by ovalbumin. Significant inhibition of IgE and Th2 cytokine profile and, on the contrary, increased 
Th1 cytokine production profile was observed in mice after WSF epidermal application. A significant increase in levels 
of FOXP3+ regulatory cells and the expression of filaggrin mRNA was observed. The approach is a good alternative 
approach for the treatment of allergic diseases.
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Одна из движущих сил воспалительной реакции, в том чис-
ле и аллергии, — окислительный стресс, сопровождающийся 
генерацией активных форм кислорода, свободных радикалов 
и оксида азота. Фуллерен и его соединения как мощные анти-
оксиданты способны in vivo и in vitro эффективно инактиви-
ровать активные формы кислорода и свободные радикалы [1]. 
Это свойство делает фуллерен перспективным терапевтиче-
ским средством лечения аллергии и других воспалительных 
заболеваний, связанных с окислительным стрессом. Важны-
ми параметрами служат его низкая токсичность, мембрано-
тропные свойства, возможность использовать разные пути 
его введения в организм. Поведение и свойства водных рас-
творов фуллерена c60 (ВРФ), пригодные для биологических 
исследований, изучали довольно интенсивно; разработаны 
различные способы их получения. Однако, несмотря на это, 
практическое их применение в качестве фармакологических 
препаратов пока не описано. Многие известные методы 
получения ВРФ нетехнологичны, имеют проблемы с 
воспроизводимостью, включают применение токсичного 
толуола, характеризуются низкой степенью трансформации 
фуллерена из твердого состояния в раствор, что делает их 
крайне дорогими. Ранее мы описали принципиально новый 
метод получения ВРФ, основанный на переносе фуллерена из 
раствора n-метилпирролидона (МП) в водную фазу, используя 
принцип диализа через полупроницаемую мембрану [1]. 
Фуллерен в водной среде собирается в наноразмерные 
кластеры, непроходимые через поры мембраны в отличие от 
молекул МП. Противовоспалительная активность водного 
раствора c60 показана ранее в опытах на мышах [2].

Здесь мы кратко описываем результаты использования 
ВРФ для терапии экспериментального атопического дер-
матита, индуцированного у мышей с помощью аллергена 
овальбумина (ОА) при эпидермальной аппликации. В ходе 
исследования мы проанализировали изменения основных 
гуморальных и клеточных индикаторов, характерных для па-
тогенеза атопического дерматита.

Показано, что уровень анти-ОА для IgE антител (важный 
показатель атопической экземы) в группе мышей, получав-
шей ВРФ, был заметно ниже относительно модельной (АД-
индуцированной) группы. Для характеристики изменения 
иммунного ответа при введении ВРФ мы проанализировали 
важные в аллергии показатели цитокинового профиля: IL-4, 
IL-5, IL-12, IL-10, IL-13, IL-17, ИФН-γ, Foxp3. Показано, что 
уровень IL-4 в супернатантах ОА-стимулированных сплено-
цитов мышей, получавших фуллерен, был заметно ниже, чем 
у мышей в модельной группе. Похожую картину наблюдали 

при определении уровня IL-5 и IL-13 в той же группе. Эти 
данные свидетельствуют о том, что введение ВРФ снижа-
ет продукцию цитокинов Th2-профиля (IL-4, IL-5, IL-13). 
С другой стороны, IL-12 — представитель цитокинов Th1-
профиля, и в этом случае ВРФ, наоборот, стимулировал его 
продукцию по сравнению с животными модельной группы. 
Кроме того, установлено, что при введении ВРФ также по-
вышался уровень ИФН-γ.

Регуляторные Т-лимфоциты отвечают за дифференци-
ровку Т-клеток, экспрессию цитокинов и других факторов, 
в том числе участвуют в экспрессии транскрипционного 
фактора Foxp3, задействованного в супрессии иммунного 
ответа. При этом также характерна повышенная продукция 
IL-10 как противовоспалительного цитокина (угнетается 
клеточный ответ и усиливается гуморальный ответ — стиму-
ляция Т-хелперов 2-го типа). В данном случае мы показали, 
что при нанесении ВРФ степень продукции IL-10 не меняет-
ся относительно модельной группы животных. Однако у жи-
вотных увеличивался уровень экспрессии Foxp3 по сравне-
нию с модельной группой, что свидетельствует о повышении 
продукции регуляторных клеток; это может снижать уровень 
аллергического воспаления. Не исключено, что способность 
ВРФ влиять на экспрессию Foxp3 можно рассматривать как 
ключевой момент в понимании механизма его терапевтиче-
ского действия.

В рамках этой работы мы также проанализировали про-
дукцию IL-17, цитокина, который, как считают, ассоцииро-
ван с аллергическими реакциями, связанными с атопическим 
дерматитом. При обработке мышей ВРФ происходит замет-
ное повышение концентрации IL-17. В литературе имеются 
противоречивые данные о роли IL-17 в патогенезе атопиче-
ского дерматита, однако в большинстве работ наблюдают 
снижение уровня данного цитокина. Наши данные полно-
стью согласуются именно с этим фактом, т. е. введение фул-
лерена приводило к повышению продукции IL-17.

Таким образом, по совокупности иммунологических 
параметров оценки можно сделать вывод о наличии у фул-
лерена c60 противоаллергической активности, поскольку он 
обеспечивает достоверное снижение уровня специфического 
IgE, Th2-цитокинов, а также повышение Th1-цитокинов [4]. 
Мы предполагаем, что эпидермальный слой кожи, содержа-
щий клетки Лангерганса, лимфоциты, макрофаги, тучные 
и другие клетки, служит первичной мишенью воздействия 
ВРФ при эпидермальной аппликации, поскольку он не спо-
собен при накожной аппликации проникать в системный кро-
воток.
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ПАтОГенетИЧесКОе знАЧенИе КОРРелЯцИОннЫХ свЯзеЙ ПОКАзАтелеЙ 
АдАПтИвнОГО ИММУнИтетА ПРИ сИндРОМе длИтельнОГО сдАвленИЯ

Дагестанская государственная медицинская академия, 367000, г. Махачкала

Изучение корреляционных связей между показателями адаптивного иммунитета, уровнем сывороточного кортизо-
ла и количеством лимфоцитов в крови и органах иммунной системы позволяет полнее представить иммунопатоге-
нез синдрома длительного сдавления (СДС).
Цель исследования — оценить патогенетическое значение корреляционных связей показателей адаптивного им-
мунитета, кортизолом и количество лимфоцитов в крови и в органах иммунной системы на экспериментальной 
модели СДС различной степени тяжести.
Модель СДС воспроизводили у крыс путем наложения металлических тисков с площадью сдавливающей поверх-
ности 5—6 см2. Тиски накладывали на 2; 4 и 6 ч на задние лапки под тиопенталовым наркозом и тем самым вос-
производили I, II и III степени тяжести СДС.
Иммунопатогенетическая интерпретация достоверных корреляционных связей между показателями адаптивного им-
мунитета при СДС I, II и III степени тяжести позволила обосновать положения, согласно которым процесс рабдомиоли-
за сопровождается существенной активацией Т-лимфоцитов с сопутствующей гиперпродукцией провоспалительных 
цитокинов ТНФα, IL-6 и ИФ-γ этими клетками и признаками системного воспаления. В-клетки не принимают прямого 
участия в этом звене. Гиперкортизолемия, достигающая своего пика при III степени тяжести СДС, прямо связана с 
увеличением сывороточного уровня ТНФα и ИФ-γ. На фоне максимального эндотоксикоза при рабдомиолизе опре-
деляется реактивное перераспределение клеток иммунной системы, выражающееся: в абсолютной и относительной 
лимфоцитопении; накоплении В-лимфоцитов в селезенке; увеличении активированных Т-лимфоцитов, продуцентов 
ИФ-γ, в региональных лимфатических узлах при сдавливании нижних лапок крыс; резком увеличении плотности лим-
фоцитов в пейеровых бляшках при всех степенях тяжести СДС. Но абсолютная и относительная лимфоцитопения при 
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К л ю ч е в ы е  с л о в а :  синдром длительного сдавления; корреляционные связи; лимфоциты; кортизол; растворимые 
CD3G и CD19; провоспалительные цитокины; ТНФα; IL-6, ИФ-γ.

Для цитирования: Саидов М.З., Далгатова А.А., Израилова Г.Р., Курбанов К.З. Патогенетическое значение корре-
ляционных связей показателей адаптивного иммунитета при синдроме длительного сдавления. Иммунология. 2016; 
37(6): DOI: 10.18821/0206-4952-2016-37-6-331-336

Для корреспонденции: Саидов Марат Зиявдинович, д-р мед. наук, проф., зав. кафедрой патофизиологии Даггосмедакадемии, 
E-mail: marat2002@pochta.ru




