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×èòèíñêàÿ ãîñóäàðñòâåííàÿ ìåäèöèíñêàÿ àêàäåìèÿ ÌÇ ÐÔ

Èç òêàíè áóðñû Ôàáðèöèóñà âûäåëåí è ñèíòåçèðîâàí áèîëîãè÷åñêè àêòèâíûé ïåïòèä-
áóðñîïåïòèä-2 (Trp-Thr-Ala-Glu-Glu-Lys-Gln-Leu). Óñòàíîâëåíî, ÷òî áóðñîïåïòèä-2 ñòèìóëè-
ðóåò ýêñïðåññèþ äèôôåðåíöèðîâî÷íûõ àíòèãåíîâ Ò-, Â-ëèìôîöèòîâ è NK-êëåòîê, óâåëè÷èâàåò
êîëè÷åñòâî àíòèòåëîîáðàçóþùèõ êëåòîê è ñòèìóëèðóåò èììóííûé îòâåò. Ïðåäïîëàãàåòñÿ, ÷òî
áóðñîïåïòèä-2 ìîæåò ñëóæèòü îñíîâîé äëÿ ðàçðàáîòêè íîâîãî èììóíîàêòèâíîãî ëåêàðñòâåí-
íîãî ïðåïàðàòà äëÿ ëå÷åíèÿ øèðîêîãî ñïåêòðà èììóíîäåôèöèòíûõ ñîñòîÿíèé.

Êëþ÷åâûå ñëîâà: ïåïòèä, ëèìôîöèòû, èììóíîñòèìóëÿöèÿ

Ïîèñê ñðåäñòâ èçáèðàòåëüíîãî âîçäåéñòâèÿ íà
îòäåëüíûå ýòàïû ðàçâèòèÿ èììóííîãî îòâåòà, à
òàêæå íà îòäåëüíûå ñóáïîïóëÿöèè êëåòîê èììóí-
íîé ñèñòåìû ÿâëÿåòñÿ îäíèì èç âåäóùèõ íàïðàâëå-
íèé ýêñïåðèìåíòàëüíîé è êëèíè÷åñêîé èììóíîëî-
ãèè [2, 12]. Íàèáîëåå ïåðñïåêòèâíûé ïîäõîä ê ðå-
øåíèþ äàííîé ïðîáëåìû – ñîçäàíèå èììóíîñòè-
ìóëÿòîðîâ íà îñíîâå ýíäîãåííûõ áèîëîãè÷åñêè
àêòèâíûõ âåùåñòâ ïåïòèäíîé ïðèðîäû [1].

Âàæíóþ ðîëü â êà÷åñòâå ïðîäóöåíòîâ èììóíî-
àêòèâíûõ ïåïòèäîâ èãðàþò öåíòðàëüíûå îðãàíû
èììóííîé ñèñòåìû. Äîñòàòî÷íî õîðîøî èçó÷åíû
ïåïòèäû òèìóñà [6] è êîñòíîãî ìîçãà [5, 9]. Çíà÷è-
òåëüíî ìåíüøå äàííûõ, êàñàþùèõñÿ ïåïòèäíûõ
ðåãóëÿòîðîâ èç áóðñû Ôàáðèöèóñà – öåíòðàëüíîãî
îðãàíà ãóìîðàëüíîãî èììóíèòåòà ïòèö, àíàëîã
êîòîðîãî ó ÷åëîâåêà íå èäåíòèôèöèðîâàí. Èçâåñò-
íî, ÷òî ýêñòðàêòû áóðñû Ôàáðèöèóñà îáëàäàþò
èììóíîðåãóëÿòîðíûìè ñâîéñòâàìè [10, 11], îäíà-
êî ñîñòàâ è ìîëåêóëÿðíûå ìåõàíèçìû äåéñòâèÿ èí-
äèâèäóàëüíûõ êîìïîíåíòîâ ýòèõ ýêñòðàêòîâ äî
íàñòîÿùåãî âðåìåíè áûëè íåèçâåñòíû.

Öåëüþ íàñòîÿùåãî èññëåäîâàíèÿ ÿâèëîñü èçó-
÷åíèå èììóíîëîãè÷åñêîé àêòèâíîñòè áóðñîïåïòè-
äà-2 (ÁÏ-2), âûäåëåííîãî èç ýêñòðàêòà áóðñû Ôàá-
ðèöèóñà.

Ìåòîäèêà. Ïåïòèäû èç òêàíè áóðñû Ôàáðèöèó-
ñà öûïëÿò âûäåëÿëè îðèãèíàëüíîé ìåòîäèêîé,
âêëþ÷àþùåé óêñóñíî-êèñëóþ ýêñòðàêöèþ ñ ïîñëå-
äóþùèì ôðàêöèîíèðîâàíèåì ñ ïîìîùüþ ãåëü-
ôèëüòðàöèè è îáðàùåííî-ôàçíîé âûñîêîýôôåê-
òèâíîé æèäêîñòíîé õðîìàòîãðàôèè (ÎÔ-ÂÝÆÕ)
[7]. Ïåðâè÷íóþ ñòðóêòóðó âûäåëåííîãî ïåïòèäà
îïðåäåëÿëè íà ãàçîôàçíîì ñåêâåíàòîðå MODEL
477A (”Applied Biosystems”). Ïåïòèäû ñèíòåçèðî-
âàëè íà òâåðäîé ôàçå ñ èñïîëüçîâàíèåì “Boc-ñõå-

ìû”; ñòðóêòóðó ñèíòåçèðîâàííîãî ïåïòèäà ïîä-
òâåðæäàëè ìàññ-ñïåêòðîìåòðè÷åñêèì àíàëèçîì.

Ëèìôîöèòû 16 áîëüíûõ ñ îæîãàìè IIIá-IV ñòå-
ïåíè âûäåëÿëè íà ãðàäèåíòå ïëîòíîñòè ôèêîëë-âå-

ðîãðàôèí (ρ=1,077 ã/ñì3) è èñïîëüçîâàëè â êîíöåí-
òðàöèè 2,5 ìëí êëåòîê/ìë. ÁÏ-2 âíîñèëè â êóëüòó-
ðó ëèìôîöèòîâ â êîíöåíòðàöèè 5 ïìîëü/ìë è èí-

êóáèðîâàëè â òå÷åíèå äâóõ ÷àñîâ ïðè 37°C. Â êà÷å-
ñòâå êîíòðîëÿ èñïîëüçîâàëè ôèçèîëîãè÷åñêèé
ðàñòâîð. Ýêñïðåññèþ äèôôåðåíöèðîâî÷íûõ àíòè-
ãåíîâ ëèìôîöèòîâ è IgÌ-ðåöåïòîðîâ îïðåäåëÿëè
ìåòîäîì íåïðÿìîé ìåìáðàííîé èììóíîôëþîðåñ-
öåíöèè ñ ìîíîêëîíàëüíûìè àíòèòåëàìè (“Ñîð-
áåíò”, Ìîñêâà; “Sigma”, ÑØÀ) [4]. Ôëþîðåñöåí-
öèþ ðåãèñòðèðîâàëè ñ ïîìîùüþ ëþìèíåñöåíòíî-
ãî ìèêðîñêîïà ÅÑ ËÞÌÀÌ-ÐÏÎ11. Ïðîñìàòðè-
âàëè íå ìåíåå 200 ëèìôîöèòîâ. Ôëþîðåñöåíòíàÿ
ìèêðîñêîïèÿ ìåìáðàííûõ ìàðêåðîâ ñîïðîâîæäà-
ëàñü ìîðôîëîãè÷åñêèì êîíòðîëåì êëåòîê â ôàçî-
âîì êîíòðàñòå.

Âëèÿíèå ÁÏ-2 íà èíòåíñèâíîñòü èììóííîãî îò-
âåòà èçó÷åíî íà 92 öûïëÿòàõ ïîðîäû “Ñìåíà-2”.
Íà 19-å ñóò èíêóáàöèè ó 72 ýìáðèîíîâ ïðîèçâåäå-
íà áóðñýêòîìèÿ. Îñòàëüíûå ýìáðèîíû â ýòè æå
ñðîêè áûëè ïîäâåðãíóòû ëîæíîé áóðñýêòîìèè ñ
âîñïðîèçâåäåíèåì âñåõ ýòàïîâ îïåðàöèè çà èñêëþ-
÷åíèåì óäàëåíèÿ áóðñû. Â ïåðâîé ñåðèè ýêñïåðè-
ìåíòîâ èçó÷àëè âëèÿíèå ÁÏ-2 íà èíäóêòèâíóþ
ôàçó èììóííîãî îòâåòà. Ñ ýòîé öåëüþ áóðñýêòîìè-
ðîâàííûå ïòèöû, íà÷èíàÿ ñ ìåñÿ÷íîãî âîçðàñòà,
ïîëó÷àëè èññëåäóåìûé ïðåïàðàò â òå÷åíèå òðåõ
äíåé. Â äàííîé ìîäåëè èñïîëüçîâàíà íàèáîëåå îï-
òèìàëüíàÿ äîçèðîâêà – 5 íìîëü/êã, îïðåäåëåííàÿ
íàìè â ïðåäâàðèòåëüíûõ èññëåäîâàíèÿõ àêòèâíî-
ñòè ÁÏ-2 â äèàïîçîíå äîç îò 0,5 äî 50 íìîëü/êã. Çà-
òåì ïòèö èììóíèçèðîâàëè ýðèòðîöèòàìè áàðàíà

(ÝÁ) âíóòðèáðþøèííî â äîçå 7×109 êëåòîê/êã è ÷å-
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ðåç 5 ñóò îïðåäåëÿëè ñîñòîÿíèå èììóíèòåòà. Â ñëå-
äóþùåé ñåðèè ýêñïåðèìåíòîâ èññëåäîâàëè äåéñò-
âèå ÁÏ-2 íà ïðîäóêòèâíóþ ôàçó èììóííîãî îòâå-
òà, äëÿ ÷åãî èññëåäóåìîå âåùåñòâî ââîäèëè öûïëÿ-
òàì íà 2, 3 è 4-å ñóò ïîñëå èììóíèçàöèè. Íà 5-å ñóò
îïðåäåëÿëè òèòð àíòèòåë ê êñåíîãåííûì ýðèòðî-
öèòàì â ðåàêöèÿõ ãåìàããëþòèíàöèè è ãåìîëèçà [3];
÷èñëî àíòèòåëîîáðàçóþùèõ êëåòîê (ÀÎÊ) ñåëå-
çåíêè – ìåòîäîì ëîêàëüíîãî ãåìîëèçà â ãåëå [13].

Ñ öåëüþ èçó÷åíèÿ âëèÿíèÿ ÁÏ-2 íà àíòèòåëîãå-
íåç íåèíáðåäíûõ êðûñ-ñàìöîâ èììóíèçèðîâàëè
ââåäåíèåì ïîäêîæíî â ïîäóøå÷êè êîíå÷íîñòåé
0,1 ìë 5% ñóñïåíçèè ÝÁ. ×åðåç 2 íåäåëè ïðîâîäèëè
ïîâòîðíóþ èììóíèçàöèþ òåì æå àíòèãåíîì è â
òîé æå äîçå. Íà ïèêå âòîðè÷íîãî èììóííîãî îòâå-
òà (4-å ñóò ïîñëå ïîâòîðíîé èììóíèçàöèè) êðûñ
çàáèâàëè; êëåòêè ïîäêîëåííûõ è ïàõîâûõ ëèìôà-

òè÷åñêèõ óçëîâ â êîíöåíòðàöèè 2×106 êëåòîê/ìë

èíêóáèðîâàëè ñ ÁÏ-2 â êîíöåíòðàöèè 5×10-4–

5×102 ïìîëü/ìë â òå÷åíèå 12–14 ÷ ïðè 37°C â ïîë-
íîé ïèòàòåëüíîé ñðåäå. Ïî îêîí÷àíèè èíêóáàöèè
â êàæäîé êóëüòóðå îïðåäåëÿëè êîëè÷åñòâî ÀÎÊ.

Ñòàòèñòè÷åñêóþ îáðàáîòêó ðåçóëüòàòîâ ïðîâî-
äèëè ñ èñïîëüçîâàíèåì êðèòåðèÿ Ñòüþäåíòà.

Ðåçóëüòàòû. Ôðàêöèîíèðîâàíèå ýêñòðàêòà
áóðñû Ôàáðèöèóñà ïðîâîäèëè ïîýòàïíî ìåòîäàìè
ãåëü-ôèëüòðàöèè è ÎÔ-ÂÝÆÕ. Íà êàæäîì ýòàïå
ïîëó÷åííûå ôðàêöèè òåñòèðîâàëè íà íàëè÷èå èì-
ìóíîñòèìóëèðóþùåé àêòèâíîñòè. Äàëüíåéøàÿ ðà-
áîòà âåëàñü òîëüêî ñ íàèáîëåå àêòèâíûìè ôðàêöè-
ÿìè. Â ðåçóëüòàòå ïîñëåäîâàòåëüíîãî ðàçäåëåíèÿ
èììóíîàêòèâíûõ ôðàêöèé ýêñòðàêòà áóðñû Ôàá-
ðèöèóñà, íàìè áûë âûäåëåí ïåïòèä, îáëàäàþùèé
ïî ðåçóëüòàòàì ñêðèíèíãîâûõ èññëåäîâàíèé èì-
ìóíîñòèìóëèðóþùåé àêòèâíîñòüþ, è óñòàíîâëåíà
åãî ïåðâè÷íàÿ ñòðóêòóðà. Îêòàïåïòèä Trp-Thr-
Ala-Glu-Glu-Lys-Gln-Leu ïîëó÷èë óñëîâíîå íàçâà-
íèå ÁÏ-2 [12]. Ðàñøèðåííîå èññëåäîâàíèå èììóíî-
ëîãè÷åñêîé àêòèâíîñòè ÁÏ-2 ïðîâîäèëè íà åãî
ñèíòåòè÷åñêîì àíàëîãå. Ïåïòèäû ñèíòåçèðîâàëè
íà òâåðäîé ôàçå ñ èñïîëüçîâàíèåì “Boc-ñõåìû”;
ñòðóêòóðó ñèíòåçèðîâàííûõ ïåïòèäîâ ïîäòâåðæ-
äàëè ìàññ-ñïåêòðîìåòðè÷åñêèì àíàëèçîì (äàííûé
ôðàãìåíò ðàáîòû âûïîëíåí ñîâìåñòíî ñ Èíñòèòó-
òîì áèîîðãàíè÷åñêîé õèìèè ÐÀÍ èì. Ì.Ì. Øå-
ìÿêèíà è Þ.À. Îâ÷èííèêîâà, Ìîñêâà).

Ïðè àíàëèçå íàó÷íî-òåõíè÷åñêîé è ïàòåíòíîé
ëèòåðàòóðû ñâåäåíèé î äàííîì ïåïòèäå íå îáíàðó-
æåíî, ÷òî ïîçâîëÿåò ñ÷èòàòü âûäåëåííîå ñîåäèíå-
íèå íîâûì èììóíîàêòèâíûì ïåïòèäîì. Â èññëåäî-
âàíèÿõ, ïðîâåäåííûõ íàìè ðàíåå, áûëî óñòàíîâëå-
íî, ÷òî ÁÏ-2 íå îáëàäàåò âèäîâîé ñïåöèôè÷-
íîñòüþ [11].

Èçâåñòíî, ÷òî ëèìôîöèòû íåñóò íà ñâîåé ìåìá-
ðàíå ìàðêåðû CD, ñïîñîáíûå âûïîëíÿòü ôóíêöèþ
ðåöåïòîðîâ, ñèãíàëüíûõ èëè àäãåçèâíûõ ìîëåêóë.
Ñïîñîáíîñòü âåùåñòâ óñèëèâàòü èëè îñëàáëÿòü ýê-
ñïðåññèþ êëàñòåðîâ äèôôåðåíöèðîâêè èììóíîöè-

òîâ è, òåì ñàìûì, ìîäóëèðîâàòü èõ ôóíêöèþ îòðà-
æàåò èììóíîòðîïíóþ àêòèâíîñòü ïðåïàðàòîâ.
Íàìè èññëåäîâàíî âëèÿíèå ÁÏ-2 íà ýêñïðåññèþ
ïîâåðõíîñòíûõ ìàðêåðîâ ëèìôîöèòîâ áîëüíûõ
îæîãîâîé áîëåçíüþ, ïðè êîòîðîé íàáëþäàåòñÿ òÿ-
æåëûé êîìáèíèðîâàííûé èììóíîäåôèöèò.

Ïðè îæîãîâîé òðàâìå ðåçêî ñíèæàåòñÿ êîëè÷å-
ñòâî ëèìôîöèòîâ, íåñóùèõ íà ñâîåé ïîâåðõíîñòè
âñå èçó÷àåìûå êëàñòåðû äèôôåðåíöèðîâêè, îñî-
áåííî àíòèãåíû CD3 è CD4 (òàáë. 1). Èíêóáàöèÿ
æå ëèìôîöèòîâ ñ ÁÏ-2 ñîïðîâîæäàåòñÿ óâåëè÷åíè-
åì ýêñïðåññèè äèôôåðåíöèðîâî÷íûõ ìàðêåðîâ íà
ìåìáðàíå ëèìôîöèòîâ. ÁÏ-2 îáëàäàåò øèðîêèì
ñïåêòðîì äåéñòâèÿ, ñòèìóëèðóÿ ýêñïðåññèþ ìåìá-
ðàííûõ ìîëåêóë Ò-, Â-ëèìôîöèòîâ è NK-êëåòîê:
CD2, CD3, CD4, CD16, CD25, CD21, CD22 è CD23
(òàáë. 1).

Óñòàíîâëåíî, ÷òî ó áîëüíûõ ñ îæîãàìè áîëåå
÷åì â 1,5 ðàçà ñíèæåíî êîëè÷åñòâî ëèìôîöèòîâ,
íåñóùèõ íà ñâîåé ìåìáðàíå IgM (ðèñ. 1). Ïîä äåé-
ñòâèåì ÁÏ-2 ýêñïðåññèÿ ïîâåðõíîñòíîãî IgM âîç-
ðàñòàåò íà 58,1% îò èñõîäíîãî óðîâíÿ. Íàìè èñ-
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Òàáëèöà 1

Âëèÿíèå áóðñîïåïòèäà-2 íà ýêñïðåññèþ
äèôôåðåíöèðîâî÷íûõ àíòèãåíîâ ëèìôîöèòîâ áîëüíûõ
ñ îæîãàìè (â %)

Èçó÷àåìûå

êëàñòåðû

äèôôåðåíöè-

ðîâêè

Ëèìôîöèòû

çäîðîâûõ

äîíîðîâ

(êîíòðîëü 1)

(n=16)

Ëèìôîöèòû áîëüíûõ ñ

îæîãàìè

Ôèç. ðàñòâîð

(êîíòðîëü 2)

(n = 16)

Áóðñîïåïòèä-2

(n = 16)

CD2 82,4±1,19 59,73±1,24
p1 < 0,001

81,66±1,21
p2 < 0,001

CD3 70,4±1,73 45,79±1,37

p1 < 0,001

68,36±1,58

p2 < 0,001

CD4 39,6±0,85 12,46±0,84
p1 < 0,01

31,37±1,21
p2 < 0,001

CD8 25,1±0,74 18,69±0,67
p1 < 0,01

19,54±0,85
p2 > 0,4

CD16 13,8±0,71 10,21±1,01

p1 < 0,05

13,39±0,98

p2 < 0,05

CD25 7,9±0,52 3,2±0,31
p1 < 0,01

8,22±0,46

p2 < 0,001

CD19 9,5±0,83 5,86±0,56

p1 < 0,01

6,14±0,53

p2 > 0,05

CD21 8,9±0,87 4,63±0,43

p1 < 0,001

8,46±0,62

p2 < 0,001

CD22 9,9±0,74 5,21±0,67

p1 < 0,01

7,41±0,69

p2 < 0,05

CD23 5,8±0,24 3,17±0,38

p1 < 0,01

6,21±0,45

p2 < 0,001

CD72 7,3±0,48 5,17±0,43
p1 < 0,05

5,9±0,35
p2 > 0,05

Ïðèìå÷àíèå. p1 – äîñòîâåðíîñòü ðàçëè÷èé ïî ñðàâíå-
íèþ ñ êîíòðîëåì 1;

p2 – äîñòîâåðíîñòü ðàçëè÷èé ïî ñðàâíåíèþ ñ êîíòðî-
ëåì 2.



ñëåäîâàíî äåéñòâèå ÁÏ-2 â øèðîêîì äèàïàçîíå
êîíöåíòðàöèé îò 0,0005 äî 500 ïìîëü/ìë. Ïðè ýòîì
îáíàðóæåí äîçà-ýôôåêò äåéñòâèÿ ïðåïàðàòà. Ìàê-
ñèìàëüíàÿ àêòèâíîñòü ÁÏ-2 íàáëþäàåòñÿ ïðè êîí-
öåíòðàöèè 5 ïìîëü/ìë (ðèñ. 1).

Òàêèì îáðàçîì, ÁÏ-2 îêàçûâàåò ñòèìóëèðóþ-
ùåå âëèÿíèå íà ýêñïðåññèþ ðÿäà êëàñòåðîâ äèôôå-
ðåíöèðîâêè ëèìôîöèòîâ.

Ýìáðèîíàëüíàÿ áóðñýêòîìèÿ ïðåäñòàâëÿåò ñî-
áîé èäåàëüíóþ ìîäåëü èììóíîäåôèöèòà ñ ïðåèìó-
ùåñòâåííûì ïîðàæåíèåì ãóìîðàëüíîãî çâåíà èì-
ìóíèòåòà, ñîïðîâîæäàþùåãîñÿ íàðóøåíèåì àíòè-
ãåííåçàâèñèìîé äèôôåðåíöèðîâêè Â-ëèìôîöè-
òîâ, ñíèæåíèåì èõ ÷èñëà, à òàêæå óãíåòåíèåì ãóìî-
ðàëüíîãî èììóííîãî îòâåòà êàê íà Ò-, òàê è íà
Â-çàâèñèìûé àíòèãåí [14]. Ïîýòîìó ìû ðåøèëè
îöåíèòü äåéñòâèå ÁÏ-2 íà ñîñòîÿíèå èììóíèòåòà ó
öûïëÿò ñ óäàëåííîé â ïåðèîä ýìáðèîãåíåçà áóðñîé
Ôàáðèöèóñà.

Ó ýìáðèîíàëüíî áóðñýêòîìèðîâàííûõ ïòèö
ñíèæàåòñÿ èììóííûé îòâåò íà ââåäåíèå êñåíîãåí-
íûõ ýðèòðîöèòîâ (òàáë. 2). Ââåäåíèå ÁÏ-2 áóðñýê-
òîìèðîâàííûì ïòèöàì â èíäóêòèâíóþ ôàçó èì-
ìóííîãî îòâåòà ïðèâîäèò ê óâåëè÷åíèþ òèòðà ãå-
ìàããëþòèíèíîâ è ãåìîëèçèíîâ â 2,7 è 2,5 ðàçà ñî-
îòâåòñòâåííî, ÷èñëà àíòèòåëîîáðàçóþùèõ êëåòîê
â ñåëåçåíêå – â 1,8 ðàç. Â ïðîäóêòèâíóþ ôàçó èì-
ìóííîãî îòâåòà ÁÏ-2 áûë íåýôôåêòèâåí (òàáë. 2).

Â ñëåäóþùåé ñåðèè ýêñïåðèìåíòîâ áûëî óñòà-
íîâëåíî, ÷òî ÁÏ-2 ñïîñîáåí óâåëè÷èâàòü ÷èñëî
ÀÎÊ íà ïèêå èììóííîãî îòâåòà â ïîïóëÿöèè çðå-
ëûõ àíòèòåëîïðîäóöåíòîâ (ðèñ. 2). Íàìè çàðåãèñò-
ðèðîâàí äîçà-ýôôåêò. Ìàêñèìàëüíàÿ àêòèâíîñòü
ÁÏ-2 íàáëþäàåòñÿ â êîíöåíòðàöèÿõ îò 0,05 äî
0,5 ïìîëü/ìë, äîñòèãàÿ 75% îò èñõîäíîãî óðîâíÿ
(ðèñ. 2).

Ìîæíî ïðåäïîëîæèòü, ÷òî ÁÏ-2, áóäó÷è
áèîëîãè÷åñêè àêòèâíûì ñîåäèíåíèåì, äîëæåí

îñóùåñòâëÿòü ñâîè ôóíêöèè ÷åðåç ðåöåïòîðû íà
êëåòêàõ-ìèøåíÿõ. Ïîýòîìó ìû ðåøèëè ïðîàíàëè-
çèðîâàòü âîçìîæíîñòü ñâÿçûâàíèÿ ÁÏ-2 ñ ïîâåðõ-
íîñòüþ ëèìôîèäíûõ êëåòîê. Äëÿ ýòîãî ôëþîðåñ-
öèåíèçîòèîöèåíàò-ìå÷åííûé ÁÏ-2 (ÔÈÒÖ-ÁÏ-2)
èíêóáèðîâàëè ñ ñóñïåíçèåé êëåòîê ñåëåçåíêè
ìûøè 30 ìèí ïðè 4°C. Ïîñëå èíêóáàöèè êëåòêè îò-
ìûâàëè äâàæäû è èçó÷àëè ñ ïîìîùüþ èììóíîô-
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Ðèñ. 1. Âëèÿíèå áóðñîïåïòèäà-2 íà ýêñïðåññèþ IgM-
ðåöåïòîðîâ ëèìôîöèòîâ áîëüíûõ ñ îæîãàìè

Ðèñ. 2. Âëèÿíèå áóðñîïåïòèäà-2 íà êîëè÷åñòâî ÀÎÊ
â êóëüòóðå ëèìôîèäíûõ êëåòîê èììóííûõ ëèìôàòè÷å-
ñêèõ óçëîâ êðûñ

Òàáëèöà 2

Âëèÿíèå áóðñîïåïòèäà-2 íà èíäóêòèâíóþ è ïðîäóêòèâíóþ ôàçû èììóííîãî îòâåòà
ó ýìáðèîíàëüíî áóðñýêòîìèðîâàííûõ öûïëÿò

Èçó÷àåìûå ïîêàçàòåëè Ëîæíî-îïåðèðî-

âàííûå öûïëÿòà

(n=20)

Áóðñýêòîìèðîâàííûå öûïëÿòà

Èíäóêòèâíàÿ ôàçà Ïðîäóêòèâíàÿ ôàçà

ôèç. ðàñòâîð

(êîíòðîëü)

(n=19)

ÁÏ-2

(n=18)

ôèç. ðàñòâîð

(êîíòðîëü)

(n=18)

ÁÏ-2

(n=16)

Òèòð ãåìàããëþòèíèíîâ,
log2

6,1±0,49 0,95±0,27

p1<0,001

2,61±0,32

p1<0,01

p2<0,001

0,78±0,21

p1<0,001

1,25±0,32

p1<0,001

p2>0,05

Òèòð ãåìîëèçèíîâ, log2 3,85±0,42 1,21±0,27

p1<0,001

3,06±0,41

p1>0,05

p2<0,001

1,33±0,31

p1<0,001

1,88±0,4

p1<0,001

p2>0,05

ÀÎÊ ñåëåçåíêè, × 103 14,15±0,57 4,84±0,45

p1<0,001

8,67±0,52

p1<0,01

p2<0,001

3,61±0,48

p1<0,001

4,94±0,52

p1<0,001

p2>0,05

Ïðèìå÷àíèå. p1 – äîñòîâåðíîñòü ðàçëè÷èé ïî ñðàâíåíèþ ñ ëîæíîîïåðèðîâàííûìè öûïëÿòàìè;
p2 – äîñòîâåðíîñòü ðàçëè÷èé ïî ñðàâíåíèþ ñ áóðñýêòîìèðîâàííûìè öûïëÿòàìè, ïîëó÷àâøèìè ôèç. ðàñòâîð.



ëþîðåñöåíòíîãî àíàëèçà. Âñåãî â ñóñïåíçèè ñåëå-
çåíî÷íûõ êëåòîê âûÿâëÿëîñü 23% ÔÈÒÖ-ïîëîæè-
òåëüíûõ êëåòîê. Äîáàâëåíèå íåìå÷åíîãî ÁÏ-2 â
èíêóáàöèîííóþ ñìåñü â èçáûòî÷íîì êîëè÷åñòâå
ïðèâîäèëî ê óìåíüøåíèþ êîëè÷åñòâà ÔÈÒÖ-ïî-
ëîæèòåëüíûõ êëåòîê âñëåäñòâèå âûòåñíåíèÿ
ÔÈÒÖ-ÁÏ-2 íåìå÷åíûì ÁÏ-2. Äàííûé ýôôåêò íå
íàáëþäàëñÿ ïðè äîáàâëåíèè äðóãèõ ïåïòèäîâ:
ÁÏ-1 (Tyr-Glu-Gly), òèìîãåíà (Glu-Trp). Ýòî ñâè-
äåòåëüñòâóåò î òîì, ÷òî ñâÿçûâàíèå ÁÏ-2 ñ êëåòêà-
ìè-ìèøåíÿìè áûëî ñïåöèôè÷åñêèì. Ïîëó÷åííûå
ôàêòû ïîçâîëÿþò íàì ïðåäïîëàãàòü, ÷òî íà ëèì-
ôîèäíûõ êëåòêàõ èìåþòñÿ ðåöåïòîðû ê ÁÏ-2.

Òàêèì îáðàçîì, áóðñîïåïòèä-2 îáëàäàåò âûðà-
æåííûì èììóíîñòèìóëèðóþùèì äåéñòâèåì, îêà-
çûâàÿ âëèÿíèå ïðåèìóùåñòâåííî íà Â-êëåòî÷íîå
çâåíî èììóíèòåòà. Íà íàø âçãëÿä, êëåòêàìè-ìè-
øåíÿìè äëÿ áóðñîïåïòèäà-2 ÿâëÿþòñÿ ëèìôîöèòû,
íàõîäÿùèåñÿ íà ðàçëè÷íûõ ñòàäèÿõ îíòîãåíåçà –
íà÷èíàÿ îò êëåòîê-ïðåäøåñòâåííèêîâ è çàêàí÷è-
âàÿ çðåëûìè àíòèòåëîïðîäóöåíòàìè. Ðàñøèôðîâ-
êà ñòðóêòóðû, ñèíòåç è èçó÷åíèå ìåõàíèçìîâ äåé-
ñòâèÿ èíäèâèäóàëüíûõ ïåïòèäîâ áóðñû Ôàáðèöè-
óñà îòêðûâàþò ïåðñïåêòèâó äëÿ ðàçðàáîòêè ëåêàð-
ñòâåííûõ ñðåäñòâ íîâîãî ïîêîëåíèÿ, ïðîèçâîäÿ-
ùèõ íàïðàâëåííóþ êîððåêöèþ ïîâðåæäåííûõ çâå-
íüåâ èììóíèòåòà.

Âûâîäû. Èç òêàíè áóðñû Ôàáðèöèóñà âûäåëåí
è ñèíòåçèðîâàí áèîëîãè÷åñêè àêòèâíûé ïåïòèä –
ÁÏ-2, èìåþùèé ñòðóêòóðíóþ ôîðìóëó: Trp-Thr-
Ala- Glu-Glu-Lys-Gln-Leu.

Â êóëüòóðå ëèìôîöèòîâ áîëüíûõ ñ îæîãàìè
ÁÏ-2 ñòèìóëèðóåò ýêñïðåññèþ äèôôåðåíöèðîâî÷-
íûõ àíòèãåíîâ Ò-, Â-ëèìôîöèòîâ è NK-êëåòîê
(CD2, CD3, CD4, CD16, CD25, CD21, CD22,
CD23). Áóðñîïåïòèä-2 äîçîçàâèñèìî ñòèìóëèðóåò
ýêñïðåññèþ IgM íà ìåìáðàíå ëèìôîöèòîâ áîëü-
íûõ ñ îæîãàìè. Ìàêñèìàëüíàÿ àêòèâíîñòü ÁÏ-2
îòìå÷àåòñÿ â êîíöåíòðàöèè 5 ïìîëü/ìë.

ÁÏ-2 óâåëè÷èâàåò êîëè÷åñòâî àíòèòåëîîáðà-
çóþùèõ êëåòîê íà ïèêå èììóííîãî îòâåòà â ïî-
ïóëÿöèè çðåëûõ àíòèòåëîïðîäóöåíòîâ. Çàðåãèñò-
ðèðîâàí äîçà-ýôôåêò äåéñòâèÿ ÁÏ–2 ñ ìàêñè-
ìàëüíîé àêòèâíîñòüþ â êîíöåíòðàöèÿõ îò 0,05 äî
0,5 ïìîëü/ìë.

Ïðè ýìáðèîíàëüíîé áóðñýêòîìèè ÁÏ-2 ñòèìó-
ëèðóåò èììóííûé îòâåò íà Ò-çàâèñèìûé àíòèãåí â
èíäóêòèâíóþ ôàçó, ÷òî âûðàæàåòñÿ â óâåëè÷åíèè

òèòðà ãåìàããëþòèíèíîâ, ãåìîëèçèíîâ è êîëè÷åñò-
âà àíòèòåëîîáðàçóþùèõ êëåòîê â ñåëåçåíêå.

RESULTS OF THE PRECLINICAL RESEARCH OF

EFFECTIVENESS OF SYNTHETIC IMMUNOSTIMU-

LATOR OF THE NEW GENERATION – BURSOPEP-

TIDE-2

V.L. Tsepelev, S.L. Tsepelev

Biologically active peptide bursopeptide-2 (Trp-Thr-
Ala-Glu-Glu-Lys-Gln-Leu) – was isolated from tissue of
avian bursa of Fabricius and synthesised. Bursopeptide-2
has been found to boost an expression of clusters of differen-
tiation on T-, B-lymphocytic surface and NK-cells, to incre-
ase the number of antibody producing cells, to enhance im-
mune response. Receptors for bursopeptide-2 have been fo-
und on the lymphocytic surface. There is ground to believe
that bursopeptide-2 can form a basis for the development of
new immuno regulatory remedy for treatment of a wide
spectrum of immuno deficient states.
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