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Ïîêàçàíî, ÷òî àêòèâàöèÿ äîôàìèíîâûõ (ÄÀ) ðåöåïòîðîâ Ä1 òèïà âûñîêîñåëåêòèâíûì àãîíè-
ñòîì SKF-38393 ïðèâîäèò ê ñòèìóëÿöèè èììóííîãî îòâåòà, òåñòèðóåìîãî ïî ÷èñëó áëÿøêî- è
ðîçåòêîîáðàçóþùèõ êëåòîê (ÁÎÊ è ÐÎÊ) íà 5-å ñóò â ñåëåçåíêå ìûøåé ëèíèè ÑÂÀ è êðûñ Âèñ-
òàð, èììóíèçèðîâàííûõ ýðèòðîöèòàìè áàðàíà. Ïîëó÷åííûå äàííûå ñâèäåòåëüñòâóþò î âêëþ-
÷åíèè Ä1 ðåöåïòîðîâ â èììóíîìîäóëÿöèþ. Íà ôîíå ââåäåíèÿ SKF-38393 àãðåññèâíûì ìûøàì
ÑÂÀ, êîòîðûå õàðàêòåðèçóþòñÿ áîëåå âûñîêèì èììóííûì îòâåòîì ïî ñðàâíåíèþ ñ ñóáìèññèâ-
íûìè æèâîòíûìè, ÷èñëî ÁÎÊ è ÐÎÊ óâåëè÷èâàëîñü. Â óñëîâèÿõ àêòèâàöèè Ä1 ðåöåïòîðîâ âå-
ëè÷èíà èììóííîãî îòâåòà óâåëè÷èâàëàñü è ó ñóáìèññèâíûõ æèâîòíûõ, íî íå äîñòèãàëà óðîâíÿ
èììóíîñòèìóëÿöèè àãðåññèâíûõ ìûøåé. Òàêèì îáðàçîì, ïîâûøåíèå àêòèâíîñòè Ä1 ÄÀ ðå-
öåïòîðîâ âûçûâàåò óâåëè÷åíèå èììóííîé ðåàêöèè íåçàâèñèìî îò ïðåäâàðèòåëüíî ñôîðìèðî-
âàííîãî òèïà ïîâåäåíèÿ. Ïðåäïîëàãàåòñÿ, ÷òî àêòèâàöèÿ ÄÀåðãè÷åñêîé ñèñòåìû íà ôîíå îïðå-
äåëåííîãî ïñèõîýìîöèîíàëüíîãî ñòàòóñà, ïðèâîäèò ê ôîðìèðîâàíèþ íîâîãî íåéðîõèìè÷åñêî-
ãî ïàòòåðíà, êîòîðûé ïðèâîäèò ê èçìåíåíèþ èíòåíñèâíîñòè èììóííîãî îòâåòà.

Êëþ÷åâûå ñëîâà: äîôàìèíîâûå ðåöåïòîðû, àãðåññèÿ, ñóáìèññèÿ, èììóíîñòèìóëÿöèÿ

Â íàñòîÿùåå âðåìÿ óñòàíîâëåíî, ÷òî äîôàìè-
íåðãè÷åñêàÿ (ÄÀåðãè÷åñêàÿ) ñèñòåìà ìîçãà, èãðà-
þùàÿ âàæíóþ ðîëü â ïàòîãåíåçå ðÿäà ïñèõîïàòî-
ëîãèé [5], îêàçûâàåò ñóùåñòâåííîå âëèÿíèå íà èì-
ìóííóþ ôóíêöèþ [3, 6, 9,12]. Òàê, àêòèâàöèÿ ÄÀåð-
ãè÷åñêîé ñèñòåìû ïðèâîäèò ê ïîâûøåíèþ ÷èñëà
áëÿøêî- è ðîçåòêîîáðàçóþùèõ êëåòîê (ÁÎÊ è
ÐÎÊ), óâåëè÷åíèþ ïðîëèôåðàöèè Ò- è Â-ëèìôîöè-
òîâ è ïåðåðàñïðåäåëåíèþ ÑÄ4+ Ò-õåëïåðîâ ñ èõ íà-
ðàñòàíèåì â êîñòíîì ìîçãå. Áëîêàäà æå ïîñòñè-
íàïòè÷åñêèõ äîôàìèíîâûõ (ÄÀ) ðåöåïòîðîâ è èñ-
òîùåíèå ÄÀåðãè÷åñêîé íèãðîñòðèàðíîé ñèñòåìû
ïðè áîëåçíè Ïàðêèíñîíà è ýëåêòðîëèòè÷åñêîì
ðàçðóøåíèè ÄÀ ñòðóêòóð, íàïðîòèâ, âûçûâàåò
èììóíîñóïðåññèþ è óñèëåíèå ðîñòà îïóõîëè [3, 6,
9, 12, 16]. Ïðè ðàññìîòðåíèè îòäåëüíûõ òèïîâ ðå-
öåïòîðîâ ñëåäóåò îòìåòèòü, ÷òî ïðè èñïîëüçîâà-
íèè ñåëåêòèâíûõ àãîíèñòîâ è àíòàãîíèñòîâ Ä2 ÄÀ
ðåöåïòîðîâ íàìè ïîëó÷åíû óáåäèòåëüíûå äîêàçà-
òåëüñòâà âêëþ÷åíèÿ Ä2 ðåöåïòîðîâ â ìåõàíèçìû
èììóíîñòèìóëÿöèè [3, 9]. Ñóùåñòâóþò åäèíè÷íûå
ðàáîòû, óêàçûâàþùèå íà âîçìîæíóþ ðîëü â ðåãó-
ëÿöèè èììóíîëîãè÷åñêèõ ôóíêöèé ÄÀ ðåöåïòî-
ðîâ Ä1 òèïà. G. Nistico c ñîàâò. â 1994 ã. [12, 13] îá-
íàðóæèëè, ÷òî ýôôåêò àãîíèñòà Ä1 ÄÀ ðåöåïòîðîâ
SKF-38393 íà àêòèâíîñòü åñòåñòâåííûõ êèëëåðîâ è
ìèòîãåí èíäóöèðîâàííóþ ïðîëèôåðàöèþ ëèìôî-
öèòîâ ñåëåçåíêè ìîæåò ïðîÿâëÿòüñÿ â èììóíîàê-
òèâàöèè, èììóíîñóïðåññèè èëè âîîáùå îòñóòñòâî-
âàòü â çàâèñèìîñòè îò òîãî, â êàêóþ ñòðóêòóðó
ìîçãà ââîäèëè ïðåïàðàò. Ñèñòåìíîå æå ââåäåíèå

SKF-38393 óñèëèâàëî ïðîëèôåðàòèâíûé îòâåò
Ò-ëèìôîöèòîâ íà ìèòîãåíû [16]. Ó÷èòûâàÿ âûøå-
ñêàçàííîå, ìîæíî ïðåäïîëîæèòü, ÷òî èììóíîñòè-
ìóëèðóþøåå âëèÿíèå ÄÀåðãè÷åñêîé ñèñòåìû îñó-
ùåñòâëÿåòñÿ ñ âîâëå÷åíèåì ðàçëè÷íûõ òèïîâ ÄÀ
ðåöåïòîðîâ, âêëþ÷àÿ è ðåöåïòîðû Ä1 òèïà.

Â ñâÿçè ñ òåì ÷òî ôîðìèðîâàíèå ñòåðåîòèïà ïî-
âåäåíèÿ â çíà÷èòåëüíîå ìåðå îïðåäåëÿåòñÿ ó÷àñòè-
åì ÄÀåðãè÷åñêîé ñèñòåìû [1, 2, 4, 10], ïðåäñòàâëÿ-
åòñÿ èíòåðåñíûì âûÿñíèòü âëèÿíèå àêòèâàöèè Ä1
ÄÀ ðåöåïòîðîâ íà èììóííûé îòâåò æèâîòíûõ ñ
îïïîçèòíûìè ôîðìàìè ïîâåäåíèÿ.

Ìåòîäèêà. Ýêñïåðèìåíòû ïðîâåäåíû íà 60 ìû-
øàõ-ñàìöàõ ëèíèè ÑÂÀ â âîçðàñòå 2–2,5 ìåñÿöåâ,
ìàññîé 22–24 ã., ïîëó÷åííûõ èç ïèòîìíèêà ÐÀÌÍ
(Òîìñê, ñåðòèôèêàò ¹ 159-87), è 32 êðûñàõ ëèíèè
Âèñòàð ìàññîé 180–200 ã. Æèâîòíûõ ñîäåðæàëè â
ñòàíäàðòíûõ óñëîâèÿõ âèâàðèÿ ïðè åñòåñòâåííîì
îñâåùåíèè è îáû÷íîé äèåòå.

Äëÿ àêòèâàöèè Ä1 ÄÀ ðåöåïòîðîâ ïðèìåíÿëè
ñåëåêòèâíûé àãîíèñò SKF-38393 (ICN Biomedicals
Inc., USA) â äîçå 10 èëè 20 ìã/êã, êîòîðûé ââîäèë-
ñÿ è ìûøàì, è êðûñàì îäíîêðàòíî âíóòðèáðþ-
øèííî (â/á) çà 30 ìèíóò äî èììóíèçàöèè. Èììóíè-
çàöèÿ îñóùåñòâëÿëàñü ýðèòðîöèòàìè áàðàíà â äîçå

5×108 ó ìûøåé â õâîñòîâóþ âåíó, à ó êðûñ – â/á. ×å-
ðåç 5 äíåé ïîñëå èììóíèçàöèè ó âñåõ æèâîòíûõ,
âêëþ÷àÿ è ãðóïïû ìûøåé ñ çàðàíåå ñôîðìèðîâàí-
íûìè òèïàìè ïîâåäåíèÿ, îïðåäåëÿëè èììóííûé
îòâåò â ñåëåçåíêå ïî ÷èñëó ÁÎÊ [7] è ÐÎÊ [9].

ÁÞËËÅÒÅÍÜ ÑÎ ÐÀÌÍ, ¹ 3 (109), 2003 ã.

90



Äëÿ âûðàáîòêè ó ìûøåé àëüòåðíàòèâíûõ ñòå-
ðåîòèïîâ ïîâåäåíèÿ – àãðåññèâíîãî è ïîä÷èíåííî-
ãî – ïðèìåíÿëè ìîäåëü ñåíñîðíîãî êîíòàêòà [4].
Çàêðåïëåíèå àãðåññèâíîãî è ñóáìèññèâíîãî òèïîâ
ïîâåäåíèÿ îñóùåñòâëÿëè â òå÷åíèå 10-äíåâíîãî òå-
ñòèðîâàíèÿ ÷èñëà ïîáåä è ïîðàæåíèé. Êîíòðîëåì
ñëóæèëè æèâîòíûå, ðàññàæåííûå íà 5 äíåé â èíäè-
âèäóàëüíûå êëåòêè ïî îäíîìó äëÿ ñíÿòèÿ ãðóïïî-
âûõ âëèÿíèé.

Ïîëó÷åííûå äàííûå îáðàáàòûâàëè ñ ïîìîùüþ
îäíîôàêòîðíîãî äèñïåðñèîííîãî àíàëèçà
(ANOVA) è ïàðíîãî ñðàâíåíèÿ ïî t-êðèòåðèþ
Ñòüþäåíòà. Ñòàòèñòè÷åñêóþ îáðàáîòêó ïðîâîäè-
ëè, èñïîëüçóÿ ñòàíäàðòíûé ïàêåò ïðîãðàìì “Stati-
istica for Windows, 5.0” äëÿ ïåðñîíàëüíûõ êîìïüþ-
òåðîâ.

Ðåçóëüòàòû. Â íàøèõ ýêñïåðèìåíòàõ äëÿ àêòè-
âàöèè ÄÀ Ä1 ðåöåïòîðîâ ïðèìåíÿëñÿ àãîíèñò
äàííîãî òèïà ðåöåïòîðîâ SKF-38393, êîòîðûé,
êàê ïîêàçàëè ýëåêòðîôèçèîëîãè÷åñêèå, áèîõèìè-
÷åñêèå è ïîâåäåí÷åñêèå èññëåäîâàíèÿ, îáëàäàåò èç-
áèðàòåëüíîé ÷óâñòâèòåëüíîñòüþ ê Ä1 ÄÀ ðåöåïòî-
ðàì [14, 17]. Ââåäåíèå SKF-38393 êðûñàì ëèíèè
Âèñòàð â äîçàõ 10 è 20 ìã/êã îáíàðóæèëî ýôôåê-
òèâíîñòü òîëüêî áîëåå âûñîêîé äîçû ïðåïàðàòà
(òàáë. 1). Òàê, ïðè èñïîëüçîâàíèè 10 ìã/êã
SKF-38393 óðîâåíü èììóííîãî îòâåòà ïðàêòè÷å-
ñêè íå îòëè÷àëñÿ îò êîíòðîëüíûõ çíà÷åíèé. Ââåäå-
íèå æå SKF-38393 â äîçå 20 ìã/êã óâåëè÷èëî ÷èñëî
ÐÎÊ – ïî÷òè â 2,5 ðàçà. Åùå áîëåå âûðàæåííîå
óñèëåíèå ðåàêöèè ðîçåòêîîáðàçîâàíèÿ íàáëþäà-
ëîñü ïðè èñïîëüçîâàíèè SKF-38393 â äîçå 20 ìã/êã
ó ìûøåé ëèíèè ÑÂÀ (F(1,13)=487,6; p<0,001)
(òàáë. 1). Àíàëîãè÷íûå çàêîíîìåðíîñòè îòìå÷à-
ëèñü ïðè àíàëèçå ÷èñëà IgM-àíòèòåëîîáðàçóþùèõ
êëåòîê. Â äîçå 20 ìã/êã SKF-38393 âûçûâàë íàðà-
ñòàíèå êîëè÷åñòâà ÁÎÊ â ñåëåçåíêå ó ìûøåé ÑÂÀ

íà 5-å ñóòêè ïîñëå èììóíèçàöèè (F (1,14)=7,86;
p<0,01) (òàáë.1), ïðè ýòîì îòìå÷àëîñü ïîâûøåíèå

è âåñà ñåëåçåíêè (â ìã) äî 112,3±5,0 â ñðàâíåíèè ñ

87,9±5,8 (p<0,01).
Òàêèì îáðàçîì, àêòèâàöèÿ ÄÀ Ä1 ðåöåïòîðîâ

âûñîêîñåëåêòèâíûì àãîíèñòîì SKF-38398 ïðèâî-
äèò ê ñòèìóëÿöèè èììóííûõ ðåàêöèé.

Èçâåñòíî, ÷òî îïïîçèòíûå ôîðìû ïîâåäåíèÿ,
ôîðìèðîâàíèå êîòîðûõ ìîæíî ðàññìàòðèâàòü êàê
ìîäåëü ïñèõîýìîöèîíàëüíîãî ñîñòîÿíèÿ, ðàçëè÷à-
þòñÿ ïî íåéðîõèìè÷åñêîé êàðòèíå ìîçãà [1, 2, 4,
10] è âåëè÷èíå èììóííîãî îòâåòà [3, 8, 15]. Îöåíêà
èììóííîãî îòâåòà ó ìûøåé ÑÂÀ ñ àãðåññèâíûì è
ñóáìèññèâíûì òèïàìè ïîâåäåíèÿ, êîòîðûì íå ââî-
äèëè SKF-38393, ïîêàçàëà, ÷òî âåëè÷èíà èììóí-
íîé ðåàêöèè ïðè àãðåññèè çíà÷èòåëüíî âûøå ïî
ñðàâíåíèþ ñ ãðóïïîé ìûøåé ñ ïîä÷èíåííûì ïî-
âåäåíèåì (òàáë. 2, ãðóïïû 3 è 1), ÷òî ñîãëàñóåòñÿ ñ
ðàíåå ïîëó÷åííûìè äàííûìè è íà äðóãèõ ëèíèÿõ
ìûøåé [3, 8]. Àêòèâàöèÿ Ä1 ÄÀ ðåöåïòîðîâ
SKF-38393 èçìåíÿåò èììóííûé îòâåò ó æèâîòíûõ
ñ óæå ñôîðìèðîâàííûì òèïîì ïîâåäåíèÿ. Íà ôîíå
ââåäåíèÿ ïðåïàðàòà àãðåññèâíûì ìûøàì ïðîèñ-
õîäèëî ïîâûøåíèå ÷èñëà ÐÎÊ (F(1,18)=112,4;
p<0,001) è ÁÎÊ (F(1,15)=49,83; p<0,001) (òàáë. 2,
ãðóïïû 2 è 1). Ó ìûøåé ñ ñóáìèññèâíîé ôîðìîé
ïîâåäåíèÿ ïîñëå ââåäåíèÿ SKF-383293, êàê è ïðè
àãðåññèè, îòìå÷àåòñÿ óâåëè÷åíèå èììóííîãî îòâå-
òà (òàáë. 2, ãðóïïû 4 è 3): ÷èñëî ÁÎÊ âîçðàñòàëî
ïî÷òè â 2 ðàçà (F(1,13)=75,7; p<0,001), à ÐÎÊ –
ïî÷òè â 3 ðàçà (F(1,23)= 140,12; p<0,001) (òàáë. 2,
ãðóïïû 4 è 3). Ïðè ýòîì âåëè÷èíà èììóííîãî îò-
âåòà â óñëîâèÿõ àêòèâàöèè Ä1 ðåöåïòîðîâ
SKF-38393 õîòÿ è óâåëè÷èâàëàñü â îáåèõ ãðóïïàõ
æèâîòíûõ, íî ïðè àãðåññèè îñòàâàëàñü çíà÷è-
òåëüíî âûøå, ÷åì ïðè ñóáìèññèâíîé ôîðìå ïîâå-
äåíèÿ (F(1,19)=56,99; p<0,001) (òàáë. 2).
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Òàáëèöà 1

×èñëî ÐÎÊ è ÁÎÊ ó èììóíèçèðîâàííûõ ÝÁ (5´108)
ìûøåé ëèíèè ÑÂÀ è êðûñ ëèíèè Âèñòàð, ïîëó÷èâøèõ
àãîíèñò Ä1 ÄÀ ðåöåïòîðîâ SKF-38393 (M±m)

Ãðóïïà æèâîòíûõ

×èñëî ÐÎÊ×103

êëåòîê

×èñëî

ÁÎÊ×106

êëåòîê

Êðûñû
Âèñòàð

Ìûøè
ÑÂÀ

Ìûøè ÑÂÀ

Êîíòðîëü 27,1±1,8
(16)

24,4±1,72
(8)

105,4±15,5

(10)

Ââåäåíèå SKF-38393
â äîçå 10 ìã/êã

26,8±4,3
(9)

Ââåäåíèå SKF-38393
â äîçå 20 ìã/êã

63,0±3,9**
(8)

76,1±1,6**
(7)

172,8±17,0*
(60)

Ïðèìå÷àíèå. SKF-38393 ââîäèëñÿ â äîçàõ 10 èëè 20
ìã/êã îäíîêðàòíî â/á çà 30 ìèíóò äî èììóíèçàöèè; â
ñêîáêàõ óêàçàíî êîëè÷åñòâî æèâîòíûõ â ãðóïïå. * –
p<0,01 ïî ñðàâíåíèþ ñ êîíòðîëåì; ** – p<0,001 ïî ñðàâ-
íåíèþ ñ êîíòðîëåì.

Òàáëèöà 2

×èñëî ÐÎÊ è ÁÎÊ ó àãðåññèâíûõ è ñóáìèññèâíûõ
ìûøåé ëèíèè ÑÂÀ, èììóíèçèðîâàííûõ ÝÁ (5´108) è
ïîëó÷èâøèõ SKF-38393 (M±m)

Ãðóïïà æèâîòíûõ ×èñëî îáùèõ

ÐÎÊ×103 êëåòîê
×èñëî ÁÎÊ×106

êëåòîê

Àãðåññèâíûå ìûøè 44,1±3,6

(10)

149,2±10,0

(10)

Àãðåññèâíûå ìûøè
+ SKF-38393

94,1±3,1 **

(10)

252,4±6,9*

(10)

Ñóáìèññèâíûå
ìûøè

25,0±0,81

(14)

110,9±5,3

(14)

Ñóáìèññèâíûå
ìûøè + SKF-38393

60,4±3,2**

(11)

214,6±8,9**

(11)

Ïðèìå÷àíèå. SKF-38393 ââîäèëñÿ â äîçå 20 ìã/êã â/á
îäíîêðàòíî çà 30 ìèíóò äî èììóíèçàöèè; â ñêîáêàõ óêà-
çàíî êîëè÷åñòâî æèâîòíûõ â ãðóïïå.

* – p<0,05 ïðè ñðàâíåíèè ãðóïï 2 è 1; ** – p<0,001 ïðè ñðàâíå-

íèè ãðóïï 2 è 1 è 4 è 3.



Òàêèì îáðàçîì, íåñìîòðÿ íà òî ÷òî ôîðìèðî-
âàíèå àãðåññèâíîãî ïîâåäåíèÿ ñîïðîâîæäàåòñÿ äî-
ìèíèðîâàíèåì ÄÀåðãè÷åñêîé ñèñòåìû [1, 4, 10] è
âûñîêèì èììóííûì îòâåòîì, àêòèâàöèÿ Ä1 ÄÀ ðå-
öåïòîðîâ âûçûâàëà äàëüíåéøåå çíà÷èòåëüíîå óâå-
ëè÷åíèå èììóíîãåíåçà. Â ñâÿçè ñ ýòèì ìîæíî ïîëà-
ãàòü, ÷òî ýòîò òèï ðåöåïòîðîâ â ìåíüøåé ñòåïåíè,
÷åì äðóãèå ÄÀ ðåöåïòîðû, ó÷àñòâóåò â ôîðìèðîâà-
íèè àãðåññèè ó ìûøåé ÑÂÀ. Òåì áîëåå èçâåñòíî,
÷òî ïðè îïðåäåëåííûõ ñïîñîáàõ âûðàáîòêè àãðåñ-
ñèè Ä2 ÄÀ ðåöåïòîðû èãðàþò áîëåå ñóùåñòâåííóþ
ðîëü, ÷åì Ä1 ðåöåïòîðû [10, 11]. Ó ñóáìèññèâíûõ
æå ìûøåé â ýòîé ñèòóàöèè, ïî-âèäèìîìó, ìåíÿ-
ëàñü íåéðîõèìè÷åñêàÿ êàðòèíà ìîçãà: âìåñòî äî-
ìèíèðîâàíèÿ ñåðîòîíèíåðãè÷åñêîé ñèñòåìû [2],
îêàçûâàþùåé òîðìîçíîå âëèÿíèå íà èììóíèòåò [3,
9], ó íèõ ñîçäàåòñÿ, êàê è ó àãðåññèâíûõ, òàê íàçû-
âàåìàÿ “äîôàìèíåðãè÷åñêàÿ óñòàíîâêà”, âûçûâà-
þùàÿ çíà÷èòåëüíîå óâåëè÷åíèå óðîâíÿ èììóííîé
ðåàêöèè. Ñëåäîâàòåëüíî, àêòèâàöèÿ ÄÀåðãè÷å-
ñêîé ñèñòåìû, äîñòèãíóòàÿ ïîâûøåíèåì àêòèâíî-
ñòè Ä1 ÄÀ ðåöåïòîðîâ, âûçûâàåò óâåëè÷åíèå èì-
ìóííîé ðåàêöèè íåçàâèñèìî îò ñòåðåîòèïà ïðåäâà-
ðèòåëüíî ñôîðìèðîâàííîãî ïîâåäåíèÿ. Ðàíåå ïî-
êàçàíî, ÷òî ýôôåêò ÄÀåðãè÷åñêîé ñèñòåìû ìîçãà
íà èììóííóþ ôóíêöèþ îïîñðåäóåòñÿ ÷åðåç ãèïî-
òàëàìóñ-ãèïîôèç-òèìóñ [3]. Â íàñòîÿùåå âðåìÿ
òðóäíî ñêàçàòü, ðåàëèçóåòñÿ ëè ýòîò ýôôåêò â äàëü-
íåéøåì ÷åðåç ãîðìîíû òèìóñà èëè äðóãèì ïóòåì.
Íî ïîñêîëüêó ïðè àêòèâàöèè ÄÀåðãè÷åñêîé ñèñòå-
ìû ìîçãà ïðîèñõîäèò ïåðåðàñïðåäåëåíèå ÑÄ4+

Ò-êëåòîê [3], êîòîðûå îòíîñÿòñÿ ê ïîïóëÿöèè õåë-
ïåðîâ, íå èñêëþ÷åíî, ÷òî ïîëó÷åííîå â óñëîâèÿõ
ïîâûøåíèÿ ÄÀåðãè÷åñêîé àêòèâíîñòè óâåëè÷å-
íèå ÷èñëà àíòèòåëîîáðàçóþùèõ êëåòîê ñâÿçàíî ñ
èçìåíåíèåì êîëè÷åñòâà ñóáïîïóëÿöèè Ò-õåëïåðîâ
– Òõ2, îòâåòñòâåííûõ çà ãóìîðàëüíûé èììóííûé
îòâåò.

Â íàñòîÿùåå âðåìÿ ñóùåñòâóþò äàííûå î òîì,
÷òî ÄÀ ðåöåïòîðû Ä2 òèïà èãðàþò âàæíóþ ðîëü â
îáåñïå÷åíèè èììóíîñòèìóëÿöèè. Ââåäåíèå ñìå-
øàííîãî àãîíèñòà Ä1/Ä2 ÄÀ ðåöåïòîðîâ àïîìîð-
ôèíà, à òàêæå Ä2 àãîíèñòà êâèíïèðîëà (Ly 171555)
â äîçàõ, àêòèâèðóþùèõ ïðåèìóùåñòâåííî ïîñòñè-
íàïòè÷åñêèå ÄÀ ðåöåïòîðû, ïðèâîäèëî ó èììóíè-
çèðîâàííûõ ÝÁ æèâîòíûõ ê ñòèìóëÿöèè èììóííî-
ãî îòâåòà. Â òî æå âðåìÿ áëîêàäà ïîñòñèíàïòè÷å-
ñêèõ Ä2 ÄÀ ðåöåïòîðîâ ãàëîïåðèäîëîì îêàçûâàëà
ïðîòèâîïîëîæíûé ýôôåêò – ïîäàâëåíèå ðåàêöèé
ãóìîðàëüíîãî è êëåòî÷íîãî èììóíèòåòà [3, 9].
Ïðåäñòàâëåííûå â ñòàòüå ðåçóëüòàòû ñâèäåòåëüñò-
âóþò î âêëþ÷åíèè è ÄÀ Ä1 ðåöåïòîðîâ â èììóíî-
ìîäóëÿöèþ ðåöåïòîðà. Òàêèì îáðàçîì, ìîæíî
ïðåäïîëîæèòü, ÷òî â ïðîÿâëåíèè èììóíîñòèìóëè-
ðóþùåãî âëèÿíèÿ Ä1 è Ä2 ðåöåïòîðû ôóíêöèî-
íàëüíî íå ðàçëè÷àþòñÿ è èõ àêòèâàöèÿ ïðèâîäèò ê
óñèëåíèþ èììóííîé ôóíêöèè, òåì áîëåå ñóùåñòâó-
åò òî÷êà çðåíèÿ îá èõ òåñíîé ôóíêöèîíàëüíîé ñâÿ-
çè â êîíòðîëå íåêîòîðûõ ôèçèîëîãè÷åñêèõ ôóíê-
öèé [ 17].

Çàêëþ÷åíèå. Â íàñòîÿùåì èññëåäîâàíèè ïîëó-
÷åíû äàííûå î âîâëå÷åíèè äîôàìèíîâûõ ðåöåïòî-
ðîâ Ä1 òèïà â ìåõàíèçìû èììóíîñòèìóëÿöèè. Âû-
ñîêîñåëåêòèâíûé àãîíèñò Ä1 ÄÀ ðåöåïòîðîâ
SKF-38393 îêàçûâàë âûðàæåííûé èììóíîñòèìó-
ëèðóùèé ýôôåêò ó èììóíèçèðîâàííûõ ìûøåé ëè-
íèè ÑÂÀ è êðûñ ëèíèè Âèñòàð. Àêòèâàöèÿ Ä1 ÄÀ
ðåöåïòîðîâ SKF-38393 ïðèâîäèëà òàêæå ê óñèëå-
íèþ èììóííûõ ðåàêöèé ó ìûøåé ÑÂÀ íåçàâèñèìî
îò ïðåäâàðèòåëüíî ñôîðìèðîâàííîãî òèïà ïîâåäå-
íèÿ – àãðåññèÿ èëè ñóáìèññèÿ.

IMMUNOSTIMULATING EFFECT OF SKF-38393, A

SELECTIVE AGONIST OF D1 DOPHAMINE

RECEPTORS

G.V. Idova, E.L. Alperina, M.A. Cheido, E.N. Zhukova,

M.M. Gevorgyan

An activation of the dopaminergic (DA) D1 receptors by
a selective agonist SKF 38393 resulted in the immune res-
ponse stimulation measured by the number of plaque- and
rosette-forming cells (PFC and RFC) in the spleen of CBA
mice and Wistar rats on the 5th day after SRBC immunizati-
on. The data indicate that DA receptors of the D1 type are
involved in immunomodulation. When SKF 38393 was ad-
ministered to the aggressive mice of the CBA strain, which
are characterized by a higher immune response compared to
the submissive animals, the PFC and RFC numbers increa-
sed. The immune response was also increased in submissive
mice following activation of D1 DA receptors but in this
case it did not achieve the level of immunostimulation found
in aggressive mice. Thus, an increase of the immune reaction
observed under activation of D1 DA receptors was indepen-
dent of the type of animal’s behavior. It is suggested that ac-
tivation of the DA system (creation of a new neurochemical
pattern of the brain) in animals with different psychoemoti-
onal status is responsible for the alterations of the immune
response.
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