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Эндогенная опиоидная система считается 
важнейшей стресс-лимитирующей системой 
и активируется в процессе развития стресса [1]. 
Опиоидные пептиды присутствуют в различ-
ных органах и тканях организма: центральной 
и периферической нервной системе, желу доч-
но-ки шеч ном тракте и иммунной системе. Они 
принимают участие в регуляции ряда физиоло-
гических функций: анальгезия, эмоциональное 
состояние, иммунорегуляция [2]. Помимо это-
го, клетки иммунной системы в определенных 

условиях, например в процессе развития вос-
палительной реакции, способны секретировать 
опиоидные пептиды [3]. Влияние стресса на им-
мунную систему носит разнонаправленный ха-
рактер и зависит от различных причин: природа 
стрессорного агента, длительности воздействия, 
состояние организма в целом. Ранее нами было 
показано, что эндогенная опиоидная система 
принимает участие в регуляции функций им-
мунной системы при ротационном и иммобили-
зационном стрессах [4].

Цель работы –  оценить влияние хроническо-
го холодового стресса на антителогенез в се-
лезенке и регионарном лимфатическом узле 
в условиях блокады опиатных рецепторов.

МАТЕРИАЛ И МЕТОДЫ

Эксперимент выполнен на белых мышах-
сам цах массой тела 20‒22 г. Животных содер-
жались в условиях лабораторного вивария, при 
естественном освещении, неограниченном до-
ступе к воде и кормам. Выведение из экспери-
мента мышей проводили путем декапитации под 
эфирным наркозом. Хронический холодовой 
стресс индуцировали охлаждением мышей при 
4 °C в течение 4 часов на протяжении 7 суток. 
Антагонист опиатных рецепторов налоксона 
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гидрохлорид в дозе 0,2 мг/кг («Narcan», США) 
вводили подкожно за 20 мин до стресса, а так-
же повторно через 3 ч после начала стресса. Все 
животные были разбиты на следующие группы: 
1-я ‒ контрольная, 2-я – стресс (хронический 
ходовой), 3-я ‒ стресс на фоне налоксона, 4-я ‒ 
двукратное введение налоксона. Одну половину 
животных после окончания стрессорного воздей-
ствия (на 7 сутки эксперимента) одномоментно 
иммунизировали эритроцитами барана внутри-
брюшинно однократно (108 клеток в 0,2 мл 0,9% 
NaCl). Другую половину животных сразу после 
окончания стресса (на 7 сутки) иммунизировали 
эритроцитами барана в правую лапу однократ-
но (108 клеток в 0,02 мл 0,9% NaCl). На 5-е сут-
ки после иммунизации оценивали клеточность 
и количество антителообразующих клеток в се-
лезенке (АОК) или регионарном лимфатиче-
ском узле. Количество АОК оценивали методом 
локального гемолиза в геле агарозы [5]. Стати-
стический анализ результатов проводили с ис-
пользованием непарного t-критерия Стьюдента 
для межгруппового сравнения.

РЕЗУЛЬТАТЫ

Установлено, что в условиях системной им-
мунизации у мышей, подвергнутых хрониче-
скому холодовому стрессу в период индукции 
иммунного ответа, наблюдалось значительное 
снижение интенсивности образования АОК 
в селезенке по абсолютным и относительным 
показателям. На фоне налоксона угнетающее 
действие стресса на абсолютное и относительное 
количество АОК отменялось. В условиях локаль-
ной иммунизации под действием хроническо-
го холодового стресса отмечалось достоверное 
снижение относительного, но не абсолютного 
количества АОК регионарного лимфатического 
узла, число АОК в третьей группе не отличалось 
от контрольных значений. При изолированном 

введении блокаторов опиатных рецепторов ко-
личество АОК не отличалось от показателей 
контрольной группы, как при системной, так 
и при локальной иммунизации. На клеточность 
селезенки и регионарных лимфоузлов мышей 
хронический холодовой стресс и антагонист 
опиатных рецепторов статистически значимого 
влияния не оказывали.

Таким образом, хронический холодовой стресс 
приводит к угнетению продукции АОК в селе-
зенке, которое нивелируется блокадой опиатных 
рецепторов, что в свою очередь свидетельствует 
о том, что эндогенная опиоидная система играет 
важную роль в регуляции иммунного ответа при 
хроническом холодовом стрессе.

Работа выполнена в рамках проекта № госре-
гистрации темы: AAAA-A18-118030790046-9, под-
держанного Комплексной программой Ураль-
ского отделения Российской академии наук.
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It was established that under conditions of chronic cold stress in mice, a decrease in the absolute and 
relative amount of antibody-forming cells in the spleen was observed. The blockade of opiate receptors 
led to the abolition of oppression.
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