
РОССИЙСКИЙ ИММУНОЛОГИЧЕСКИЙ ЖУРНАЛ, 2017, том 11 (20), №2

Тематический выпуск "XIV конференция иммунологов Урала" 271

ASSESSMENT OF PROSPECTS OF COMPLEX APPLICATION 

OF ANTIBIOTICS AND PROBIOTICS AT TREATMENT 

OF INFECTIOUS DISEASES
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Th e antibiotiko produktivnost given on studying and an antibiotiko rezistentnost of pro-biotic strains 
of bacteria of the sort Bacillus, and studying of eff ect of combined use of antibiotics and probiotics are pre-
sented in article. During the conducted researches patrimonial resistance of bacteria of the sort Bacillus to 
a tseft azidim, an aztreonam, a colistin and specifi c stability of B. cereus and B. licheniformis 31 to penicil-
lin, a tsefi ksim, a tsefepim, B. subtilis 534 to Chloramfenicolum is established. At the same time the maxi-
mal antagonistic activity is registered concerning S. aureus. Th e most fi ssile antagonist is B. subtilis 534, 
and the least fi ssile B. cereus IP 5832. Studying of eff ect of combined use in the conditions of in vitro allows 
to judge the prospect of sharing of B. subtilis 534 and B. subtilis 3 with penicillin, B. licheniformis 31 and 
tsefi ksimy in relation to S. aureus, B. licheniformis 31 with penicillin concerning S. aureus, B. subtilis 534 
and B. cereus with tsefi ksimy –  S. aureus and S. enteritidis, respectively.
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Таким образом, миелопептид МП-3 оказывает модулирующее действие на функции пе-
ритонеальных макрофагов, отменяя индуцированное проникающим ранением глаза уси-
ление продукции IL-1β.

Ключевые слова: проникающее ранение глаза, макрофаги, миелопептиды, активные 
формы кислорода, цитокины

Важнейшей проблемой современной им-
мунологии является разработка методов им-
мунокоррекции при иммунодефицитах и вос-
палительных процессах, направленных на 
восстановление нарушенных функций имму-
нитета без развития нежелательных послед-
ствий [1]. К эффективным отечественным им-

муномодуляторам, не имеющим зарубежных 
аналогов, относятся миелопептиды, выделен-
ные из супернатанта культуры клеток костно-
го мозга свиньи, и обладающие выраженным 
ииммунокорригирующим действием. К одной 
из тяжелых форм патологии относится про-
никающее ранение глаза, при котором нару-
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шения функций иммунной системы являются 
одним из ведущих факторов патогенеза [2]. 
Этот вид травмы имеет важное социальное 
значение, так как является одной из главных 
причин снижения и потери зрения [3]. Ранее 
было показано, что при стрессе миелопептид 
МП-3 оказывал модулирующее действие на 
функции перитонеальных макрофагов, ниве-
лируя стресс-индуцированное угнетение про-
дукции кислородных радикалов.

Цель настоящей работы –  исследовать вли-
яние миелопептида МП-3 на продукцию ак-
тивных форм кислорода, IL-1β и TNF-α пери-
то неальными макрофагами мыши на фоне 
проникающего ранения глаза in vivo.

Эксперименты в системе in vivo выполне-
ны на 24 мышах-самцах породы Swiss, массой 
17-22 г. Ранение правого глаза мыши наносили 
в области лимба (пограничная область между 
склерой и роговицей) с помощью микролез-
вия в условиях местной анестезии. МП-3 вво-
дили внутрибрюшинно за 30 минут до начала 
стресса в дозе 40 мкг/кг. Животные были раз-
делены на 4 группы: 1-я –  контрольная; 2-я –  
моделирование стресса; 3-я –  моделирова-
ние стресса и введение МП-3; 4-я –  введение 
МП-3. Для получения перитонеальных макро-
фагов животным внутрибрюшинно вводили 
2 мл раствора Хэнкса с добавлением гепарина 
20 ед/мл и ЭТС 50 мкл/мл. Оценку продукции 
активных форм кислорода перитонеальны-
ми клетками производили с помощью реак-
ции люминолзависимой хемилюминесценции 
(ЛЗХЛ). Регистрация результатов велась в те-
чение часа с интервалом в 5 минут с помощью 
многофункционального спектрофотометра 
TECAN (Австрия). Для оценки продукции ци-
токинов перитонеальные макрофаги культи-
вировали в 24-луночных планшетах («Costar») 
106 клеток в 1 мл полной культуральной сре-
ды, которую готовили ex tempore на основе 
среды RPMI 1640 (Gibco, Великобритания), 
с добавлением 10 mM HEPES (“Sigma”), 2 mM 
L-глу та ми на (“Sigma”), 100 мкг/мл пеницил-
лина, 100 мкг/мл стрептомицина и 10 % ЭТС 
(«Биолот», г. Санкт-Петербург). В качестве 
индуктора продукции провоспалительных 
цитокинов использовали опсонизированный 
зимозан в концентрации 150 мкг/мл. Супер-
натанты 24-часовых культур собирали, замо-
раживали и хранили при температуре –  20°С. 
Количественное определение IL-1β и TNF-α 
проводили методом твердофазного иммуно-

ферментного анализа с помощью наборов 
(R&D Systems, США) согласно методике, пред-
ложенной производителем.

Статистический анализ проводили с помо-
щью двухфакторного дисперсионного анализа 
и непарного t-критерия Стьюдента.

Установлено, что достоверного угнетающе-
го эффекта травмы глаза на продукцию ак-
тивных форм кислорода ни в спонтанных, ни 
в стимулированных пробах выявить не уда-
лось. Можно отметить лишь тенденцию к угне-
тению продукции АФК на фоне проникающего 
ранения глаза. Предварительное внутрибрю-
шинное введение МП-3 восстанавливало сни-
женную травмой продукцию АФК. В случае 
стимулированной реакции ЛЗХЛ можно даже 
отметить тенденцию в стимуляции реакций 
кислородзависимой микробицидности у трав-
мированных мышей при предварительном 
введении им МП-3. Введение одного МП-3 на 
продукцию АФК не влияло.

Модулирующее воздействие введения МП-3 
на продукцию провоспалительных цитокинов 
при травме было обнаружено лишь в стиму-
лированных зимозаном культурах. Проника-
ющее ранение глаза оказало стимулирующий 
эффект на продукцию IL-1β как в спонтанных, 
так и стимулированных культурах перитоне-
альных макрофагов. На фоне введения МП-3 
эффект травматического воздействия нивели-
ровался лишь в стимулированных культурах 
макрофагов. Воздействия введения МП-3 на 
продукцию IL-1β выявлено не было.

Было показано, что травматическое воздей-
ствие стимулирует продукцию TNF-α перито-
неальными макрофагами в стимулированных 
зимозаном культурах, аналогичного эффекта 
травмы на спонтанную продукцию TNF-α об-
наружено не было. В зимозан-индуцирован-
ных культурах введение МП-3 оказывало соб-
ственный стимулирующий эффект лишь на 
продукцию TNF-α, а при его введении травми-
рованным мышам наблюдалось усиление про-
дукциии цитокина как по сравнению с трав-
мой, так и с изолированным введением МП-3.

Таким образом, можно предположить, что 
влияние МП-3 зависит от степени стимуляции 
клеток, так как оказывает оппозитный эффект 
на продукцию провоспалительных цитокинов 
в спонтанных и стимулированных пробах. Как 
при травматическом, так и при стрессорном 
воздействии [4], МП-3 оказывал сходный эф-
фект, отменяя их ингибирующее воздействие 
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Th us, myelopeptide MP-3 has a modulating eff ect on the function of peritoneal macrophages, elimi-
nating enhancement of IL-1b under penetrating eye injury.
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cytokines

на продукцию активных форм кислорода. Од-
нако, несмотря на то, что при проникающем 
ранении глаза велика доля стрессорного ком-
понента, эффект травмы глаза оказался проти-
воположным влиянию иммобилизационного 
стресса по отношению к продукции провос-
палительных цитокинов в стимулированных 
культурах. Можно предположить, что введе-
ние МП-3 будет эффективным при травме, 
несопряженной с инфекцией, для модулирова-
ния функций клеток врожденного иммуните-
та, а также при стрессе для нивелирования его 
эффектов.

Работа поддержана грантом РФФИ 16-44- 
590156-р-а.
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ДИСБАЛАНС ХЕМОКИНОВ И РОСТОВЫХ ФАКТОРОВ

В ПАТОГЕНЕЗЕ МУЖСКОГО БЕСПЛОДИЯ

 Галимова Э. Ф.,  Гайсина А. Р.,  Травников О. Ю., 

 Булыгин К. В.,  Ахмадуллина Г. Х.,  Галимов Ш. Н.

ФГБОУ ВО «Башкирский государственный медицинский университет», Уфа, Россия

Целью работы явилась оценка роли хемокинов и факторов роста в развитии идиопати-
ческой инфертильности. В сыворотке крови и семенной плазме бесплодных мужчин уста-
новлен дефицит и дисбаланс фактора стромальных клеток SDF-1α и трансформирующего 
фактора роста TGFβ, модуляторов сперматогенеза и иммунного ответа в репродуктивной 
системе. Обсуждаются возможные механизмы негативного влияния выявленных особен-
ностей цитокинового профиля на оплодотворяющую способность сперматозоидов.

Ключевые слова: бесплодие, сперма, хемокины, ростовые факторы

Нарушение функции сперматозоидов яв-
ляется наиболее частой причиной бесплодия, 

которое затрагивает около 6-7 % мужчин [1]. 
Это более высокая доля населения по сравне-
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