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ТРАНСДЕРМАЛЬНОЙ ПЛЕНКИ С ЭРИТРОПОЭТИНОМ
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Цель работы –  исследовать влияние трансдермальной пленки (ТДП) с эритропоэтином 
(ЭПО) на показатели врожденного и адаптивного иммунитета при экспериментальной 
термической травме (ТТ). Эксперимент выполнен на 70 белых нелинейных половозрелых 
крысах, которые были разделены на 3 группы: 1 (n=10) –  интактный контроль, 2 (n=30) – 
ТТ, 3 (n=30) – ТТ с наложением ТДП с ЭПО. ТТІІІА степени площадью 3,5 % моделировали 
погружением участка межлопаточной области животного в очищенную воду с температу-
рой 98-99°С на 12 с. Исследования проводили на 3, 8 и 14 сутки ТТ. Количество нейтро-
филов в крови определяли на гематологическом анализатора «Medonic –  M 16» (Швеция). 
Поглотительную способность нейтрофилов крови исследовали с использованием частиц 
латекса, кислородзависимый метаболизм –  в спонтанном и индуцированном НСТ-тесте. 
С помощью проточного цитофлуориметра «Navios» в крови определяли количество СD3+ 
и СD45RA+ лимфоцитов. Гибель лимфоцитов оценивали по окрашиванию клеток конъю-
гированным с флюорохромоманнексином V (Annexin-5-FITC) и 7-аминоактиномицином 
D (7-AAD). Установлено, что при экспериментальной ТТ в крови увеличивается количе-
ство нейтрофилов, их поглотительная и НСТ-редуцирующая способность, снижается ко-
личество СD3+ и СD45RA+ лимфоцитов на 5, 8 и 14 сутки, увеличивается в крови количе-
ство лимфоцитов с признаками апоптоза и/или некроза на 3 и 8 сутки. Применение ЭПО 
в составе ТДП при ТТ не сопровождается изменением количества нейтрофилов в крови 
на 3, 8 и 14 сутки, приводит к снижению активности фагоцитоза на 14 сутки, интенсив-
ности фагоцитоза –  на 8 сутки, активности и интенсивности спонтанного НСТ-теста –  на 
14 сутки, индуцированного НСТ-теста –  на 3, 8 и 14 сутки; увеличению СD3+ лимфоцитов 
в крови на 8 сутки, снижению количества в крови лимфоцитов с признаками апоптоза и/
или некроза на 14 сутки.
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It has been demonstrated that among the child population, living under exposure to aluminium, more 
than 40 % of children have a signifi cant (p<0.05) decrease relative to the norm of phagocytic activity, as 
well as a signifi cant change (p <0.05) in the CD- immunogram- oppression Annexin V-FITC+7AAD 
negative cells, СD95+, Bax, Bcl-2 protein (from 57 to 73 % of children) and 56 % of children have an activa-
tion of СD127. Th e IgG testing detected a specifi c sensitization of a body in relation of the reference value 
and the control group index by 1.5 time.
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Термическая травма (ТТ) является одной из 
самых распространенных травматических по-
вреждений. Площадь и глубина повреждения 
определяют развитие местных и системных 
осложнений, патогенез которых связан, в том 
числе, с изменениями клеточного и гумораль-
ного звеньев иммунитета. Актуальным при 
лечении ТТ является использование раневых 
покрытий с эндогенными веществами, обла-
дающими иммунотропным действием, в част-
ности, эритропоэтина (ЭПО). Ранее нами было 
продемонстрировановлияние ЭПО на иммун-
ный статус при различной патологии [1, 2]. 

Цель работы: исследовать влияние транс-
дермальной пленки с ЭПО на показатели 
врожденного и адаптивного иммунитетапри 
экспериментальной термической травме.

Методы исследования. Эксперимент вы-
полнен на 70 белых нелинейных крысах массой 
240±20 г. при строгом соблюдении рекомен-
даций Европейской Комиссии 2007/526/EC от 
18.06.2007. Животные разделены на 3 группы: 
1 (n=10) –  интактный контроль, 2 (n=30) –  ТТ 
с наложением асептической повязки (ТТ), 
3 (n=30) –  ТТ с наложением трансдермальной 
пленки (ТДП) с ЭПО [3] и асептической повяз-
ки (ТТ+ЭПО). ТТІІІА степени площадью 3,5 % 
моделировали погружением участка межлопа-
точной области животного (анестезия «Золети-
лом», «VirbacSanteAnimale», Франция), в очи-
щенную воду с температурой 98-99°С на 12 с. 
Исследования проводили на 3, 8 и 14 сутки ТТ. 
Количество нейтрофилов в крови определяли на 
гематологическом анализаторе «Medonic –  M16» 
(Швеция). Поглотительную способность ней-
трофилов крови исследовали с использованием 
частиц латекса, кислородзависимый метабо-
лизм –  в спонтанном и индуцированном НСТ-
тесте. С помощью проточного цитофлуориме-
тра «Navios» («BeckmanCoulter», США) в крови 
определяли количество СD3+ и СD45RA+ лим-
фоцитов с использованием крысиных монокло-
нальных антител («eBioscience» (США)). Гибель 
лимфоцитов оценивали по окрашиванию кле-
ток конъюгированным с флюорохромом аннек-
сином V (Annexin-5-FITC) и 7-аминоактиноми-
цином D (7-AAD) («BeckmanCoulter», США). 
Результаты обрабатывали с использованием 
программы «Statistica 10.0 for Windows». Ха-
рактеристика выборки представлена в форма-
те Ме (Q25-Q75).

Результаты исследования. Установлено, 
что при ТТ общее количество нейтрофилов 

в крови статистически значимо увеличивает-
ся на 8 и 14 сутки (3,61 (3,28-3,87)×109/л и 3,05 
(2,08-3,29)×109/л соответственно; в контроль-
ной группе 1,40 (1,20-2,37)×109/л; p<0,05). 
Поглотительная способность нейтрофилов 
увеличивается на 3, 8 и 14 сутки ТТ по показа-
телям активности фагоцитоза (соответствен-
но 60,00 (52,00-64,00)%; 64,00 (54,00-64,00)% 
и 68,00 (68,0-72,0)%; в контрольной группе 
39,00 (36,00-43,00)%; p<0,05), интенсивности 
фагоцитоза (соответственно 2,12 (1,96-2,46) 
у. е.; 2,51 (1,70-2,51) у. е. и 2,74 (1,18-2,78) у. е.; 
в группе контроля 0,88 (0,78-0,92) у. е.; p<0,05). 
При оценке НСТ-редуцирующей способно-
сти нейтрофилов при ТТ установлено, что 
на 3, 8 и 14 сутки увеличивается активность 
(6,00 (4,00-10,00)%; 16,00 (14,00-20,00)% и 10,0 
(10,0-30,0)% соответственно; в контрольной 
группе 3,50 (2,00-4,00)%; p<0,05) и интенсив-
ность спонтанного НСТ-теста (0,08 (0,06-0,12) 
у. е.; 0,20 (0,18-0,28) у. е. и 0,12 (0,11-0,38) у. е. 
соответственно; в контрольной группе 0,04 
(0,02-0,05) у. е.; p<0,05). В индуцированном 
НСТ-тесте на 3, 8 и 14 сутки увеличивают-
ся показатели активности (соответствен-
но 19,00 (16,00-21,00)%; 20,00 (18,00-20,00)% 
и 20,0 (16,0-22,0)%; в контрольной группе 5,00 
(3,00-6,00)%, p<0,05) и интенсивности (соот-
ветственно 0,26 (0,21-0,26) у. е.; 0,22 (0,17-0,24) 
у. е. и 0,22 (0,18-0,24) у. е.; в контрольной груп-
пе 0,06 (0,04-0,06) у. е., p<0,05). Установлено, 
что на 8 и 14 сутки ТТ статистически значимо 
снижается количество СD3+ (соответствен-
но 1,20 (0,90-1,30)×109/л и 2,50 (2,40-2,60)×109/
л; в группе контроля 3,00 (2,80-3,40)×109/л, 
p<0,05) и СD45RA+ (соответственно 0,80 
(0,80-1,10)×109/л и 0,60 (0,50-2,10)×109/л; в груп-
пе контроля 2,10 (2,00-2,20)×109/л, p<0,05) лим-
фоцитов. Ведущим механизмом снижения 
количества лимфоцитов в крови при ТТ вы-
ступает усиление их гибели путем апоптоза и/
или некроза. На 3 и 8 сутки ТТ увеличивается 
количество лимфоцитов в крови с ранними 
признаками апоптоза (соответственно 11,90 
(7,30-17,65)% и 21,40 (19,00-26,90)%, в группе 
контроля 7,85 (7,25-8,35)%; p<0,05) и поздни-
ми признаками апоптоза, признаками некроза 
(0,95 (0,55-1,40)% и 4,65 (2,50-7,40)% соответ-
ственно, в группе контроля 0,10 (0,10-0,30)%; 
p<0,05), а на 14 сутки данные показатели стати-
стически значимо не изменяются. Количество 
интактных лимфоцитов снижается на 8 сут-
ки ТТ (соответственно 75,15 (69,15-79,65)%, 
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в группе контроля 91,90 (81,80-93,10)%; p<0,05) 
и статистически значимо не изменяется на 3 
и 14 сутки эксперимента.

Применение ТДП с ЭПО при ТТ не при-
водит к изменению количества нейтрофилов 
в крови на 3, 8 и 14 сутки. Активность фаго-
цитоза нейтрофилов статистически значимо 
не изменяется на 3 и 8 сутки ТТ, снижается на 
14 сутки (42,00 (40,00-46,00)%; p<0,05). Интен-
сивность фагоцитоза статистически значимо 
не изменяется на 3 и 14 сутки ТТ и снижа-
ется на 8 стуки (1,74 (1,32-1,86) у. е.; p<0,05). 
В спонтанном НСТ-тесте показатели актив-
ности и интенсивности статистически значи-
мо не изменяются на 3 и 8 сутки и снижаются 
на 14 сутки (соответственно 4,50 (2,00-10,00)% 
и 0,05 (0,02-0,10) у. е.; p<0,05). В индуци-
рованном НСТ-тесте на 3, 8 и 14 сутки ТТ 
в условиях применения ТДП с ЭПО снижа-
ются показатели активности (соответственно 
10,00 (4,00-10,00)%; 14,00 (8,00-16,00)% и 13,50 
(12,00-20,00)%, p<0,05) и интенсивности (соот-
ветственно 0,13 (0,04-0,14) у. е.; 0,16 (0,10-0,16) 
у. е. и 0,14 (0,12-0,22) у. е., p<0,05).При оценке 
содержания лимфоцитов в крови было уста-
новлено, что на 3 и 14 сутки применения ТДП 
с ЭПО при ТТ количество СD45RA+ и СD3+ в 
крови статистически значимо не изменяется. 
На 8 сутки эксперимента содержание СD3+ 
лимфоцитов в крови увеличивается (2,60 
(2,30-3,00)×109/л, p<0,05), а СD45RA+ лимфо-
цитов –  не отличается от группы животных 
с ТТ. В условиях применения ТДП с ЭПО при 
ТТ количество клеток с ранними признака-
ми апоптоза статистически значимо не изме-
няется на 3 и 8 сутки, снижается на 14 сутки 
(0,60 (0,35-0,70)%, p<0,05), количество в крови 
лимфоцитов с поздними признаками апопто-
за и/или некроза статистически значимо не 
изменяется на 3 сутки, снижается на 8 и 14 
сутки (соответственно 1,60 (0,75-2,15)% и 0,05 
(0,00-0,10)%, p<0,05). Количество в крови ин-
тактных лимфоцитов статистически значимо 
не изменяется на 3 и 8 сутки ТТ и увеличива-
ется на 14 сутки (99,30 (99,20-99,40)%, p<0,05). 
Полагаем, что пусковыми факторами в меха-
низме действия ЭПО в составе ТДП при ТТ 
являются его антиоксидантные, антиапопто-

генные, рост клеток-стимулирующие эффек-
ты [4, 5].

Выводы. 1. Установлено, что при эксперимен-
тальной ТТ в крови увеличивается количество 
нейтрофилов, их поглотительная и НСТ-ре-
дуцирующая способность, снижается коли-
чество СD3+ и СD45RA+ лимфоцитов на 5, 8 
и 14 сутки, увеличивается в крови количество 
лимфоцитов с признаками апоптоза и/или не-
кроза на 3 и 8 сутки.

2. Применение ЭПО в составе ТДП при ТТ 
не сопровождается изменением количества 
нейтрофилов в крови на 3, 8 и 14 сутки, приво-
дит к снижению активности фагоцитоза на 14 
сутки, интенсивности фагоцитоза –  на 8 сут-
ки, активности и интенсивности спонтанного 
НСТ-теста –  на 14 сутки, индуцированного 
НСТ-теста –  на 3, 8 и 14 сутки; увеличению 
СD3+ лимфоцитов в крови на 8 сутки, сниже-
нию количества в крови лимфоцитов с при-
знаками апоптоза и/или некроза на 14 сутки.
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INDICATORS OF INNATE AND ADAPTIVE IMMUNITY IN EXPERIMEN-

TAL THERMAL INJURY IN THE APPLICATION OF TRANSDERMAL FILMS 

WITH ERYTHROPOIETIN
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Th e aim of this work is to investigate the eff ect of transdermal fi lm (TDF) with erythropoietin (EPO) 
on the parameters of innate and adaptive immunity in experimental thermal injury (TI). Th e experiment 
was carried out on 70 white nonlinear Mature rats, which were divided into 3 groups: 1 (n=10) –  intact 
control, 2 (n=30) –TI, 3 (n=30) –TI with the imposition of TDF with EPO. TI IIIA degree with an area of 
3.5 % was modeling by immersion of the site interscapular region of the animal in clean water with a tem-
perature of 98-99°С for 12 s. the Study was performed at 3rd, 8th and 14th days TI. Th e number of neutro-
phils in the blood was determined by hematological analyzer “Medonic –  M 16” (Sweden). Th e absorption 
ability of neutrophils blood was examined using of latex particles, the oxygen-dependent metabolism in 
spontaneous and induced NST-test. With the help of a fl ow cytometer “Navios” in the blood determined 
the number of СD3+ and СD45RA+ lymphocytes. Th e death of lymphocytes was assessed by staining cells 
with fl uorochrome conjugated with annexin V (Annexin-5-FITC) and 7-aminoantipyrine D (7-AAD). It 
was found that experimental TI in the blood increases the number of neutrophils, their phagocytic and 
NST-reducing ability, reduced number of СD3+ and СD45RA+ lymphocytes at 5th, 8th and 14th days, 
increases in blood lymphocyte count with evidence of apoptosis and/or necrosis at 3rd and 8th days. Th e 
use of EPO in the composition of TPF in the TI did not accompanied by a change in the number of neu-
trophils in the blood at 3rd, 8th and 14th days, leads to a decrease in phagocytosis activity at day 14th, the 
intensity of phagocytosis –  on the 8th day, activity and the intensity of spontaneous NST-test at day 14th, 
the induced NST-test –  3rd, 8th and 14th days; increase of СD3+  lymphocytes in the blood on the 8th day, 
the reduction in the number of blood lymphocytes with signs of apoptosis and/or necrosis at 14th day.

Key words: thermal injury, transdermal fi lm, erythropoietin, immune


