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STATUS OF IMMUNE HOMEOSTASIS OF
RATS’ BODY DURING SUBCHRONIC

EXPOSURE OF SULFONILUREA
HERBICIDES IN SMALL7SCALE DOSES

Leonenko N.S.

Results of research of immune
homeostasis of rats’ body are represented in
the papers. It has been founded that

influence of low7level doses of metsulfuron7
methyl and chlorsulfuron caused suppression
of nonspecific resistance (phagocytic activity
of neutrophils, functional activity of
phagocytes, functionally7 metabolic reserve).
The changes of studied indices have dose7
independent and time7independent
character. The response of cellular
component of immune system have not been
significant.

ВведениеВведениеВведениеВведениеВведение

Функциональное состояние зритель7
ного анализатора (ЗА), скорость зритель7
но7моторных реакций существенно влия7
ют на качество труда работников транс7
порта. В процессе восприятия зрительных
стимулов определяющими являются раз7
решающая способность, частотно7контра7
стная и световая чувствительность ЗА.
Длительное психо7эмоциональное напря7
жение, повышенная зрительная нагрузка
на дальние расстояния, дисбаланс сна в
суточном ритме могут оказывать негатив7
ное влияние на функциональную актив7
ность зрительной системы и, следова7
тельно, кровообращение глаза и мозга у
определенной категории работников
транспортной отрасли. Одним из эффек7
тивных методов, применяющихся с целью
улучшения функциональной активности
ЗА, является транскутанная электростиму7
ляция зрительного анализатора импульс7
ным током пороговой величины, вызыва7
ющая у пациента фосфен7феномен – фос7
фен7электростимуляция (ФЭС) [1].

Под действием ФЭС отмечается по7
вышение разрешающей способности ЗА,

электрической чувствительности и ла7
бильности зрительных нервов, световой
чувствительности сетчатки в скотопичес7
ких и мезопических условиях освещения
[2]. Очевидно, что ФЭС может быть ис7
пользована для профилактики зрительно7
го утомления, а также нарушений гемоди7
намики мозга и глаза у представителей
различных транспортных профессий.

В ряде клинических работ отмечены
кардиогенный, вазоактивный и иммуно7
модулирующий эффекты электростимуля7
ции ЗА [3, 4, 5], что указывает на неспе7
цифическое влияние ФЭС на вегетатив7
ные подкорковые образования.

Объектом экспериментального ис7
следования был выбран гипоталамус как
структура, осуществляющая высшую регу7
ляцию вегетативных функций в ответ на
сенсорную стимуляцию [6,7]. О вовлече7
нии гипоталамуса в возбуждение под дей7
ствием ФЕС свидетельствуют отдельные
клинико7физиологические исследования
[8]. Этот факт объясняется стабильными
морфо7функциональными связями, суще7
ствующими между гипоталамусом и
структурами зрительного анализатора [97
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11]. Однако, нейросекреторная актив7
ность ядер гипоталамуса под действием
ФЭС не изучена. В связи с этим, пред7
ставлялось исключительно важным пока7
зать состояние функциональной активно7
сти клеток супраоптического ядра гипота7
ламуса под действием транскутанной
электростимуляции периферического от7
дела ЗА, поскольку именно в супраопти7
ческом и супрахиазматическом ядрах пе7
реключаются ретино7гипоталамические
афферентные волокна зрительных нервов
[9].

Целью раЦелью раЦелью раЦелью раЦелью работыботыботыботыботы было изучение ней7
росекреторной активности магноцеллю7
лярных клеток супраоптического ядра
переднего гипоталамуса кроликов под
действием фосфен7электростимуляции.

Материалы и методы исследованияМатериалы и методы исследованияМатериалы и методы исследованияМатериалы и методы исследованияМатериалы и методы исследования

     Опыты проводили в весеннее вре7
мя (март7май). В эксперименте использо7
ваны 8 кроликов породы Бабочка в возра7
сте 4–5 месяцев (5 самок и 3 самца).
Масса кроликов находилась в пределах от
3,6 до 4,2 кг. Отобранные для эксперимен7
та животные были разделены на две груп7
пы слепым методом. I группа (3 кролика)
получала курс фосфен7электростимуля7
ции в количестве 10 сеансов силой тока
100 мкА; II группа (3 кролика) 7 300 мкА,
частота тока7 30 Гц, длительность импуль7
са 710 мс, по 10 импульсов в пачке. В
эксперименте использовали стимулятор
«Фосфен7мини». Контрольную группу со7
ставили 3 интактных кролика. Для прове7
дения электростимуляции глаз кроликов
была сконструирована специальная мас7
ка, которая позволяла располагать элект7
роды индивидуально для каждого живот7
ного. Стимулирующие стальные электро7
ды, концы которых покрывали марлевыми
подушечками, смоченными изотоничес7
ким раствором NaCl, прикладывали к ме7
диальной поверхности орбиты глаз кроли7
ков, а индифферентный — на лбу.

После окончания курса ФЭС, на 273
сутки, опытных и интактных животных вы7
водили из эксперимента передозировкой
нембутала, вводимого в ушную вену. Вы7
деленный головной мозг фиксировали в
10% растворе забуференного формалина
в течение суток, после чего проводили
выделение интересующих отделов голов7

ного мозга. Готовили фронтальные срезы
на уровне хиазмы латеральнее перерезан7
ных зрительных трактов. Заливку в пара7
фин проводили по общепринятой методи7
ке. Микротомные срезы толщиной 375 мкм
окрашивали гематоксилин7эозином, по
Нисслю, проводили PAS7реакцию. Для вы7
явления нейросекреторных гранул (в не7
рвных клетках супраоптического ядра пе7
реднего гипоталамуса кроликов) исполь7
зовали альдегид7фуксиновый метод Гомо7
ри с предварительным окислением кис7
лым раствором перманганата калия [12].
Полученные препараты исследовали с
использованием светового микроскопа
«Leica7DMLS» [13].

Морфометрические исследования
проводили при помощи морфометричес7
кого пакета «Мастер 7 морфология» кор7
порации Видеотест, с использованием
микроскопической системы Leica – DMLS.
Производили подсчет 100 клеток в каждом
из приготовленных микротомных срезов.
Статистическую обработку полученных
результатов проводили с использованием
табличного редактора «Calc» из пакета
«Open Office v 2.02» на персональном ком7
пьютере Intel Pentium V, по алгоритмам
статистической обработки эксперимен7
тальных данных Лапач и соавт. [14].

РезульРезульРезульРезульРезультаты исследования и ихтаты исследования и ихтаты исследования и ихтаты исследования и ихтаты исследования и их
обсуждениеобсуждениеобсуждениеобсуждениеобсуждение

При микроскопическом изучении по7
лученных микропрепаратов определяли
скопления нейронов, относящихся к суп7
раоптическим ядрам гипоталамуса. На
препаратах животных контрольной группы
нейроны представляли собой крупные
нервные клетки овальной или неправиль7
ной многогранной формы, плотно приле7
жащие друг к другу. Типирование нейро7
нов осуществляли с учетом ряда призна7
ков: форма клетки, размер тела, ядра и
ядрышек, количество зерен нейросекре7
та, в соответствии с классификацией
Кнорре [15]. В своем исследовании мы
наблюдали пять морфологических типов
нейронов. Клетки I типа (отсутствие ней7
росекрета) имели наиболее крупные раз7
-меры тела, ядра и ядрышка, содержали
единичные зерна нейросекрета в ци-топ7
лазме или были вовсе лишены их. Тело
клеток округлое, цитоплазма светлая,
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ядро и ядрышко крупные. Часто встреча7
лись клетки с несколькими ядрышками.
Клетки II типа (умеренно выводя-щие ней7
росекрет), содержали умеренное количе7
ство зерен. Они немного меньше по раз7
мерам, чем клетки I типа, часто вытянутой
формы с нормохромной цитоплазмой,
крупным нормохромным ядром, содержа7
щим одно, или несколько ядрышек. Клет7
ки III типа, с пониженной активностью
выведения нейросекрета, переполнены
зернами нейросекрета. Ядро этих клеток
несколько меньших размеров, нормох7
ромное, смещено к периферии. Ядрышки
крупные, гиперхромные. Клетки IV типа
встречались в небольшом количестве.
Представляли собой вытянутые фиброб7
ластоподобные клетки овальной формы, с
центрально расположенным нормохром7
ным ядром. Встречались единичные клет7
ки V типа, представляющие собой пикно7
морфные, дегенерирующие клетки.

Среднее содержание нейросекре7
торных клеток различных типов в супра7
оптическом ядре переднего гипоталаму7
са кроликов представлено в таблице 1.

Как видно из таблицы 1, в нейронной
популяции супраоптического ядра пере7
днего гипоталамуса кроликов, в конт7
рольной группе, преобладающими оказа7
лись нейроны II морфо7функционального
типа. Содержание нейронов I типа было
меньше на 36,3%, по сравнению с нейро7
нами II типа, принятыми за 100 %. Соот7
ветственно, количество нейронов III типа
было меньше на 78,5%, IV типа – на 94,1%,
а нейронов V типа – на 95,1%, по сравне7
нию с количеством нейронов II морфо7
функционального типа.

При исследовании микропрепаратов

животных первой опытной группы, стиму7
лированных током 100 мкА, были выявле7
ны все 5 морфо7функциональных типов
нейронов. Ганглиозные клетки представ7
ляли собой крупные клетки чаще овальной
формы, плотно упакованные. Как видно из
таблицы 1, у данной группы животных
преобладали нейросекретирующие ней7
роны I морфо7функционального типа, а
количество нейронов II типа составило
48,7%, по отношению к нейронам I мор7
фо7функционального типа. Соответствен7
но количество нейронов III типа состави7
ло 30,4%, IV типа – 7,0%, а нейронов V
типа – 3,8%, по отношению к нейронам I
морфо7функционального типа.

У второй опытной группы животных,
стимулированных током 300 мкА, гангли7
озные клетки также были крупными, плот7
но упакованными, чаще овальной формы.
На микропрепаратах присутствовали ней7
росекретирующие нейроны всех 5 основ7
ных морфо7функциональных типов. Как
видно из таблицы 1, как и в первой опыт7
ной группе, здесь преобладали нейросек7
ретирующие нейроны I морфо7функцио7

нального типа. Коли7
чество нейронов II
типа составило 44,0%,
по отношению к ней7
ронам I морфо7функ7
ционального типа. Со7
ответственно количе7
ство нейронов III типа
составило 35,7%, IV
типа – 9,0%, а нейро7
нов V типа – 2,6%, по
отношению к нейро7
нам I морфо7функцио7

нального типа.

Выявленные нами морфо7функцио7
нальные типы нейронов хорошо описаны
в литературе [16717]. Их функциональ7
ность типирована как электрофизиологи7
ческими, так и иммуногистохимическими
методами [18720]. Рассматривая соотно7
шение выявленных нейронов разных ти7
пов с различными морфологическими ха7
рактеристиками можно считать, что мы
наблюдаем морфологические характери7
стики клеток, находящихся в различных
фазах нейросекреции.

Так, нейросекретирующие ганглиоз7

Таблица 1 

Содержание нейросекреторных клеток в супраоптическом ядре 
переднего гипоталамуса кроликов  

Типы нейронов Условия 
экспери-
мента 

I II III IV V 
Интактные 
животные 

32,50±5,3 51,00±2,5 11,00±1,5 3,00±0,5 2,50±0,2 

ФЭС 
(100 мкА) 

52,67±4,2 25,67±4,6 16,00±1,9 3,67±0,3 2,00±0,1 

ФЭС 
(300 мкА) 

52,33±3,8 23,00±4,1 18,67±2,1 4,67±0,3 1,33±0,1 
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ные клетки I типа следует отнести к клет7
кам фазы покоя после выведения нейро7
секрета. Клетки II типа, скорее всего, со7
ответствуют нейронам стадии синтеза
нейросекреторного вещества. Нейроны III
типа – это нейроны, находящиеся в фазе
накопления. В то время как IV тип нейро7
нов соответствует фазе выведения нейро7
секрета, а нейроны V типа – фазе дегене7
рации нейронов.

У первой опытной группы кроликов,
получивших ФЭС в дозе 100 мкА, морфо7
логическое строение клеток супраопти7
ческого ядра переднего гипоталамуса не
отличалось от нейронов интактных живот7
ных. Однако, при проведении стимуляции
током 100 мкА мы наблюдали перерасп7
ределение нейронов основных структур7
но7функциональных типов. Если в конт7
рольной группе животных преобладали
нейроны II морфо7функционального типа,
т.е. нейроны стадии
синтеза нейросекрета,
то для первой группы
животных отмечено
преобладание нейро7
нов I типа – соответ7
ствующих фазе покоя
после выведения ней7
росекрета. В то же
время количество кле7
ток фазы синтеза
(нейроны II типа)
уменьшилось на
50,3%, по сравнению с
контрольной группой.
Выросло и содержа7
ние нейронов III типа,
которые соответству7
ют клеткам фазы на7
копления нейросекре7
та. Наблюдали не7
большое увеличение
количества нейронов IV типа (на 22,3%),
которые соответствуют фазе выведения
нейросекрета. Наблюдали уменьшение
количества нейронов V морфо7функцио7
нального типа (на 25,0%)

Таким образом, по полученным под
действием курса транскутанной фосфен7
электростимуляции данным мы можем
судить об активации процессов освобож7
дения нейросекрета и его накопления в

нейронной популяции супраоптического
ядра переднего гипоталамуса кроликов.
Это может указывать на выраженную фун7
кциональную перестройку ядер передне7
го гипоталамуса в ответ на проводимое
воздействие.

При проведении стимуляции током
300 мкА у второй опытной группы живот7
ных наблюдали сохранность всех основ7
ных морфо7функциональных типов нейро7
нов, равно как и морфологическое строе7
ние ткани супраоптического ядра пере7
днего гипоталамуса. Однако, также как и
в первой опытной группе, наблюдали пе7
рераспределение соотношения типов
нейронов, по отношению к интактным жи7
вотным. В то же время значительных из7
менений по сравнению с первой экспери7
ментальной группой выявлено не было.
Динамику наблюдаемых изменений хоро7
шо иллюстрирует рис. 1. Практически не

изменилось количество нейронов I типа,
по сравнению с первой группой. Зато
содержание нейронов III типа – с понижен7
ной активностью выведения нейросекре7
та7 немного увеличилось. Обращает на
себя внимание выраженное уменьшение
количества пикнотических и дегенериру7
ющих нейронов.

Такое поведение нейронной популя7
ции можно трактовать как возникновение
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Рис. 1. Влияние фосфен-электростимуляции на содержание нейронов ос-
новных морфо-функциональных типов в супраоптическом ядре гипотала-
муса кроликов. 
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«эффекта насыщения», когда дальнейшее
повышение дозы, в данном случае, силы
тока, не приводит к выраженному измене7
нию силы эффекта.

Магноцеллюлярные нейроны супра7
оптического ядра переднего гипоталаму7
са являются иммунореактивными для зна7
чительного числа биологически активных
пептидов. Было показано [21], что нейро7
ны гипоталамуса обладают иммунореак7
тивностью к бета7эндорфинам, проэнке7
фалину, метэнкефалину и окситоцину.
Иммуногистохимически была выявлена их
локализация в области дорсальной части
супраоптического ядра. Там же была вы7
явлена локализация нейронов, иммуноре7
активных к окситоциновой антисыворотке.
В то же время вентральная часть показа7
ла позитивное окрашивание с антисыво7
роткой к вазопрессину.

Таким образом, активация нейронов
этой области мозга может приводить к со7
вершенно непредсказуемым физиологи7
ческим эффектам.

С учетом известной для нейронов
супраоптического ядра осмочувствитель7
ности [22] можно предположить, что они
участвуют в регуляции как общего крово7
обращения организма, так и локального.
В цитируемой работе было показано, что
88% магноцеллюлярных нейроэндокрин7
ных клеток, отвечающих электрической
активностью на введение гипертоническо7
го солевого раствора в область каротид7
ного синуса, были локализованы в супра7
оптическом ядре переднего гипоталаму7
са.

Поэтому, вполне возможно предпо7
ложить, что наблюдаемые, отмеченные
нами ранее [3, 4, 5] физиологические
эффекты, оказываемые фосфен7электро7
стимуляцией на сердечно7сосудистую и
иммунную системы, явились следствием
изменения метаболической активности
нейронов изучаемой области гипоталаму7
са, а именно: активации нейросекретор7
ной активности, высвобождения нейро7
секрета и активного его синтеза нейрона7
ми супраоптических ядер гипоталамуса.
Высвобождаемые биологически активные
вещества и обуславливают, вероятно, на7
блюдаемые нами вазоактивный и иммуно7
модулирующий эффекты фосфен7элект7
ростимуляции.

ВыводыВыводыВыводыВыводыВыводы

1. В супраоптическом ядре переднего
гипоталамуса интактных кроликов от7
мечено наличие всех пяти основных
морфо7функциональных типов нейро7
нов, из них преобладают нейроны II
типа, находящиеся в стадии синтеза
нейросекрета (51%).

2. После курсового воздействия фос7
фен7электростимуляции током 100
мкА и 300 мкА в ядрах гипоталамуса
также отмечается присутствие всех
морфологических типов нейросекре7
тирующих клеток, вместе с тем, име7
ет место перераспределение содер7
жания различных типов нейронов :
количество нейронов II типа снижает7
ся на 25 %, увеличивается содержа7
ние нейронов I и III типов, соответ7
ственно в фазе покоя после выведе7
ния нейросекрета и в фазе накопле7
ния, на 20% и 7% по отношению к
контролю.

3. Изменения функционального состоя7
ния клеточных элементов супраопти7
ческого ядра гипоталамуса не зависят
от интенсивности тока, на основании
чего мы можем судить о дозонезави7
симой активации процессов накопле7
ния и освобождения нейросекрета в
супраоптических ядрах гипоталамуса
в ответ на воздействие фосфен7элек7
тростимуляции.
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НЕЙРОСЕКРЕТОРНА АКТИВНІСТЬ
СУПРАОПТИЧНОГО ЯДРА ПЕРЕДНЬОГО

ГІПОТАЛАМУСУ КРОЛІВ ЗА
ЕЛЕКТРОСТИМУЛЯЦІЇ ЗОРОВОГО

АНАЛІЗАТОРА

Лавренко Г.М., Пихтєєв Д.М.,
Гладкій Т.В., Пономарчук В.С.

На 8 кролях породи Метелик вивча7
ли вплив непрямої черезшкірної електро7
стимуляції зорового аналізатора на нейро7
секреторну активність магноцелюлярних
клітин супраоптичного ядра переднього
гіпоталамусу. На мікропрепаратах інтакт7
них тварин переважали нейрони II морфо7
функціонального типу, що перебувають у
стадії синтезу нейросекрету. Показано, що
за дії электростимуляції спостерігається
перерозподіл головних морфо7функціо7
нальних типів нейронів. Відзначено
збільшення змісту клітин I й III типів, відпо7
відно у стадіях спокою після виведення
секрету й накопичення, що вказує на ак7
тивацію процесів звільнення нейросекре7
ту і його акумуляції. Виразність реакції
нервової тканини однакова при силі сти7
мулюючого струму 100 мкА й 300 мкА.

SummarySummarySummarySummarySummary

NEYROSECRETORY ACTIVITY OF
MAGNOCELLULAR NUCLEUS OF ANTERIOR

HYPOTHALAMUS BY
ELECTROSTIMULATION OF THE OPTICAL

ANALYZER

Lavrenko A.N., Pykhtyeyev D.M.,
Gladkiy T.V., Ponomarchuk V.S.

The influence of indirect through7skin
electrostimulation (different doses) of the
optical analyser on neurosecretory activity of
anterior hypothalamus magnocellular
nucleus was stading during chronic
experiment. The stady was carried out on
rabbits. Five morphological types of neurons
was exposed in the supraoptical nucleus of
control animal groop: I type7 phase of rest
after neurosecrets leading, II– phase of
synthesis, III– phase of accumulation, IV –
leading phase, V – phase of degerneration,
but neurons of II types was prevalenced
(51%).

The indirect electrostimulation of the
optical analyser provokes quantitative
changes of keeping same neurons types. The
number of I and III types neurons increases
(on 20% and 7%) . The kind of changes is
indicative of electrostimulation activation
influense on neurosecrets leading and
accumulation. Expression of nervous tissue
reaction was identical under different doses
(100 mkA and 300 mkA) of afferent
electrostimulation .

В настоящее время имеется огром7
ное количество данных относительно эн7
догенной регуляции неспецифических
факторов защиты, в частности, лейкоци7
тов как в физиологических реакциях, так
и при патологии. Ключевую роль в моби7
лизации этой регуляции в ответ на по7
вреждающее действие патогенных аген7
тов играют хемокины, которым свойствен7
ны как центральные, так и периферичес7

кие эффекты относительно влияния на
механизмы неспецифической защиты
организма.

Согласно современным представле7
ниям направленная миграция лейкоцитов
(хемотаксис) в ткани на участках инфици7
рования и воспаления регулируется хемо7
таксическими цитокинами7хемокинами,
секретируемыми различными клетками
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