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ВПЛИВ КОМПЛЕКСIВ ГЕРМАНIЮ (IV)  
З сАËiÖИËАËьÃiäÐАЗÎÍАÌИ ÕËÎÐÁÅÍЗÎЙÍÎЇ  

ÒА ÍiÒÐÎÁÅÍЗÎЙÍÎЇ ÊИсËÎÒ ÍА ВÌiсÒ ÎсÍÎВÍИÕ 
ПОПУЛЯЦIЙ I СУБПОПУЛЯЦIЙ ЛIМФОЦИТIВ  

У МИШЕЙ ПРИ ЗАПАЛЕННI

Показано, що при запаëенні, викëиканому зимозаном, імунореãуëяторний 
коефіцієнт (CD4/CD8) зростає в 1,8 рази, що свідчить про активацію імунної 
системи. На тëі запаëення також на 70% підвищується кіëькість NK-кëітин. 
Досëіджувані координаційні споëуки ãерманію знижують чисëо натураëьниõ 
кіëерів, вміст Т-õеëперів і підвищують кіëькість Т-супресорів, що призводить 
до зменшення співвідношення CD4/CD8.

К ë ю ч о в і  с ë о в а: ãерманій (IV), координаційні споëуки, ëімфоцити, за-
паëення.

Нåñòåðîїäí³ пðîòèзàпàëüí³ пðåпàðàòè (НПЗП) íàëåжàòü äî ÷èñëà íàé÷àñò³шå 
пðèзíà÷óâàíèх “ñèìпòîìàòè÷íèх” пðåпàðàò³â, щî зóìîâëåíî óí³êàëüíèì пîєäíàí-
íÿì â íèх пðîòèзàпàëüíèх, àíàëüгåòè÷íèх, жàðîзíèжóâàëüíèх ³ àíòèòðîìбîòè÷íèх 
âëàñòèâîñòåé, ÿêîгî íå ìàюòü ³íш³ ë³êàðñüê³ зàñîбè [1, 3, 6]. 

Сó÷àñí³ п³äхîäè äî ñòâîðåííÿ íîâèх НПЗП бàзóюòüñÿ íà пîшóêó ñпîëóê, щî 
ìàюòü ìåíшó òîêñè÷í³ñòü òà íå пîñòóпàюòüñÿ àêòèâí³ñòю ³ñíóю÷èì пðåпàðàòàì 
äàíîї гðóпè [1]. Нà ñüîгîäí³шí³é äåíü, пåðñпåêòèâíèì є òàêîж ñòâîðåííÿ НПЗП з 
³ìóíîìîäóëюâàëüíîю ä³єю [4].

У пîпåðåäí³х ðîбîòàх íàìè бóëè â³ä³бðàí³, шëÿхîì ñêðèí³íгîâèх äîñë³äжåíü, 
êîìпëåêñí³ ñпîëóêè гåðìàí³ю (IV) з íàéб³ëüш âèñîêîю пðîòèзàпàëüíîю àêòèâí³ñòю 
([Ge(3-Cl-L)2, [Ge(4-NO2-L)2]) [7, 9]. Гåðìàí³é бóâ îбðàíèé ÿê ìåòàë-êîìпëåêñîóòâî-
ðюâà÷ ó зâ’ÿзêó з òèì, щî éîгî ñпîëóêè â³äð³зíÿюòüñÿ âèñîêîю фàðìàêîëîг³÷íîю 
àêòèâí³ñòю ³ â³äíîñíî íèзüêîю òîêñè÷í³ñòю [5].

Аâòîðàìè äîâåäåíî [8], щî пðîòèзàпàëüíà àêòèâí³ñòü êîìпëåêñ³â [Ge(3-Cl-L)2] 
òà [Ge(4-NO2-L)2] îбóìîâëåíà âпëèâîì íà öèòîê³íîâèé пðîф³ëü: âñòàíîâëåíî гàëüìó-
âàííÿ пðîäóêö³ї â îðгàí³зì³ пðîзàпàëüíèх öèòîê³í³â ФНП-α ³ IФН-γ òà ñòèìóëÿö³ю 
ñèíòåзó пðîòèзàпàëüíîгî öèòîê³íà – IЛ-10. Сë³ä зàзíà÷èòè, щî öèòîê³íè пåðåâàжíî 
ñèíòåзóюòüñÿ ð³зíèìè ³ìóíîêîìпåòåíòíèìè êë³òèíàìè [10].
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Ìåòîю äîñë³äжåííÿ бóëî âèâ÷åííÿ âпëèâó êîìпëåêñ³â гåðìàí³ю (IV) з ñàë³-
öèëàëüг³äðàзîíàìè хëîðбåíзîéíîї òà г³äðîêñèбåíзîéíîї êèñëîò íà âì³ñò îñíîâíèх 
пîпóëÿö³é òà ñóбпîпóëÿö³é ë³ìфîöèò³â â óìîâàх åêñпåðèìåíòàëüíîгî зàпàëåííÿ.

Матерiали i методи 
Дîñë³äжåííÿ пðîâîäèëè íà б³ëèх бåзпîðîäíèх ìèшàх ìàñîю 17–22 г (ó êîжí³é 

гðóп³ пî 8 òâàðèí) íà ìîäåë³ зàпàëåííÿ – шåñòèäåííîгî пîâ³òðÿíîгî ì³шêà [11]. Дëÿ 
â³äòâîðåííÿ зàпàëåííÿ òâàðèí àíåñòåзóâàëè, п³ñëÿ ÷îгî п³ä шê³ðó íà ñпèí³ ââîäèëè 
5 ìë пîâ³òðÿ. Чåðåз 3 äîбè äëÿ п³äòðèìêè ì³шêà ââîäèëè щå 3 ìë пîâ³òðÿ. Нà 6 
äîбó ó ì³шîê ââîäèëè 1 ìë 1% ðîз÷èíó зèìîзàíó ó ф³з³îëîг³÷íîìó ðîз÷èí³. У ðîë³ 
НПЗП бóëè âèêîðèñòàí³: [Ge(3-Cl-L)2] òà [Ge(4-NO2-L)2], ÿê³ бóëè ñèíòåзîâàí³ íà 
êàфåäð³ зàгàëüíîї х³ì³ї ³ пîë³ìåð³â ÎНУ ³ìåí³ I.I. Ìå÷íèêîâà. Дîñë³äжóâàí³ êîìпëå-
êñè ââîäèëè ó äîз³ 50 ìг/êг îäíîðàзîâî ó âèгëÿä³ âîäíîї ñóñпåíз³ї, ñòàб³ë³зîâàíîї 
òâ³íîì-80, âíóòð³шíüîшëóíêîâî àбî бåзпîñåðåäíüî â ì³шîê ÷åðåз 1 гîäèíó п³ñëÿ 
³í’єêö³ї зèìîзàíó. 

Â хîä³ äîñë³äжåííÿ âèзíà÷àëè фåíîòèпîâ³ хàðàêòåðèñòèêè ë³ìфîöèò³â:
1. CD3 – зàгàëüíà ê³ëüê³ñòü Т-ë³ìфîöèò³â;
2. CD4 – Т-хåëпåðè (³íäóêòîðè);
3. CD8 – öèòîòîêñè÷í³ Т-ë³ìфîöèòè (ñóпðåñîðè);
4. CD19 – зàгàëüíà ê³ëüê³ñòü Â-ë³ìфîöèò³â; 
5. CD16 – íàòóðàëüí³ ê³ëåðè (NK-êë³òèíè).
Кð³ì òîгî, ðîзðàхîâóâàëè ³ìóíîðåгóëÿòîðíèé ³íäåêñ – ñп³ââ³äíîшåííÿ CD4/CD8. 
Âèзíà÷åííÿ ÷èñëà îñíîâíèх пîпóëÿö³é òà ñóбпîпóëÿö³é ë³ìфîöèò³â ó ë³ìфàòè-

÷íèх âóзëàх зä³éñíюâàëè зà äîпîìîгè ëюì³íåñöåíòíîї ì³êðîñêîп³ї. Кë³òèíè ì³òèëè 
FITC-êîí’югîâàíèìè ìîíîêëîíàëüíèìè àíòèò³ëàìè ф³ðìè «eBioscience», США, äî 
ìèшà÷èх CD19, CD3, CD4, CD8 òà pan NK ðåöåпòîð³â.

Îòðèìàí³ ðåзóëüòàòè îпðàöüîâóâàëè ìåòîäàìè âàð³àö³éíîї ñòàòèñòèêè з âèêî-
ðèñòàííÿì êðèòåð³їâ Ф³шåðà-Сò’юäåíòà, зàñòîñîâóю÷è пðîгðàìó Excel-2000 [2].

Результати дослiдження та їх обговорення
Îòðèìàí³ äàí³ (òàбë.) ñâ³ä÷àòü пðî òå, щî пðè зàпàëåíí³ пîð³âíÿíî з ³íòàêòíèì 

êîíòðîëåì пðèбëèзíî íà 20% зíèжóєòüñÿ â³äíîñíà ê³ëüê³ñòü Т-ë³ìфîöèò³â (CD3), щî 
ìîжå бóòè пîâ’ÿзàíî з àêòèâíîю ì³гðàö³єю öèх êë³òèí ó âîгíèщå зàпàëåííÿ. Îäíî÷à-
ñíî ó ë³ìфîâóзëàх зðîñòàє â³äíîñíèé âì³ñò Â-ë³ìфîöèò³â (CD19). Рåзóëüòàòîì òàêèх 
зì³í ó ñêëàä³ îñíîâíèх пîпóëÿö³é ë³ìфîöèò³â є зíà÷íå зíèжåííÿ ñп³ââ³äíîшåííÿ 
Т-êë³òèíè/Â-êë³òèíè з 4,38 äî 2,91. Нà òë³ зàпàëåííÿ òàêîж ñóòòєâî п³äâèщóєòüñÿ 
ê³ëüê³ñòü NK-êë³òèí – íà 70%, щî êîðåëює з âèñîêèì ð³âíåì γ-³íòåðфåðîíó, ÿêèé 
бóâ âñòàíîâëåíèé íàìè ðàí³шå [8].

Зíà÷íèх зì³í зàзíàє òàêîж ñêëàä ñóбпîпóëÿö³é Т-ë³ìфîöèò³â: íà 34% зðîñòàє 
âì³ñò Т-хåëпåð³â ³ íà 27% зìåíшóєòüñÿ âì³ñò Т-ñóпðåñîð³â. Âíàñë³äîê öüîгî зíà÷íî, 
ìàéжå óäâ³÷³, п³äâèщóєòüñÿ âåëè÷èíà ³ìóíîðåгóëÿòîðíîгî ³íäåêñó. Цå ñâ³ä÷èòü пðî 
àêòèâàö³ю ³ìóííîї ñèñòåìè ³ її ó÷àñòü ó ðåàë³зàö³ї зàпàëüíîї â³äпîâ³ä³.

Дîñë³äжóâàí³ êîìпëåêñí³ ñпîëóêè гåðìàí³ю íå ò³ëüêè ÷èíÿòü пðîòèзàпàëüíó 
ä³ю, àëå ³ ñпðèÿюòü íîðìàë³зàö³ї äåÿêèх ³ìóíîëîг³÷íèх пîêàзíèê³â. Зîêðåìà, ñпî-
ñòåð³гàєòüñÿ зб³ëüшåííÿ â³äíîñíîгî âì³ñòó Т-ë³ìфîöèò³â ñóпðåñîð³â, щî, â ñâîю 
÷åðгó, зìåíшóє зíà÷åííÿ ³ìóíîðåгóëÿòîðíîгî ³íäåêñó.
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Тàбëèöÿ 
Вплив комплексних сполук германiю на вмiст основних популяцiй та субпопуляцiй 

лiмфоцитiв (%) на тлi запалення (M±m; n=8) 

Table
germanium coordination compounds influence on the content of the basic 

lymphocytes populations and subpopulations in the course of inflammation  
(M±m; n=8)

Варiант CD19 CD3 CD4 CD8 CD4/CD8 CD16

Кîíòðîëü 17,2±1,5 75,4±7,2 48,0±5,1 25,8±2,4 1,86±0,17 8,6±0,9

Нåë³êîâàí³
òâàðèíè

21,2±2,0 61,7±5,7* 64,5±6,1* 18,9±1,8* 3,41±0,32* 14,5±1,1*

[Ge(4-NO2-L)2]
per os

20,5±1,9 65,2±6,4 62,5±5,8 26,2±2,7 2,36±0,27 10,6±1,2*

[Ge(4-NO2-L)2]
ó ì³шîê

20,7±2,2 63,8±6,1 64,1±6,0* 20,1±1,7 3,19±0,28* 12,7±1,3*

[Ge(3-Cl-L)2]
per os

20,0±1,9 62,2±6,3 66,7±6,3* 24,9±2,1 2,68±0,24 11,0±1,2*

[Ge(3-Cl-L)2]
ó ì³шîê

22,5±2,0 63,7±6,5 62,3±5,9 19,4±1,9 3,21±0,26* 13,2±1,3*

Пðèì³òêà: * – ð³зíèöÿ â³ðîг³äíà ó пîð³âíÿíí³ з êîíòðîëåì

Тàêèì ÷èíîì, пîðÿä ³з зìåíшåííÿì âì³ñòó â îðгàí³зì³ òâàðèí пðîзàпàëüíèх 
öèòîê³í³â (фàêòîðó íåêðîзó пóхëèí α ³ ³íòåðфåðîíó γ) ö³ ñпîëóêè зíèжóюòü ð³-
âåíü àêòèâàö³ї ³ìóííèх ðåàêö³é. Сë³ä зàзíà÷èòè, щî з бîêó ê³ëüê³ñíèх пîêàзíèê³â 
CD3, CD19, CD16 ³ CD4 ë³ìфîöèò³â âèðàжåíèх зì³í íå â³äбóâàєòüñÿ. Аëå ìîжíà 
пðèпóñòèòè зíèжåííÿ äåÿêèх фóíêö³îíàëüíèх âëàñòèâîñòåé öèх êë³òèí, зîêðåìà, 
NK-êë³òèí, ÿê³ є гîëîâíèìè пðîäóöåíòàìè ³ìóííîгî ³íòåðфåðîíó. Â ö³ëîìó îòðèìàí³ 
ðàí³шå [7–9] ³ íàâåäåí³ ó äàí³é ðîбîò³ ðåзóëüòàòè ñâ³ä÷àòü пðî òå, щî êîìпëåêñí³ 
ñпîëóêè гåðìàí³ю íå ò³ëüêè ñпðèÿòëèâî âпëèâàюòü íà пåðåб³г гîñòðîгî зàпàëåííÿ, 
àëå ³ зàпîб³гàюòü éîгî пåðåхîäó â ³ìóííó фàзó. Тàêîж ñë³ä зàзíà÷èòè, щî ³ìóíî-
ìîäóëюâàëüíà ä³ÿ êîìпëåêñíèх ñпîëóê гåðìàí³ю б³ëüш âèðàжåíà пðè їх âíóòð³ш-
íüîшëóíêîâîìó ââåäåí³.

Тàêèì ÷èíîì, пîêàзàíî, щî íà òë³ зàпàëåííÿ, âèêëèêàíîгî з³ìîзàíîì, ó ë³ìфîâó-
зëàх ìèшåé зíèжóєòüñÿ âì³ñò CD3 ³ äåщî п³äâèщóєòüñÿ ê³ëüê³ñòü CD19 ë³ìфîöèò³â. 
Зà ðàхóíîê зðîñòàííÿ ê³ëüêîñò³ Т-êë³òèí хåëпåð³â ³ зìåíшåííÿ Т-êë³òèí ñóпðåñîð³â 
ñóòòєâî п³äâèщóєòüñÿ зíà÷åííÿ ³ìóíîðåгóëÿòîðíîгî ³íäåêñó.

У ðåзóëüòàò³ ðîбîòè äîâåäåíî, щî äîñë³äжóâàí³ êîìпëåêñè [Ge(3-Cl-L)2] òà 
[Ge(4-NO2-L)2] âèÿâëÿюòü ³ìóíîìîäóëюâàëüíó ä³ю, ÿêà âèÿâëÿєòüñÿ ó íîðìàë³зàö³ї 
âì³ñòó äîñë³äжóâàíèх ³ìóíîöèò³â. Дîñë³äжóâàí³ ñпîëóêè â б³ëüшîìó ñòóпåí³ âпëè-
âàюòü íà ³ìóíîëîг³÷í³ пîêàзíèêè пðè âíóòð³шíüîшëóíêîâîìó ââåäåíí³, í³ж пðè 
ââåäåíí³ бåзпîñåðåäíüî ó âîгíèщå зàпàëåííÿ.
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ВЛИЯНИЕ КОМПЛЕКСОВ ГЕРМАНИЯ (IV)  
с сАËИ ÖИË АËьÃИäÐА ЗÎÍАÌИ ÕËÎÐÁÅÍЗÎЙÍÎЙ  

И ÍИÒÐÎÁÅÍЗÎЙÍÎЙ ÊИсËÎÒ ÍА сÎäÅÐЖАÍИÅ ÎсÍÎВÍЫÕ 
ПОПУЛЯЦИЙ И СУБПОПУЛЯЦИЙ ЛИМФОЦИТОВ  

У МЫШЕЙ ПРИ ВОСПАЛЕНИИ

Реферат

Пîêàзàíî, ÷òî пðè âîñпàëåíèè, âызâàííîì зèìîзàíîì, èììóíîðåгóëÿòîðíыé 
êîэффèöèåíò (ñîîòíîшåíèå CD4/CD8) âîзðàñòàåò â 1,8 ðàзà, ÷òî ñâèäåòåëüñòâóåò 
îб àêòèâàöèè èììóííîé ñèñòåìы. Нà фîíå âîñпàëåíèÿ íà 70% óâåëè÷èâàåòñÿ êî-



52 Ìікробіоëоãія і біотеõноëоãія ¹ 8/2009    

О.В. Нiкiтiн, Б.М. Галкiн, Т.О. Фiлiпова,I.Й. Сейфуллiна, Н.В. Шматкова

ëè÷åñòâî NK-êëåòîê. изó÷åííыå êîîðäèíàöèîííыå ñîåäèíåíèÿ гåðìàíèÿ ñíèжàюò 
÷èñëî íàòóðàëüíых êèëëåðîâ, ñîäåðжàíèå Т-хåëпåðîâ è пîâышàюò êîëè÷åñòâî 
Т-ñóпðåññîðîâ, ÷òî пðèâîäèò ê óìåíüшåíèю ñîîòíîшåíèÿ CD4/CD8.

К ë ю ÷ å â ы å  ñ ë î â à: гåðìàíèé (IV), êîîðäèíàöèîííыå ñîåäèíåíèÿ, ëèì-
фîöèòы, âîñпàëåíèå.
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the inflUence of coordinAtion coMPoUndS of 
GERMANIUM (IV) WITH NITROBENZOIC AND CHLORBENZOIC 

AcidS SAlicylAlhydrAZoneS on the content of the 
BASic lyMPhocyteS PoPUlAtionS And SUBPoPUlAtionS 

in the coUrSe of inflAMMAtion in Mice

Summary

It was shown that in zymozan induced inflammation CD4/CD8 ratio increased 
for 1.8 times, that showed immune system activation. Also on the background of 
inflammation NK-cells content increased for 70%. Studied coordination compounds 
of germanium decrease the level of NK-cells and T-helpers but increase the level of 
T-suppressors that result in decreasing of CD4/CD8 ratio.

 
K e y  w o r d s: germanium (IV), coordination compounds, lymphocytes, inflam-

mation.


