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В зависимости от продолжительности болевого син-
дрома боль подразделяется на острую и хроническую [1]. 
Под хронической болью понимают болевой синдром, 
сохраняющийся по окончании периода заживления по-
врежденных тканей и продолжающийся более трех ме-
сяцев [2]. В настоящее время хронический болевой син-
дром диагностируется примерно у 20% взрослого насе-
ления в развитых странах и является одной из основных 
причин снижения качества жизни инвалидизации па-
циентов [3]. Обеспечение рациональной анальгетиче-
ской терапии подразумевает определение этиологии 
и патогенеза заболевания. На сегодняшний день боль-
шое внимание уделяется нейроиммунным взаимодей-
ствиям в механизмах формирования болевой чувстви-
тельности [4, 5].

Цель. Выявление корреляционных взаимосвязей 
между массой тимуса и селезенки, ноцицептивными 
показателями и концентрацией TNF-α, IL-6 и IL-1β 
в сыворотке крови крыс при внутримозговом введении 
в область передней поясной коры СLI-095 (ингибитор 
Toll-like receptor-4, TLR-4) в условиях 24-часового им-
мобилизационного стресса.

Материалы и методы. Исследования проводились 
на 40 крысах-самцах Вистар (масса тела 253,5±6,7 г). 
Животные были разделены на 4 экспериментальные 
группы. I и II группе производили внутримозговое 
введение 1%-ого раствора диметилсульфоксида в фи-
зиологическом растворе (референтный раствор, РР), 
III и IV – СLI-095 (0,02 мг/мкл в 1%-ом растворе ди-
метилсульфоксида). После осуществления внутримоз-
гового введения препаратов I и III группы помещались 
в домашние клетки, а II и IVгруппы подвергались 
однократному стрессорному воздействию посредством 

иммобилизации в индивидуальных пластиковых бок-
сах в течение суток. Инъекции диметилсульфоксида 
и СLI-095 производились в область передней поясной 
коры головного мозга с учетом координат стереотакси-
ческого атласа головного мозга крыс (Paxinos G., Watson 
C., 1998). Перцептуальный компонент болевой чувстви-
тельности оценивался по латентному периоду реакции 
отведения хвоста (ЛПPOХ, сек) при светотермальном 
раздражении методом «tail-flick». Эмоциональный ком-
понент оценивался по порогу вокализации (ПB, мА) 
при электрокожном раздражении хвоста. Оценка обо-
их компонентов ноцицептивной реакции производилась 
до и через 24 часа после оперативного вмешательства. 
Концентрацию цитокинов в сыворотке периферической 
крови (пг/мл) определяли методом иммуноферментно-
го анализа (ИФА). При построении корреляционных 
матриц у животных разных экспериментальных групп 
использовались следующие числовые данные: показа-
тели ноцицептивных порогов до и после эксперимен-
тального воздействия, концентрация TNF-α, IL-6 и IL-
1β в сыворотке периферической крови, относительная 
масса тимуса и селезенки. Для определения прямых и/
или обратных корреляций использовали непараметри-
ческий коэффициент корреляции Спирмена (уровень 
статистической значимости p<0,05).

Результаты. В группе экспериментальных живот-
ных с внутримозговым введением PP статистически 
значимых корреляционных взаимосвязей между ис-
следуемыми показателями не было выявлено. В слу-
чае введения РР на фоне 24-иммобилизации наблю-
далась прямая связь между ЛПPOХ после стрессор-
ного воздействия и концентрацией IL-1β (r=0,69; 
р<0,05), а также относительной массой тимуса и поро-
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га вокализации после иммобилизации (r=0,88; р<0,05). 
В экспериментальной группе с внутримозговым вве-
дением СLI-095 выявлена прямая взаимосвязь меж-
ду исходными значениями ноцицептивных порогов 
(r=0,68; р<0,05). В группе животных с инъекциями 
СLI-095 в область передней поясной коры и последую-
щей 24-часовой иммобилизацией наблюдалась обрат-
ная связь между исходным показателем ЛПPOХ и кон-
центрацией IL-1β (r=-0,76; p<0,05). 

Заключение. Таким образом, положительная кор-
реляционная взаимосвязь между показателями ноци-
цептивной чувствительности и иммунными параме-
трами наблюдалась у животных, подвергшихся острой 
стрессорной нагрузке в условиях предварительного вве-
дения референтного раствора (ЛПPOХ↔IL-1β, ПB↔мас-
са тимуса). В случае внутримозгового введения СLI-095 
прямых взаимосвязей между значениями ноцицептив-
ных порогов после проведения оперативного вмеша-
тельства и иммунологическими показателями не выяв-
лено. Напротив, была обнаружена обратная связь между 
исходным значением ЛПРОХ и концентрацией IL-1β. 

Представленные данные дополняют имеющиеся науч-
ные сведения о влиянии внутримозгового введения ин-
гибиторов рецепторов врожденного иммунного ответа 
на ноцицептивную чувствительность млекопитающих.
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