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Особенности местной адгезионной дизрегуляции, 
обеспечивающей такие свойства опухоли, как потерю 
контроля пролиферации клеток ткани, анаплазию, ме-
тастазирование, дефицит иммунологического надзора, 
вероятно, находятся под наблюдением центральных ме-
ханизмов с участием ДА-ергической системы. Послед-
няя, коррегируя иммуноадгезионные взаимодействия 
эффекторов иммунитета и клеток-мишеней, в состо-
янии участвовать в регуляции активной фазы реакций 
иммунитета против опухоли, вмешиваясь в патологи-
ческий процесс и контролируя таким образом развитие 
злокачественного новообразования [1, 2]. 

Целью исследования было изучение центральных 
нейрональных и периферических иммуноадгезионных 
механизмов при спонтанном гепатоканцерогенезе у ли-
нейных мышей, а также значимости регуляции ком-
плексным фитоадаптогеном выявленных нарушений 
для снижения уровня опухолеобразования и увеличе-
ния продолжительности жизни.

Материалы и методы. В работе использовано око-
ло 1000 мышей-самцов высокораковой линии СВА (су-
блиния СВА/Lac Y. В позднем онтогенезе, после 18 мес, 
у самцов СВА выявляют гепатокарциномы в 100% случа-
ев) [3]. Численность дофаминергических нейронов в ба-
зальных ганглиях головного мозга определяли по числу 
тирозингидроксилаза-позитивных клеток при иммуно-
гистохимическом анализе. Число молодых пролифери-

рующих нейронов в зубчатой фасции гиппокампа голов-
ного мозга оценивали при иммуногистохимическом окра-
шивании по маркеру пролиферации Ki67. Экспрессию 
β2-лейкоцитарных интегринов LFA-1 и Mac-1 на клетках 
периферической крови изучали методом непрямой 
реакции иммунофлуоресценции. Реакцию учитывали на 
проточном цитофлуориметре в гейте лимфоцитов. Уро-
вень цитокинов ИЛ-6 и ИЛ-10, а также кортикостерона 
и тестостерона в сыворотке крови экспериментальных жи-
вотных определяли методом твердофазного иммунофер-
ментного анализа. Выявление CD8, CD11a (LFA-1), CD11b 
(Mac-1) антигенов на лимфоцитах, инфильтрирующих ге-
патокарциномы, проводили с помощью иммуногистохи-
мического анализа на парафиновых срезах гепатокарци-
ном мышей СВА. Для оценки параметров двигательной 
(поведенческой) активности животных применяли ав-
томатизированный аналог теста «открытое поле». Ком-
плексный фитоадаптоген (КФА) – фармацевтическая 
композиция, содержащая компоненты экстрактов соро-
ка растений, включая адаптогенов (полифенолы, в том 
числе гинзенозиды, аралозиды, элеутерозиды, флавоно-
иды и др). КФА сертифицирован в качестве парафарма-
цевтика. Экспериментальные и клинические исследова-
ния показали отсутствие токсичности, антимутагенные, 
антиоксидантные, иммуномодулирующие, в том числе 
адгезиогенные и интерфероногенные свойства, а также 
противоопухолевое действие КФА. КФА был получен при 
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определённой технологии при соблюдении режимов вре-
мени, температуры и влажности и др [4]. 

Результаты работы показали, что профилактическое 
и лечебное воздействия КФА на мышей СВА, генетиче-
ски предрасположенных к гепатокарциномам, обеспе-
чивает долговременный эффект, повышения на клет-
ках периферической крови экспрессию лейкоцитарных 
интегринов LFA-1 и Mac-1, участвующих в контактных 
взаимодействиях эффекторов иммунитета с клетка-
ми-мишенями. Параллельно выявлено снижение кон-
центрации ИЛ-6 и ИЛ-10 в сыворотке крови животных. 
Вероятно, это приводит к ослаблению потери лигандов 
LFA-1 и Mac-1 – гистонеспецифических молекул адге-
зии ICAM-1, 2 на опухолевых клетках. Таким образом, 
может происходить восстановление регуляции гетеро-
типических адгезионных взаимодействий, обусловлива-
ющих прикрепление иммунных эффекторов к клеткам 
опухоли, способствуя элиминации последних.

Вместе с тем предупреждение потери ДА-нейронов 
головного мозга сопровождалось снижением уровня 
опухолеобразования, увеличением продолжительности 
жизни, сохранением соматического статуса, в том чис-
ле двигательной активности, при коррекции сывороточ-
ного уровня катаболического стресс-гормона кортико-
стерона и анаболического тестостерона. Следовательно, 
можно полагать контроль процесса гепатоканцерогенеза 
при усилении противоопухолевой защиты и ослаблении 
стрессорных механизмов в том числе с участием повы-
шенного содержания периферического дофамина (ДА), 
напрямую коррелирующего с центральным, оправды-
вая известные из литературы свойства ДА как стресс-ре-
гулятора и противоопухолевого агента. При этом пери-
ферический ДА может играть роль в созревании цито-
токсических лимфоцитов, способствуя их конъюгации 
с опухолевыми клетками. Так ДА, вероятно, участву-
ет в активной фазе реакций иммунитета против опухо-
ли, внося свой вклад в обеспечение адгезионных взаи-
модействий между эффекторами иммунитета и клетка-
ми-мишенями [5].

Можно полагать, что экспрессия β2-лейкоцитарных 
интегринов, обеспечивающая иммуноадгезивные взаи-
модействия эффекторов иммунитета и клеток опухоли, 
является существенным условием реализации иммуно-
реактивности в цепочке событий, которые важны для 
ослабления механизмов ускользания опухоли от имму-
нологического надзора, подавления опухолевого про-
цесса и увеличения продолжительности жизни. Связь 
нарушений периферических иммуноадгезионных взаи-
модействий эффекторов иммунитета и клеток-мишеней 
с потерей ДА-нейронов головного мозга детализирует 
стрессорный механизм этиологии рака. Следовательно, 
важным выводом может быть ответ на ранее открытый 
вопрос о подробностях механизма, приводящего к раз-
витию злокачественного новообразования в результа-
те хронического стресса [5].

Эффекты КФА в отношении опухолей могут быть 
связаны с тем, что в его состав входят компоненты фе-

нольной природы, в том числе флавоноиды, фенолгли-
козиды, тритерпеновые гликозиды (гинзенозиды, ара-
лозиды, элеутерозиды, салидрозид, гиперозид, кверце-
тин, розавин, рутин, розиридин, родионин, схизандрин, 
схизантерин, лютеолин, апигенин, арбутин, глицирри-
зиновая кислота и др) Учитывая, что в качестве узкобо-
роздочных лигандов последние могут оказывать прямое 
или опосредованное действие на процессы репарации 
ДНК, проявляя антиканцерогенные эффекты, данные 
соединения считают эффективными в составе препара-
тов для профилактической онкологии. Также они явля-
ются индукторами дифференцировки, корректорами го-
мо- и гетеротипических адгезионных взаимодействий, 
сочетая противоопухолевые эффекты вместе с усилени-
ем резистентности здоровых тканей к повреждению [5]. 
Обладают нейропротекторной активностью, снижая ак-
тивность каспазы 3 и предотвращая гибель дофаминер-
гических нейронов по типу апоптоза [6].

Выводы. Следовательно, разносторонний характер 
действия КФА, обеспечивая сочетанное влияние на па-
тогенетические механизмы и коррекцию разных звеньев 
патологической системы при новообразованиях и про-
цессах старения, вероятно, позволяет потенцировать 
эффекты, что может соответствовать принципу ком-
плексных патогенетических воздействий. 

Учитывая возможность регуляции численности 
ДА-нейронов головного мозга с участием перифери-
ческих β2-лейкоцитарных интегринов и сигнальной 
реактивности цитокинов, сывороточного содержания 
стресс-гормона кортикостерона и тестостерона, а также 
частоты опухолей, выживаемости и качества жизни ли-
нейных мышей-самцов СВА, предрасположенных к раз-
витию гепатокарцином, можно полагать важную роль 
центральных нейрональных и периферических имму-
ноадгезионных механизмов в контроле злокачествен-
ных новообразований и болезней старения.
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