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 настоящее  время  считается, 
что основой регуляции жизне-
деятельности  является  прин-

цип нервной и гуморальной регуля-
ции.  Одним из важнейших достиже-
нием  современной  физиологии  яв-
ляется объединение нервных и гумо-
ральных  принципов  регуляции  в 
единую нейро-гуморальную систему 
(примером  чему  является  гипотала-
мус). При этом начальным звеном та-
кого регуляторного механизма счита-
ется  афферентный  сигнал  на  входе 
системы, а эффекторные каналы ин-
формационно-управляющей  связей 
являются либо нервными, либо гумо-
ральными.  Другими словами,  основ-
ным  общепринятым  механизмом 
нейро-гуморальной  регуляции  сего-
дня считается рефлекс, имеющий два 
типа  путей  передачи  эфферентной 
информации -  нервный и гумораль-
ный [1,2,8,15,18,29].

В

Однако каким бы сложным не был 
рефлекс,  какие  бы  сложные  каналы 
при этом не использовались, он пред-
ставляет собой лишь базисный, отно-
сительно  простой,  уровень  регуля-
ции жизнедеятельности.

В  тоже  время,  организм  является 
целостной системой и, следовательно, 
регуляция его жизнедеятельности но-
сит системный характер, т. е. не опре-
деляется  простой  арифметической 
суммой  рефлекторных  регуляций,  а 
проявляется перестройкой всей сово-
купности  взаимоотношений  и  взаи-
мосвязей  внутри  живой  системы. 
Очевидно,  что  механизмы  реализа-
ции системного принципа регуляции 

должны  быть  весьма  сложными  и 
многообразными,  особенно  прини-
мая  во  внимание  динамичность,  т.е. 
постоянную  изменчивость  организа-
ции  и  функций  живой  системы 
[2,7,12,15,18,21].

Одним из установленных механиз-
мов  системной организации процес-
сов регуляции жизнедеятельности яв-
ляется  общий  адаптационный  син-
дром или стресс, открытый в 40-х го-
дах нашего столетия канадским уче-
ным Г. Селье. Описаны классические 
проявления  стресса,  различные  его 
стадии,  явления  дистресса,  показано 
адаптивное  и  патогенетическое  зна-
чение различных форм стресса в за-
висимости от  его  глубины,  длитель-
ности,  инициирующих  агентов,  ис-
ходного функционального состояния 
организма. Как известно, к основным 
проявлениям стресса относится повы-
шение в крови уровня ГК, катехола-
минов,  количества  гранулоцитов,  а 
также  снижение  массы  тимуса.  Все 
эти реакции реализуются через цен-
тральные нервные механизмы и обу-
словливают  в  дальнейшем  те  или 
иные  перестройки  в  работе  различ-
ных органов и клеток, в том числе и 
иммунной  системы.  Поэтому  одной 
из важных сторон изучения значения 
стресса  для течения защитных реак-
ций этого рода является сочетанный 
анализ гормональных и иммунологи-
ческих сдвигов, возникающих при ре-
ализации реакции на антиген в усло-
виях  действия  стрессовых  факторов 
среды.  Обобщая,  можно сказать,  что 
стресс  представляет  собой  совокуп-
ность  специфических  и  неспецифи-

ческих  реакций  систем  нейро-гумо-
ральной  регуляции  метаболизма  и 
физиологических  функций.  Систем-
ный уровень нейро-гуморальной ре-
гуляции  жизнедеятельности  прояв-
ляется при стрессе в виде повышения 
устойчивости  организма  в  целом  к 
действию факторов окружающей сре-
ды, в том числе и вредных для орга-
низма [1,2,7,15,18,20,29]. 

Дальнейшими  исследованиями 
было установлено,  что  организм по-
разному  реагирует  на  раздражения. 
Решающее значение при этом имеет 
сила раздражения. Так, если чрезмер-
но  сильные  раздражения  (физиче-
ские  и  психологические  нагрузки, 
резкие изменения температуры, дав-
ления или токсические вещества) от-
рицательно  влияют  на  нормальное 
функционирование  организма,  т.е. 
оказывают  повреждающие  действие, 
то те же раздражения, но умеренной, 
средней силы, вызывают совершенно 
иную общую реакцию организма, на-
званную  Гаркави  -  адаптационной 
реакцией активации[1,2,6].

Другой механизм системной  регу-
ляции  был  сформулирован  Анохи-
ным  в  виде  концепции  о  функцио-
нальных системах организма и систе-
могенезе.  В  качестве  функциональ-
ной системы он рассматривал  дина-
мически  складывающиеся  единицы 
целостного  организма,  с  ярко  выра-
женной направленностью на поддер-
жание внутреннего постоянства  сре-
ды. Другими словами, функциональ-
ная  система  есть  временное  объеди-
нение  разных  уровней  организации 
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(клеток, тканей, органов, физиологи-
ческих систем) и механизмов их регу-
ляции для достижения конкретного, 
полезного для организма в целом, ре-
зультата. К сожалению, после смерти 
автора  эта  концепция  не  получила 
своего  дальнейшего  завершающего 
развития,  а  конкретные  механизмы 
реализующие  принципы  такого  си-
стемогенеза не были найдены. Одна-
ко  на  сегодняшний  день  считается 
общепринятым,  что  взаимодействие 
основных регуляторных систем орга-
низма обеспечивает развитие общего 
адаптационного  синдрома,  который 
рассматривается как совокупность об-
щих  защитных  реакций,  возникаю-
щих в организме животных и челове-
ка  при  действии  значительных  по 
силе и продолжительности внешних 
и внутренних раздражителей. Эти ре-
акции способствуют  восстановлению 
нарушенного равновесия и направле-
ны на поддержание постоянства вну-
тренний среды организма [1,15]. 

Главной  особенностью  при  изуче-
нии физиологической и  патофизио-
логической  роли  стресса  в  течение 
иммунологических реакций является 
стрессовый или стрессоподобный эф-
фект  самого  антигенного  воздей-
ствия.  Поэтому  при  исследовании 
влияния различных видов стресса на 
иммунный ответ  внимание уделяют, 
по меньшей мере,  двум агентам:  ан-
тигену  и  исследуемому  стрессовому 
фактору [18,20,24].

Таким  образом,  стресс  оказывает 
значительное существенное для фор-
мирования защитных функций орга-
низма  воздействие  на  функции  им-
мунной системы, которое может быть 
стимулирующим  (главным  образом 
при  так  называемых  физиологиче-
ских,  адаптивных формах стресса)  и 
тормозным (при  длительном,  глубо-
ком стрессе, когда адаптивный харак-
тер  реакций  уступает  место  патоло-
гическим проявлениям) [18,20,24].

Начальным  звеном  приспособле-
ния организма к необычным услови-
ям  служат  рефлекторные  процессы 
(защитные, сосудодвигательные и др. 
рефлексы);  затем  включаются  гумо-
ральные  (поступающие  с  кровью, 
лимфой и др.) раздражители (адрена-
лин, гистамин, продукты распада по-
врежденных тканей).  Всё это ведёт к 
включению механизмов,  обеспечива-
ющих  приспособительную  реакцию 
организма, в первую очередь ретику-
лярной  формации  мозга  и  системы 
гипоталамус — гипофиз — надпочеч-
ники.  Одновременно  в  реакцию  во-
влекаются  и  другие  гуморальные  и 

нервные механизмы и нервная систе-
ма в целом [2,25].

Значительный интерес у специали-
стов вызывают исследования влияния 
высших отделов ЦНС на течение им-
мунологических реакций. Для психо-
нейроиммунологов  это  означает  об-
наружение  еще  неизвестных  аффе-
рентных  каналов  поступления  ин-
формации  от  иммунной  к  нервной 
системе. В нервной системе получен-
ная информация закодирована в по-
следовательности  электрических  им-
пульсов и архитектонике взаимодей-
ствия  нейронов,  в  иммунной  –  в 
стереохимической конфигурации мо-
лекул и рецепторов, в сетевых дина-
мических взаимодействиях лимфоци-
тов.  Последние  двадцатилетие  отме-
чено  обнаружением  тонких  молеку-
лярных механизмов функционирова-
ния  нервной  и  иммунной  систем. 
Иерархическая  организация  регули-
рующих  систем,  наличие  гумораль-
ных механизмов взаимодействия кле-
точных  популяций,  точками  прило-
жения которых являются все ткани и 
органы,  предполагают  возможность 
обнаружения  аналогий  в  функцио-
нировании нервной и иммунной си-
стем. Однако, в этой области, вызыва-
ющей столь большой интерес иссле-
дователей,  сделаны  лишь  первые 
шаги [4].

Для нервной и иммунной систем – 
основных регулирующих  систем  ор-
ганизма – характерно наличие общих 
черт  организации.  Нервная  система 
обеспечивает  поступление и перера-
ботку сенсорных сигналов, иммунная 
– генетически чужеродной информа-
ции.  В  данной  ситуации  иммунный 
гомеостаз является компонентом в си-
стеме  поддержания  гомеостаза  це-
лостного организма.  Интеграция ре-
гулирующих систем в нервной систе-
ме  осуществляется  наличием  от-
ростков  нейронов,  развитого  рецеп-
торного аппарата, с помощью нейро-
медиаторов;  в  иммунной  системе  – 
наличием  высокомобильных  клеточ-
ных элементов и системы иммуноци-
токинов. Подобная организация обе-
их  систем  позволяет  им  получать, 
перерабатывать и сохранять получен-
ную информацию [1,4].

Иммунный ответ организма - про-
цесс  высоко  специфический,  однако 
его  интенсивность  неспецифически 
регулируется  нейрогуморальным 
способом.  Как  правило,  антиген  вы-
зывает  активацию  антиген-чувстви-
тельных клеточных элементов,  кото-
рые продуцируют множество биоло-
гически активных агентов, в том чис-

ле  цитокины,  биогеноамины,  гормо-
ны, регуляторные пептиды. Эти аген-
ты, с одной стороны, вызывают меж-
клеточное  взаимодействие  в  иммун-
ной системе, с другой - вызывают сти-
муляцию  функций  нейроэндокрин-
ной  системы,  действуя  прямо  или 
опосредованно на центральные регу-
лирующие структуры ЦНС. Сходным 
образом могут  действовать  медиато-
ры,  освобождаемые  эффекторными 
клетками. Антиген, по-видимому, мо-
жет активировать нервные структуры 
и другими путями, не связанными со 
стимуляцией  иммунокомпетентных 
клеток. Вызванная антигеном актива-
ция  нейроэндокринных  функций 
(или введение экзогенных гормонов) 
через специфические рецепторы им-
мунокомпетентных  клеток  изменяет 
функции  как  антигенчувствитель-
ных, так и эффекторных клеток. Ха-
рактер этих изменений - стимуляция 
или торможение зависят от природы 
гормонов  (медиатора),  интенсивно-
сти гормонального сдвига (или дозы 
экзогенного  гормона)  и  характери-
стик клеток-мишеней. 

В процессе формирования иммун-
ного  ответа  включаются  нервные 
окончания  в  соответствующих  лим-
фоидных  органах.  Инициирующие 
сигналы  могут  передаваться  от  им-
мунной  системы  в  нервную  гумо-
ральным  путем,  в  том  числе,  когда 
продуцируемые  иммунокомпетент-
ными клетками цитокины непосред-
ственно проникают в нервную ткань 
и изменяют функциональное состоя-
ние  определенных  структур.  Описа-
но  проникновение  через  неповре-
жденный гематоэнцефалический ба-
рьер  самих  иммунокомпетентных 
клеток  с  последующей  модуляцией 
функционального  состояния  нерв-
ных структур [4].

На  современном  этапе  исследова-
ний  происходит  анализ  механизмов 
нейрогуморальной регуляции, изуча-
ются возможные мишени нейрогумо-
ральных воздействий, компоненты их 
передачи,  причем в  последние  годы 
арсенал  гуморальных  факторов, 
участвующих  в  реализации  связи 
между нервной и иммунной система-
ми, существенно увеличился, что обу-
словлено обнаружением роли в этом 
процессе  регуляторных  пептидов.  В 
последние годы были получены дан-
ные  о  выделении нейропептидов  из 
гипофиза,  надпочечников,  щитовид-
ной  железы  в  кровь  при  стрессовых 
состояниях,  а  также из  перифериче-
ской нервной системы в иннервируе-
мые ткани, в том числе лимфоидные; 
о продуцировании пептидов клетка-
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ми АПУД-системы, в том числе лим-
фоидных органов. Наличие рецепто-
ров,  наряду  со  способностью  самих 
иммуннокомпетентных  клеток  про-
дуцировать  нейропептиды,  создает 
вероятность их участия в межклеточ-
ных кооператитивных процессах. 

В последнее десятилетие выявлены 
конкретные  медиаторы,  с  помощью 
которых  реализуется  взаимосвязь 
между  иммуннокомпетентными  и 
нервными  клетками.  Открытие  им-
мунномодулирующих свойств нейро-
пептидов позволило существенно до-
полнить представление о механизмах 
передачи сигналов от нервной систе-
мы к иммунной.  На иммуннокомпе-
тентных клетках обнаружены рецеп-
торы  ко  многим  известным  нейро-
пептидам, что доказывает их участие 
в  реализации  эфферентного  звена 
нейроиммунного  взаимодействия 
[1,8]. 

Особое  внимание  исследователей 
привлекает  участие  медиаторов  им-
мунитета  в  нейроиммунном взаимо-
действии. Считается, что помимо вы-
полнения  своих  специфических 
функций внутри иммунной системы, 
медиаторы иммунитета могут осуще-
ствлять  и  межсистемные  связи,  что 
подтверждается  наличием  рецепто-
ров к иммуноцитокинам нервной си-
стемы.  Наибольшее  количество  ис-
следований  посвящено  участию 
ИЛ-1,  который  не  только  является 
ключевым элементом иммунорегуля-
ции на уровне иммунокомпетентных 
клеток,  но  и  играет  существенную 
роль в регуляции функций ЦНС [4].

ИЛ-1, синтезированный на перифе-
рии,  т.е.  в  месте  срыва  адаптации, 
стимулирует  синтез  ИЛ-1  глиальны-
ми  клетками  головного  мозга,  кото-
рый  является  изолированной  систе-
мой регуляции, так как ИЛ-1 не про-
никает из кровотока в головной мозг 
и наоборот. Дальнейшая передача ак-
тивирующих и регулирующих сигна-
лов  клеткам  иммунной  системы 
происходит  через  нейральные  связи 
и синтез медиаторов в области пери-
ферических нервных окончаний. Та-
ким образом, пул, синтезированный в 
головном мозге  ИЛ-1,  прямо не  свя-
зан с пулом этого цитокина на пери-
ферии, хотя они сильно зависят друг 
от  друга.  В  дальнейшем  мозговой 
ИЛ-1  действует  на  нейроны  особой 
зоны предыдущего в области центра 
терморегуляции,  уменьшая  порог 
чувствительности  к  эндогенным  пи-
рогенам.  Повышение  температуры 
тела активирует синтез интерферона 
и гуморальных факторов иммуните-

та. 

Действуя  на  нейро-гуморальные 
связи  гипофизарно-гипоталамиче-
ской  системы,  ИЛ-1  образует  цепь 
центральных эффектов, изменяет по-
веденческие  реакции,  что  является 
достаточно  характерным  для  об-
острения  хронического  процесса. 
Этот факт может свидетельствовать о 
том,  что  целью  организма  является 
приспособление, количественно и ка-
чественно изменяя микросреду в зоне 
дезадаптации,  реагирует  целостно  и 
постепенно,  пребывая  под  жестким 
контролем ЦНС. Эта реакция не яв-
ляется  специфической,  между  тем 
обеспечивает  жизнедеятельность  ор-
ганизма  в  целом  на  определенном 
этапе  количественно-качественных 
изменений [16].

Вегетативная  нервная  система,  ее 
симпатический и парасимпатический 
отделы, может участвовать в реализа-
ции  центрально  обусловленных  из-
менений  интенсивности  иммунных 
реакций. Эта передача, по-видимому, 
может  осуществляться  через  нейро-
медиаторы, которые воспринимаются 
рецепторами,  расположенными  на 
лимфоидных клетках,  и через систе-
му вторичных передатчиков - цикли-
ческих нуклеотидов - изменяют мета-
болизм  и  функциональную  актив-
ность лимфоцитов. Центральная мо-
дуляция  функций  иммунной  систе-
мы может  осуществляться,  разумеет-
ся, и через эндокринную систему, т.е. 
посредством центрально обусловлен-
ных  изменений  уровня  различных 
гормонов в крови [18,24,29]. 

Известно, что лимфоидные органы 
богато снабжены нервами симпатиче-
ского  отдела  вегетативной  нервной 
системы. Катехоламины, выделяющи-
еся нервными окончаниями,  способ-
ны воздействовать на пролиферацию 
и дифференцировку иммуннокомпе-
тентных клеток через специфические 
рецепторы,  расположенные  на  их 
клеточной  мембране.  Катехоламины 
оказывают подавляющее влияние на 
пролиферацию  Т-клеток,  ускоряя 
дифференцировку  Т-супрессоров, 
что также может вести и к ингибиро-
ванию антителообразования  плазмо-
цитами.  Получены  данные,  свиде-
тельствующие  о  том,  что  депрессия 
вызывает  снижение  общего  количе-
ства Т-клеток (CD3+) и субпопуляции 
Т-хелперов (CD4+) [8,9,18,20]. 

Как  в  строме,  так  и  в  паренхеме 
лимфоидных органов имеются нерв-
ные окончания из парасимпатическо-
го  отдела  вегетативной  нервной  си-

стемы. Известно, что ацетилхолин об-
ладает способностью как стимулиро-
вать, так и подавлять пролиферацию 
лимфоцитов, причем влияние медиа-
тора  на  данный  процесс  зависит  от 
исходной интенсивности метагенин-
дуцированной  пролиферации.  Была 
сформулирована  концепция  о  воз-
можном механизме влияния эндоген-
ного ацетилхолина на иммунный от-
вет.  В  основе  иммунностимулирую-
щего влияния нейромедиатора может 
лежать  его  способность  усиливать 
продукцию ИЛ-1 и, возможно, интер-
ферона. Так, известно, что указанные 
гуморальные  факторы  оказывают 
воздействие  на  пролиферацию  и 
дифференцировку  клеток  В-звена 
иммунитета.  Они  способствуют  об-
разованию  зрелых  В-лимфоцитов  из 
пре-В-элементов  и  тем  самым  могут 
стимулировать гуморальный иммун-
ный  ответ.  Имеются  сведения,  что 
гамма-интерферон  может  стимули-
ровать  дифференцировку  В-лимфо-
цитов на поздних этапах и выполнять 
функции  фактора  некроза  опухоли, 
может  являться  хелперным  и  диф-
фенцировочным фактором, обладает 
антисупрессорным  действием 
[8,9,18,20]. 

Цитокин  ИЛ-2  также  оказывает 
множество  различных  эффектов  на 
иммунную и нервную систему,  опо-
средуемых путем афинного связыва-
ния с  соответствующими рецептора-
ми  клеточной  поверхности.  Троп-
ность множества клеток к ИЛ-2 обес-
печивает  ему  центральное  место  в 
формировании как клеточного, так и 
гуморального иммунного ответа. Ак-
тивирующее  влияние  ИЛ-2  на  лим-
фоциты  и макрофаги проявляется  в 
усилении  антителозависимой  цито-
токсичности этих клеток с параллель-
ной  стимуляцией  секреции  ФНО-а. 
ИЛ-2  индуцирует  пролиферацию  и 
дифференцировку  олигодендроци-
тов, влияет на реактивность нейронов 
гипоталамуса,  повышает  уровень 
АКТГ и кортизола в крови. Клетками-
мишенями для действия ИЛ-2 служат 
Т-лимфоциты,  В-лимфоциты,  NK-
клетки и макрофаги. Помимо стиму-
ляции пролиферации, ИЛ-2 вызывает 
функциональную  активацию  этих 
клеточных  типов  и  секрецию  ими 
других  цитокинов.  Изучение  влия-
ния ИЛ-2 на NK-клетки показало, что 
он  способен  стимулировать  их  про-
лиферацию с сохранением функцио-
нальной  активности,  увеличивать 
продукцию NK-клетками интерферо-
на-гамма  и  дозозависимо  усиливать 
NK-опосредованный цитолизис [4].

Существуют  данные  о  продукции 
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клетками ЦНС (микроглией и астро-
цитами)  таких  цитокинов  как  ИЛ-2, 
ИЛ-6  и  ФНО-а.  Продукция  ФНО-а 
непосредственно  в  ткани  мозга  спе-
цифична для типичного нейроимму-
нологического  заболевания  –  рассе-
янного склероза [4].

Таким образом,  возможны  различ-
ные  пути  нейроиммунного  взаимо-
действия  в  норме  и  при  патологии. 
Значение  нарушения  нормальных 
механизмов  их  взаимодействия  осо-
бенно  важно  при  повреждении  или 
дисфункции глубоких структур моз-
га,  нарушении проницаемости гема-
тоэнцефалического  барьера,  разви-
тии аутоиммунных процессов [4].

Гормональные,  нервные  и  нейро-
пептидные пути относят к основным 
способам  передачи  модулирующих 
сигналов от головного мозга к иммун-
ной системе. Нервная и гуморальная 
регуляция  осуществляется  с  помо-
щью  нейромедиаторов,  нейропепти-
дов  и  гормонов.  Известно,  что  как 
строма,  так  и  паренхима  лимфоид-
ных органов снабжена нервами сим-
патической и парасимпатической си-
стемы. Нейромедиаторы и нейропеп-
тиды  достигают  органов  иммунной 
системы с помощью аксоплазматиче-
ского  транспорта,  т.е.  по  аксонам 
симпатических и парасимпатических 
нервов.  Гормоны же выделяются эн-
докринными  железами  непосред-
ственно в кровь и доставляются к ор-
ганам  иммунной  системы  [1].  Дей-
ствие  гормонов,  нейромедиаторов  и 
пептидов непосредственно на клетки 
происходит при их связывании с ре-
цепторами клетки на мембране, в ци-
топлазме или ядре.

В  последние  годы  получены  дан-
ные о наличии общего рецепторного 
аппарата в иммунной системе к ней-
ромедиаторам и в нервной системе к 
эндогенным  иммуномодуляторам,  т. 
е. нейроны и иммуноциты снабжены 
идентичными  рецепторными  аппа-
ратами  и  реагируют  на  схожие  ли-
ганды [4].

Так,  иммунная  система  способна 
продуцировать  различные  регуля-
торные  пептидные  гормоны:  АКТГ, 
ТТГ, СТГ, аргинин-вазопрессин, окси-
тоцин, нейрофизин, пролактин, вазо-
активный интестинальный полипеп-
тид.  Моноциты,  лимфоциты,  селезе-
ночные  макрофаги  продуцируют 
или стимулируют образование АКТГ, 
эндорфинов, γ-меланоцитстимулиру-
ющих  гормонов,  кортикотропно-
подобного пептида.  В костном мозге 
и  тимусе  синтезируется  метэнкефа-

лин, β-эндорфин. Некоторые популя-
ции  плазматических  клеток  слизи-
стой кишечника образуют иммуноре-
активный  β-эндорфин.  Иммуноак-
тивные  энкефалины  и СТГ  синтези-
руются  Т-лимфоцитами,  особенно 
после  активации токсином стафило-
кокка.  СТГ  может  быть  произведен 
стимулированными Т-, В-лимфоцита-
ми  и  макрофагами,  а  вазоактивный 
интестинальный полипептид – поли-
морфноядерными лейкоцитами, ней-
трофилами,  эозинофилами,  базофи-
лами.  После  обработки  Т-,  В-клеток 
митогенами  они  продуцируют  фак-
тор, активирующий рост глии [22].

Многие  иммунологически  актив-
ные нейроэндокринные вещества об-
наружены как в мозге, так и в тимусе 
– тимозин,  Т3 и Т4, протимозин,  эн-
догенный  регулятор  протимозина, 
паратимозин,  окситоцин,  вазоактив-
ный  кишечный  пептид  (VIP),  Thy-I 
антиген.  Такие нетимические гормо-
ны  как  окситоцин  и  вазопрессин, 
синтезируются  в  тимусе  de  novo 
[4,17].

Выраженным  «эндокриноподоб-
ным»  действием  обладают  медиато-
ры  иммунной системы.  Так,  α-  и  β-
интерфероны  способны  воспроизво-
дить эндокринную функцию, напри-
мер, в культуре ткани надпочечников 
индуцировать синтез кортикостерои-
дов, подобно АКТГ, подобно мелано-
тропину обусловливать синтез мела-
нина, тироксина, увеличить связыва-
ние  йода  клетками  ЩЖ,  подобно 
глюкагону  подавлять  активность 
инсулина. 

Нейротропные  эффекты  α-интер-
ферона проявляются в его возбужда-
ющем действии на нейроны. Извест-
на способность ИЛ-1 через гипотала-
мус  модулировать  секрецию  эндор-
финов  и  тем  самым  регулировать  в 
крови  уровень  АКТГ,  кортикостеро-
на,  глюкозы.  Классические  медиато-
ры иммунного ответа имеют отноше-
ние к нейроэндокринной регуляции. 
Так,  ИЛ-2  стимулирует  пролифера-
цию,  дифференцировку  олигоден-
дроцитов,  возбуждает  реактивность 
нейронов  гипоталамуса,  регулирует 
экспрессию генов на клетках гипофи-
за, увеличивает уровень АКТГ и кор-
тизона в крови. Альфа-фактор некро-
за  опухолей  при  внутрижелудочко-
вом введении в мозг увеличивает по-
рог  болевой  чувствительности  и  по-
давляет  локомотивную  активность. 
Известны  нейротропные  эффекты 
миелопептидов с сохранением эндор-
финного эффекта на протяжении 1,5 
часов [5,6,13,25].

Гормональным  влияниям  на  им-
мунные реакции посвящено большое 
количество работ, но, обобщая, мож-
но  отметить,  что  глюкокортикоиды 
(ГК),  андрогены,  эстрогены и проге-
стерон  подавляют  иммунные  реак-
ции,  а  гормон  роста,  тироксин  и 
инсулин  обладают  стимулирующим 
эффектом [4].  В отличие от преиму-
щественно  ядерных  эффектов  сте-
роидных  гормонов,  пептидные  гор-
моны и нейромедиаторы взаимодей-
ствуют  с  рецепторами,  расположен-
ными на мембране и регулирующи-
ми  ферментативные  системы  мем-
браны и цитоплазмы. Это ведет к из-
менению мембраной проницаемости 
для  ионов  кальция.  Они  поступают 
внутрь, образуют комплекс с белком 
кальмодулином  и  активируют  АЦ 
(аденилатциклазу)  и  ГЦ  (гуанилат-
циклазу).  Это  одни  из  важнейших 
мембранных ферментов, катализиру-
ющих образование цАМФ (аденозин-
монофосфата) и цГМФ (гуанозинмо-
мнофосфата),  которые,  в  свою  оче-
редь,  запускают  цепь  ферментатив-
ных ре акций, влияющих на функци-
ональную активность клетки. Актива-
цию системы цАМФ связывают с по-
давлением  функций  лимфоидных 
клеток,  а  активацию системы  цГМФ 
со  стимуляцией  их  функций 
[23,27,29]. 

Две  цепочки  сетевых  взаимодей-
ствий между иммунной и нейроэндо-
кринной  системами  сейчас  хорошо 
изучены. Во-первых, это – увеличение 
синтеза ГК под действием ИЛ-1, како-
го-то  еще  недифференцированного 
лимфокина и, вероятно, тимического 
гормона в ходе иммунного ответа. ГК 
в свою очередь подавляют иммунный 
ответ  по  принципу  обратной  связи, 
воздействуя на ряд процессов,  в  том 
числе и на продукцию ИЛ-1 и ИЛ-2. 
Во-вторых, это – взаимодействие кле-
точных рецепторов к гормону, самого 
гормона, антител к гомону и антии-
диотипических антител [4,7,12,15,19].

Большие фармакологические  дозы 
глюкокортикоидных  гормонов,  осо-
бенно  при длительном  их  примене-
нии,  вызывают  торможение  гумо-
рального  и  клеточного  иммунного 
ответа  и  активности  отдельных  кле-
точных пулов, участвующих в имму-
нологических реакциях.  Влияние ГК 
на реализацию гуморального иммун-
ного  ответа  в  определенных культу-
ральных условиях может зависеть от 
соотношения  Т-  и  В-клеток.  ГК 
способны активировать не только вы-
званную присутствием антигена, но и 
спонтанную продукцию иммуногло-
булинов  в  клеточных  культурах, 
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причем  этот  эффект  проявляется  в 
широком  диапазоне  концентраций 
гормонов. Важной стороной действия 
больших  доз  глюкокортикоидных 
гормонов,  во  многом определяющей 
их тормозящее влияние на гумораль-
ный клеточный иммунный ответ, яв-
ляется  способность  гормонов  угне-
тать  процессы  пролиферации,  а  их 
влияние  на  пролиферативные  про-
цессы зависит от способности подав-
лять  продукцию  интерлейкина-1  и 
интерлейкина-2. Известно, что ИЛ-1, 
вырабатываемый стимулированными 
макрофагами и моноцитами, являет-
ся  фактором,  индуцирующим  про-
дукцию Т-клетками ИЛ-2,  необходи-
мого для нормального процесса кле-
точной пролиферации [4,7,12,15]. 

ГК способны ингибировать продук-
цию  и  других  гуморальных  факто-
ров,  вырабатываемых  активирован-
ными  клетками  иммунной  системы. 
Так,  показано  снижение  продукции 
лимфоцитами фактора, угнетающего 
миграцию  лейкоцитов.  Важно  под-
черкнуть,  что  ИЛ-1 и ИЛ-2,  а  также 
интерферон  в  витральных  условиях 
обладают  способностью  предотвра-
щать или отменять угнетающее дей-
ствие ГК на функциональную актив-
ность клеток иммунной системы. Это 
свойство представляет существенный 
интерес в связи с возможным исполь-
зованием препаратов интерлейкинов 
в качестве агентов, защищающих им-
мунную  систему  от  часто  встречаю-
щихся в клинической практике неже-
лательных  последствий  применения 
фармакологических доз глюкокорти-
коидных препаратов [19]. 

На  пике  ответа  на  иммунизацию 
уровень  ГК  в  крови  может  достичь 
иммуносупрессивных концентраций. 
ИЛ-1 способен стимулировать синтез 
ГК, воздействуя на надпочечники че-
рез гипофиз.

Гомоны  щитовидной  железы  – 
трийодтиронин (Т3) и тироксин (Т4) 
–  обладают  стимулирующим  дей-
ствием  на  функции  клеток  иммун-
ной системы [3,4].

Понижение их уровня после удале-
ния щитовидной железы ингибирует 
интенсивность  продукции  антител, 
но не влияет на число антителообра-
зующих клеток. В поздние сроки по-
сле тиреоидэктомии происходит сти-
муляция процесса образования анти-
тел,  одним  из  механизмов  которой 
является,  по-видимому,  резкое  угне-
тение активности Т-супрессоров.

При экзогенном введении Т3 и Т4 

существенно  изменяют  функцио-
нальную  активность  иммунной  си-
стемы и отдельных популяций имму-
нокомпетентных  клеток  и  это  дей-
ствие реализуется через цитоплазма-
тические и ядерные рецепторы. Ука-
занные гормоны также обладают сти-
мулирующим влиянием на гумораль-
ный иммунный ответ, однако эффек-
ты  влияния  существенно  зависят  от 
интенсивности  гуморальной  нагруз-
ки [10,14].

Избыток  гормонов  паращитовид-
ных  желез  обуславливает  снижение 
пролиферативной  активности  тимо-
цитов и колониеобразующей способ-
ности  клеток  костного  мозга,  т.е. 
ограничивает  интенсивность  имму-
нологических  процессов.  Дефицит 
паратгормона также ингибирует им-
мунологические  реакции,  вызывая 
гипоплазию костного мозга, инволю-
цию тимуса  и понижение перевари-
вающей  способности  макрофагов 
[4,15,17,21].

Большинство  данных  свидетель-
ствуют о роли инсулина как  одного 
из ростовых факторов, поддерживаю-
щих готовность лимфоидных клеток 
к реализации ответа на антиген. Сти-
мулирующее действие этого гормона 
проявляется  преимущественно  в 
условиях  патологии  поджелудочной 
железы или функций иммунной си-
стемы. Важно заметить, что инсулин 
(как и соматотропин) принадлежит к 
числу  гормонов,  которые  при  экзо-
генном, особенно многократном при-
менении, сами выступают как антиге-
ны,  вызывая  выраженный  гумораль-
ный ответ, что создает дополнитель-
ные  проблемы  при  использовании 
этих препаратов у больных и затруд-
няет оценку механизмов их влияния 
на иммунную систему. При недоста-
точной продукции инсулина снижа-
ется  пролиферативная  активность 
лимфоидных  клеток,  страдает  пре-
имущественно  Т-клеточное  звено 
[4,15,21].

Обнаружено  существенное  имму-
ностимулирующее  действие  мелато-
нина  –  гормона  эпифиза,  эффекты 
которого проявляются только в усло-
виях целостного организма и блоки-
руются  налоксоном,  т.е.  опосредова-
ны через  опиоидные нейропептиды. 
Блокада  функций этой железы  при-
водит к снижению гуморального им-
мунного ответа и уменьшению коли-
чества  антигенобразующих  клеток 
[11].

Гормоны гипофиза, относящиеся к 
числу  пептидных  гормонов,  облада-

ют  различными  функциональными 
свойствами. 

ТТГ является одним из первых гор-
монов гипофиза, иммуннорегулятор-
ные свойства которого были хорошо 
изучены в системе in vivo. Наиболее 
полно  исследовано  его  влияние  на 
развитие  гуморального  иммунитета. 
В  физиологических  концентрациях 
ТТГ усиливает антителопродукцию, к 
тимус-зависимому антигену. Для реа-
лизации  эффекта  ТТГ  необходимо 
присутствие  Т-лимфоцитов,  т.е.  его 
действие  опосредуется  через  Т-лим-
фоциты.  Помимо  клеток  гипофиза, 
ТТГ может синтезироваться Т-лимфо-
цитами периферической крови после 
их  стимуляции  метагеном 
stenterotoxin,  а  также  в  присутствии 
тиролиберина [3,14]. 

СТГ,  продуцируемый  гипофизом, 
является следующим после тиротро-
пина  гормоном,  иммуннорегулятор-
ные свойства которого хорошо изуче-
ны в системе in vivo. При развитии Т-
клеточного  иммунодефицита  СТГ 
стимулирует пролиферацию и диф-
ференцировку  Т-клеток-эффекторов 
СТГ обладает в основном стимулиру-
ющим действием. Показано, что СТГ 
существенно  усиливает  пролифера-
тивную активность в тимусе и пери-
ферических  лимфоидных  органах, 
стимулирует гуморальный и клеточ-
ный иммунный ответ, восстанавлива-
ет  дисфункции  иммунной  системы, 
связанные  с  недоразвитием  гипофи-
за.  Стимулирующее  действие  СТГ 
особенно отчетливо проявляется в от-
ношении клеточных иммунных реак-
ций, в частности ГЗТ. Отмечена зави-
симость действия гормона от интен-
сивности  иммунологической  стиму-
ляции: активация иммунных процес-
сов  наиболее  выражена  в  условиях 
действия  пороговых  доз  антигена 
[4,14].

АКТГ оказывает влияние на функ-
цию по крайней мере трех типов им-
мунокомпетентных клеток: Т-, В-лим-
фоцитов  и  макрофагов.  Действие 
АКТГ  на  иммунные  клетки-мишени 
реализуется  через  С-концевой фраг-
мент молекулы. В отличие от супрес-
сирующего  влияния  на  антителооб-
разование,  АКТГ  усиливает  рост  и 
дифференцировку В-клеток. Множе-
ственность эффектов АКТГ на В-клет-
ки  (подавление  антителопродукции 
и усиление пролиферативной актив-
ности) может быть связана с характе-
ром действия АКТГ на В-лимфоциты 
различной стадии  зрелости  и  с  раз-
личиями  в  экспрессии  рецепторов 
для  АКТГ  на  разных  клетках-мише-
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нях. Синтез АКТГ и эндорфинов им-
мунных клеток индуцируется корти-
колиберином. 

Существенное  значение  имеет  це-
лостность гипофиза для развития ор-
ганов иммунной системы в онтогене-
зе:  врожденная  гипофизарная  недо-
статочность  приводит  к  резкому 
недоразвитию тимуса и лимфоидной 
ткани, что в целом приводит к сниже-
нию иммунологических реакций ор-
ганизма [17,25].

Фармакологические  дозы  эстраге-
нов  и  андрогенов  вызывают  сниже-
ние массы тимуса, активности имму-
нокомпетентных  клеток,  подавляют 
проявления  гуморальных  и  клеточ-
ных  иммунных  реакций,  повышают 
чувствительность  к  химической  ин-
дукции опухолей  в  эксперименталь-
ных моделях [4].

Следует подчеркнуть, что влияние 
различных  гормонов  на  иммунные 
процессы как в витральных условиях, 
так и при введении в организм, опре-
деляется не только природой гормо-
нального агента (т.е.  его химической 
структурой), но и множеством других 
факторов.  К  их  числу  относятся 
прежде  всего  доза  и  продолжитель-
ность  гормонального  воздействия. 
Эффекты действия практически всех 
рассмотренных гормональных препа-
ратов дозозависимы. При этом могут 
наблюдаться  как  однонаправленные 
изменения иммунологических функ-
ций различной степени интенсивно-
сти  (например,  стимулирующие эф-
фекты  влияния  соматотропина  про-
являются в  большом диапазоне кон-
центраций гормона),  так и противо-
положные  по  характеру  изменения. 
Ярким проявлением последнего типа 
взаимодействия является влияние ГК 
на  гуморальный  ответ:  низкие  кон-
центрации гормонов стимулируют, а 
высокие  тормозят  развитие  этой ре-
акции, что особенно четко проявляет-
ся в витральных моделях. Длительное 
применение  больших  доз  гормонов 
может  приводить  к  существенному 
торможению иммунных процессов и 
функциональной  активности  имму-
нокомпетентных  клеток.  Это  отно-
сится не только к ГК, но и к некото-
рым  половым  стероидам,  а  также  к 
тиреоидным гормонам. Менее выра-
жена  дозозависимость  в  действии 
пептидных гормонов, возможно в свя-
зи с чрезвычайной неоднородностью 
применяемых препаратов и недоста-
точностью  имеющихся  в  настоящее 
время сведений [4,7,26].

Поиск  возможностей  воздействия 

на  течение  иммунологических  про-
цессов  через  центральные регулиру-
ющие  структуры  нервной  системы 
основывается  на  фундаментальных 
законах  физиологии  и  достижениях 
иммунологии. 

В медицине вопросами стимуляции 
депрессии  иммунной  системы  в  це-
лом и ее отдельных клеточных попу-
ляций занимается иммунокоррекция. 
Иммунодепрессивная и стимулирую-
щая терапия основана на принципах 
тотальной  депрессии  и  стимуляции 
иммунного ответа. 

Гипоталамические  факторы  но-
напептидергических  нейросекретор-
ных центров гипоталамуса  являются 
межуровневыми регуляторами струк-
турного гомеостазиса про– и эукари-
от,  выполняя  важную роль в  осуще-
ствлении  компенсаторных  и  при-
способительных  реакций.  При  взаи-
модействии про– и эукариотических 
клеток  существенно  изменяется 
диапазон гисто– и органотипических 
свойств  морфологических  элементов 
эукариот,  направленность  которых 
имеет выраженный репаративный ха-
рактер.  Совокупность  полученных 
данных создает прочную методологи-
ческую основу  для  дальнейшей раз-
работки  более  эффективных  спосо-
бов диагностики и лечения раневых 
процессов, в том числе и с использо-
ванием в комплексе корригирующих 
мер гипоталамических нонапептидов 
(окситоцин, вазопрессин).

По мнению многих авторов, наибо-
лее  актуальной  проблемой  является 
поиск средств и способов избиратель-
ного  воздействия  на  отдельные  суб-
популяции  клеток  иммунной  систе-
мы. Изыскание средств направленно-
го воздействия на главные регулятор-
ные клетки, на Т-хелперы и Т-супрес-
соры с нахождением путей их изби-
рательной активации или подавлени-
ем даст возможность клинической ме-
дицине  целенаправленно  регулиро-
вать иммунные процессы, так как эти 
два  типа  клеток  определяют  актив-
ность развития всех вариантов имму-
нитета. Основная задача иммунокор-
рекции  -  найти  способы  активации 
супрессии  не  иммунной  системы  в 
целом, а отдельных ее звеньев [28]. 

В  настоящее  время  анализируется 
возможность  саморегуляции,  при-
менения  психотерапевтических  воз-
действий  и  других  немедикамен-
тозных  факторов  для  влияния  на 
течение  иммунозависимых  заболева-
ний,  особое  значение  придается  ис-
пользованию  различных  вариантов 

обратной связи.
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Взаємодія основних регуляторних систем організму

В.А. Белоглазов, Г.Н. Кошукова, А.А. Алексеева
Стаття описує  сучасні погляди на інтегральні зв’язки основних регуляторних систем організму люди-
ни. Висвітлені основні механізми взаємодії та взаємо регуляції імунної, ендокринної та нервової си-
стем, вказані деякі шляхи можливої дії на головні регуляторні механізми  з метою збереження гомео-
стазу людини.  

The interaction of the main regulatory systems of the human body.

V.A. Beloglasov, G.N. Koshukova, A.A. Alexeeva
The article describes modern views on integral connections of the main regulatory systems of the human 
body.  Main mechanisms of interactions and regulations between the immune, endocrine and nervous sys-
tems are reviewed. Some ways of actions for the main mechanism of regulations for save of the homeostasis  
of the human body are described.
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