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ЕКСПЕРИМЕНТАЛЬНА 
ОЦІНКА ОРГАННОГО ІНДЕКСУ 

ІМУНОКОМПЕТЕНТНИХ ОРГАНІВ 
І НАДНИРКОВИХ ЗАЛОЗ ЩУРІВ 

НА ТЛІ МОДЕЛЮВАННЯ СТРЕСУ 
ТА ЛІКУВАЛЬНО-ПРОФІЛАКТИЧНИХ 

ЗАХОДІВ

Проблема формування та корекції хронічних стресових 
реакцій продовжує залишатися однією з найактуаль-
ніших у сучасній медицині через значний вплив стресу 

на функціонування імунної та ендокринної систем. 
Систематична дія стресорних факторів спричиняє 
атрофічні зміни у лімфоїдних органах, гіперпродукцію 
глюкокортикоїдів і призводить до дисбалансу в гіпо-
таламо-гіпофізарно-наднирковій системі. У зв’язку 
з цим актуальним постає розроблення ефективних 
лікувально-профілактичних комплексів, здатних запо-
бігати згубним наслідкам стресу та оптимізувати 
показники органного індексу імунокомпетентних орга-
нів і надниркових залоз. Метою дослідження було вплив 
лікувального комплексу препаратів на органний індекс 
імунокомпетентних органів і надниркових залоз щурів 
на тлі моделювання хронічного стресу. Матеріали  
та методи. У дослідженні використано 27 білих 
щурів-самців лінії Wistar (2-місячного віку), розподі-
лених на три групи (по 9 тварин у кожній): інтактну 
(1-ша група), із моделлю звукового стресу (2-га група) 
та із моделлю звукового стресу й додатковим засто-
суванням лікувально-профілактичного комплексу 
(3-тя група). Тривалість експерименту становила 
49  діб. Стрес моделювали за допомогою ультразву-
кового відлякувача (30–65 кГц), щоденно по 6 годин, 
з комбінованим додаванням звуку чутного діапазону. 
Тварини 3-ї групи отримували лікувально-профілак-
тичні препарати перорально. Після закінчення експе-
рименту визначали масу щурів, а також масу тимусу,  
селезінки та надниркових залоз для розрахунку 
органного індексу (у мг/100 г маси тіла). Статис-
тичний аналіз результатів проводили за допомогою 
t-критерію Стьюдента (р<0,01). Результати дослі-
дження. У тварин, яким моделювали хронічний стрес, 
спостерігалося суттєве зменшення маси тимусу (на 
47,9  %) та селезінки (на 26,5  %) порівняно з інтак-
тною групою, що свідчить про виражену стрес-
індуковану атрофію імунокомпетентних органів. 
Одночасно відзначено стрес-залежну гіпертрофію 
надниркових залоз (збільшення на 88,7 %). Тварини, які 
отримували комплекс препаратів, характеризувалися 
відновленням показників маси тимусу та селезінки, 
а також зменшенням гіпертрофії надниркових залоз 
майже до рівня інтактних щурів. Висновки. Застосу-
вання розробленого лікувально-профілактичного комп-
лексу у тварин на тлі моделювання хронічного стресу 
сприяє ефективній корекції стрес-індукованих пору-
шень, нормалізує роботу імунокомпетентних орга-
нів і зменшує ознаки гіпертрофії надниркових залоз. 
Отримані дані можуть стати підґрунтям для роз-
робки сучасних стратегій профілактики й лікування 
захворювань, пов’язаних із хронічним стресом.
Ключові слова: хронічний стрес, імунокомпетентні 
органи, надниркові залози, органний індекс, лікувально-
профілактичний комплекс, щури.
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EXPERIMENTAL EVALUATION 
OF THE ORGAN INDEX 

OF IMMUNOCOMPETENT ORGANS 
AND ADRENAL GLANDS IN RATS UNDER 
STRESS MODELING AND THERAPEUTIC 

AND PREVENTIVE MEASURES

The problem of the formation and correction of chronic 
stress reactions remains one of the most pressing issues in 
modern medicine due to the significant impact of stress on 
the functioning of the immune and endocrine systems. The 
systematic action of stress factors induces atrophic changes 
in lymphoid organs, hyperproduction of glucocorticoids, 
and leads to an imbalance in the hypothalamic-pituitary-
adrenal system. In this regard, the development of effective 
therapeutic-prophylactic complexes capable of preventing 
the detrimental effects of stress and optimizing the organ 
index of immunocompetent organs and adrenal glands is a 
matter of high priority. Aim of the study. To evaluate the 
effect of a therapeutic drug complex on the organ index 
of immunocompetent organs and adrenal glands in rats 
under chronic stress modeling. Materials and methods. 
The study included 27 male Wistar rats (2  months old), 
divided into three groups (9 animals in each): an intact 
group (Group 1), a group exposed to acoustic stress 
(Group 2), and a group with acoustic stress plus additional 
administration of a therapeutic-prophylactic complex 
(Group 3). The experiment lasted for 49 days. Stress 
was modeled using an ultrasonic repeller (30–65 kHz), 
operated 6 hours daily, with the combined addition of 

sound in the audible range. Animals in Group 3 received 
the therapeutic-prophylactic agents orally. At the end of 
the experiment, the body weight of the rats, as well as the 
weights of the thymus, spleen, and adrenal glands, were 
measured to calculate the organ index (mg/100 g of body 
weight). Statistical analysis was performed using Student’s 
t-test (p<0.01). Results. In animals subjected to chronic 
stress, there was a significant reduction in thymus mass 
(by 47.9  %) and spleen mass (by 26.5  %) compared to 
the intact group, indicating a pronounced stress-induced 
atrophy of immunocompetent organs. At the same time, 
stress-related hypertrophy of the adrenal glands was 
observed (an 88.7% increase). In the group receiving the 
therapeutic drug complex, thymus and spleen mass values 
were restored, and adrenal gland hypertrophy was reduced 
nearly to the level of intact rats. Conclusions. The use of the 
developed therapeutic-prophylactic complex in rats under 
chronic stress modeling effectively corrects stress-induced 
disorders, normalizes the function of immunocompetent 
organs, and reduces signs of adrenal gland hypertrophy. 
These findings can provide a basis for developing modern 
strategies for the prevention and treatment of diseases 
associated with chronic stress.
Key words: chronic stress, immunocompetent organs, 
adrenal glands, organ index, therapeutic-prophylactic 
complex, rats.

Проблема формування та корекції хронічних 
стресових реакцій продовжує бути однією з акту-
альних у сучасній медицині через значний вплив 
стресу на імунну систему й ендокринну регу-
ляцію організму [1, с. 138; 2, с. 537]. Система-
тична дія стресорних факторів здатна спричиняти 
структурно-функціональні зміни у лімфоїдних 
органах, порушення проліферативної активності 
імунокомпетентних клітин, гіперпродукцію глю-
кокортикоїдів, що, своєю чергою, призводить до 
дисбалансу в роботі гіпоталамо-гіпофізарно-над-
ниркової системи та розвитку низки патологічних 
процесів [1, 3]. За даними останніх досліджень, 
хронічний стрес асоціюється із системним запа-
ленням, надмірним утворенням специфічних 
і натуральних антитіл, а також атрофічними змі-
нами в органах імунної системи [2, 3].

Незважаючи на наявні експериментальні дані, 
питання комплексної профілактики та лікування 
стрес-індукованих порушень залишається недо-
статньо вивченим. У наукових публікаціях пере-
важають дослідження, що зосереджені переважно 
на окремих аспектах патогенезу або монотерапії 
окремими препаратами [2]. Водночас впрова-
дження багатокомпонентних лікувально-профі-
лактичних комплексів, спрямованих на оптиміза-
цію як імунної, так і ендокринної систем, потребує 
подальшого глибокого аналізу. Саме тому наше 
дослідження присвячене встановленню впливу 
лікувально-профілактичного комплексу пре-
паратів на органний індекс імунокомпетентних  
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органів і надниркових залоз в умовах моделю-
вання стресу, що, на нашу думку, сприятиме роз-
робці більш ефективних стратегій профілактики 
та корекції стрес-асоційованих порушень.

Метою даного дослідження була оцінка впливу 
лікувального комплексу препаратів на органний 
індекс імунокомпетентних органів і надниркових 
залоз щурів на тлі моделювання стресу.

Матеріал та методи дослідження. Були про-
ведені експериментальні дослідження, в процесі 
яких було використано 27 щурах-самцях лінії 
Wistar стадного розведення, 2-х місячного віку. 
Тварин утримували у звичайних умовах віварію 
при природному освітлені та з вільним досту-
пом до води та їжі. На протязі всього періоду 
проведення експерименту були дотримані чітко 
мікрокліматичні умови навколишнього середо- 
вища віварію: температура – (19-23°С) та воло-
гість – (50–75 %). Експериментальні дослідження 
проводили в лабораторії біохімії та віварію ДУ 
«Інститут стоматології та щелепно-лицьової 
хірургії Національної академії медичних наук 
України» (ДУ «ІСЩЛХ НАМН»). Усі експери-
менти на щурах проводилися за затвердженими 
в ДУ «ІСЩЛХ НАМН» стандартними операцій-
ними процедурами, розробленими відповідно до 
Методичних вказівок Фармакологічного Комітету 
МОЗ України та Міжнародних правил роботи 
з лабораторними тваринами [4, 5].

Тварин розподілили на три групи, по 9 тварин 
в кожній:

1 – інтактна (стандартний раціон віварію), n=9;
2 – модель звукового стресу, n=9;
3 – модель звукового стресу + комплекс пре-

паратів, n=9. 
Тривалість моделювання патології склала два 

місяці.
Для моделювання стресу використовували 

ультразвуковий відлякувач шкідників LS-912 
(виробник «Leaven Enterprise», Тайвань), якій діє 
у чутному та ультразвуковому діапазонах і має 
частоту від 30 до 65 кГц, звуковий тиск 130 дБ, 
потужність 1,5 Вт на площе до 232 м2. За реко-
мендацією виробника пристрій є ефективний для 
знищення диких щурів, мишей та комах.

Звуковий стрес ультразвуком у щурів 2 і 3 груп 
здійснювали 5 днів, за виключенням вихідних, 
по 6 годин на день за схемою: 2 дні – викорис-
товували ультразвук з частотою 30 кГц, наступні 
2 дні – 40 кГц, наступні 2 дні – 50 кГц, наступні 
2 дні – 60 кГц. Далі схему повторювали. Кож-
ного дня до ультразвуку додавали чутний звук по 
1 годині за допомогою фіксації кнопки контролю 

звуку на відлякувачі. Пристрій встановлювали на 
одному рівні з клітинами зі тваринами на відстані 
3 м від них.

Профілактику препаратами 3-ій групі щурів 
проводили кожен день зранку шляхом перораль-
ного введення комплексу. 

Тривалість експерименту склала 49 днів. 
Перед евтаназією, яку здійснювали під тіопен-
таловим наркозом (40 мг/кг), тварин позбавляли 
корму проти ночі, залишаючи вільний доступ до 
води. Визначали масу тіла безпосередньо перед 
некропією, після якої виділяли тимус, селе-
зінку та надниркові залози для визначення маси, 
органного індексу (ОІ). Визначення ОІ (як спів-
відношення маси органу до маси тіла) дозволяє 
виявити ендокринно- та імоно-пов’язані ефекти 
стресової реакції [6]. 

При статистичній обробці отриманих резуль-
татів використовувалася комп’ютерна програма 
STATISTICA 6.1. для оцінки їхньої достовірності 
та похибок вимірювань. Статистично значущу 
відмінність між альтернативними кількісними 
ознаками з розподілом, відповідним нормаль-
ному закону, оцінювали за допомогою t-критерію 
Стьюдента. Різницю вважали статистично значу-
щою при р<0,01 [7].

Результати та їх обговорення. Як показано 
у таблиці 1, хронічний звуковий стрес викликав 
у щурів достовірне зменшення органного індексу 
імунокомпетентних органів, а саме тимусу – на 
47,9 %, селезінки – на 26,5 %. Стрес-індукована 
атрофія тимусу та селезінки є відомим фактом, 
але ці дані підтверджують наявність тривалої 
стресової реакції у щурів під впливом дії уль-
тразвуку у комбінації зі звуком чутного діапа-
зону. Тимус виконує центральну роль в імунному 
захисті та кровотворення – відбувається дифе-
ренціація Т-лімфоцитів, які потрапляють з кіст-
кового мозку. Селезінка контролює гуморальний 
і клітинний імунітет – здійснюється розмноження 
і антигензалежна диференціація лімфоцитів, 
а також утворення антитіл. 

Навпаки, органний індекс надниркових залоз 
у щурів, яким моделювали хронічний звуковий 
стрес, збільшився на 88,7 %, що можна розглядати 
як стрес-залежну гіпертрофію надниркових залоз 
і є доказом наявності хронічного стресу у тварин 
2-ої групи. Причина цього – активація гіпоталамо-
гіпофізарно-надниркової системи, яка виконує 
основну нейроендокринну реакцією на стрес. 

Так, в гіпоталамусі стрес активно індукує 
вироблення кортикотропін-рилізинг-гормону 
та вазопресину, які через портальний кровотік 
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гіпофіза стимулюють секрецію адренокортико-
тропного гормону, який, своєю чергою, стиму-
лює у надниркових залозах секрецію глюкокор-
тикоїдів, що при хронічному стресі викликає 
гіпертрофію залоз. Одночасно зі стрес-залежною 
гіпертрофією надниркових залоз надлишок глю-
кокортикоїдів модулює синтез низки гормонів, 
які пригнічують імунну систему, що виражається 
у зменшенні органного індексу імунокомпетент-
них органів тимусу та селезінки. Крім того, під-
вищені рівні адреналіну, норадреналіну, корти-
золу у крові при тривалому стресі можуть бути 
фактором пошкодження кровоносних судин та 
сприяти розвитку запалення. 

Результати свідчать про те, що в умовах три-
валого впливу ультразвуку змінної частоти у ком-
бінації зі звуком чутного діапазону у тварин реа-
лізуються характерні для формування стресу 
порушення з боку надниркових залоз, які 
пов’язані з гіперпродукцією глюкокортикоїдів, 
а також з боку імунокомпетентних органів, що 
виявляються у зменшенні маси тимусу та селе-
зінки щурів.

Профілактика комплексом препаратів попе-
реджувала порушення органного індексу тим-
усу, селезінки та надниркових залоз, які були 
викликані хронічним стресом. Так, регулярне 
введення профілактичних засобів на тлі моде-
лювання стресу у щурів сприяло достовірному 
збільшенню органного індексу тимусу на 66,0 %, 
селезінки – на 21,1 % на тлі зниження на 39,3 % 
органного індексу надниркових залоз. Досліджу-
вані показники у всіх випадках відповідали зна-
ченням у інтактних тварин.

Висновки:
1.	 У тварин, яким моделювали хронічний зву-

ковий стрес, встановлено достовірне зменшення 
органного індексу імунокомпетентних орга-
нів (тимусу та селезінки) й суттєве збільшення 

маси надниркових залоз порівняно з інтактними 
щурами, що свідчить про виражену стресову 
дію ультразвуку у комбінації зі звуком чутного  
діапазону.

2.	 Тривале використання лікувально-профі-
лактичного комплексу препаратів у щурів на тлі 
моделювання хронічного стресу сприяє суттєвій 
нормалізації показників маси тимусу та селе-
зінки, а також зменшенню гіпертрофії наднирко-
вих залоз, наближаючи досліджувані параметри 
до значень інтактних тварин.

3.	 Отримані дані підтверджують доцільність 
і ефективність застосування лікувально-про-
філактичного комплексу для корекції стрес-
індукованих змін в імунній і ендокринній сис-
темах, що може стати основою для розробки 
сучасних стратегій профілактики й лікування 
хронічного стресу.
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