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В эксперименте вызвана хроническая обструктивная болезнь легких (ХОБЛ) у 75 беспородных белых 
крыс путем хронического воздействия табачного дыма. Поэтапно в 5 сериях опытов у крыс с ХОБЛ изу-
чена эффективность фототерапии от светолечебной установки СЛУ-2 и общих ламп с керамическим по-
крытием. В качестве иммуностимулятора применялся внутрь имунорикс. Проведены цитологические, 
морфологические исследования влияния использованных методов в каждой отдельной серии опытов и 
в комбинации имунорикса с фототерапией. Контролем служила ХОБЛ без проведенного лечения. Уста-
новлена стимуляция, исходно подавленной под воздействием табачного дыма макрофагальной функции 
легочной ткани при раздельном применении фототерапии и имунорикса при ХОБЛ. Комплексное при-
менение фототерапии (независимо от спектра света) и имунорикса вызывало лимфоцитарную реакцию 
в виде плотного скопления лимфоцитов в легочной ткани и угнетение макрофагальной активности ле-
гочной ткани с наклонностью к образованию тетраплоидных клеток к концу курса лечения. В связи 
с этим рекомендуется ограничить воздействие фототерапии во время приема имунорикса при ХОБЛ, 
вызванной хроническим воздействием табачного дыма, что необходимо учитывать в клинической прак-
тике.
К л юч е в ы е  с л о в а : эксперимент; табакокурение; хроническая обструктивная болезнь легких; 
фототерапия; имунорикс; макрофаги; морфология; цитология.

Sadykova G.A., Alyavi A.L., Rakhmatullaev Kh.U., Dzhambekova G.S., Tadzhikhodzhaeva Yu.Kh. 
THE EFFECTIVENESS OF PHOTOTHERAPY AND IMUNORIX 
IN THE EXPERIMENTAL CHRONIC OBSTRUCTIVE PULMONARY 
DISEASE CAUSED BY THE INHALATION OF TOBACCO SMOKE 
Open joint-stock company Republican Specialized Research and Practical Centre of Therapy and 
Medical Rehabilitation, Tashkent, Uzbekistan
We have developed the model of chronic obstructive pulmonary disease (COPD) by forcing 75 outbred white 
rats to inhale tobacco smoke. The model was used to evaluate the effectiveness of phototherapy in a sequence 
of 5 series of experiments with the use of a SLU-2 phototherapeutic apparatus and ordinary ceramic-coated 
lamps. The immunomodulating agent immunorix was orally administered to the experimental animals. The 
effects of phototherapy in combination with imunorix or without it in each experimental series were studied by 
cytological and morphological methods. The animals with untreated experimental COPD served as controls. It 
was shown that separate application of phototherapy and immunorix stimulated the macrophagal function of 
the pulmonary tissue suppressed by tobacco smoke. The combination of phototherapy (regardless of the light 
spectrum) and immunorix caused a lymphocytic reaction in the form of a dense aggregation of lymphocytes in 
the pulmonary tissue and its reduced macrophagal activity with the tendency toward the formation of tetraploid 
cells by the end of the treatment course. The results of the study give reason to recommend to decrease the 
intensity of phototherapy in the case of immunorix treatment of experimental COPD caused by the chronic 
action of tobacco smoke. This recommendation should be taken into account in the clinical practice.
K e y  w o r d s : experiment; tobacco smoking; chronic obstructive pulmonary disease; phototherapy; immunorix; 
macrophages; morphology; cytology.

Хроническая обструктивная болезнь легких 
(ХОБЛ) остается чрезвычайно распространенной 
болезнью, смертность от которой продолжает уве-
личиваться [1]. Основной причиной развития за-
болевания является вдыхание раздражающих ве-
ществ и прежде всего в процессе курения [2, 3]. 
Центральным звеном патогенеза ХОБЛ, ответствен-
ным за формирование клинических проявлений за-

болевания, является хроническая воспалительная 
реакция слизистой бронхов и паренхимы легких на 
фоне нарушенного местного и общего иммунитета 
[4—8]. При респираторных инфекциях в большин-
стве стран мира широко используются иммуномо-
дуляторы [9—11]. Нами установлена иммуномоду-
лирующая эффективность дифференцированной 
спектрозависимой дозированной фототерапии без 
и в комплексе с рибомунилом, с солодкой, бенто-
нитом, бишофитом в рандомизированных экспе-
риментальных и клинических исследованиях, что 
послужило основанием для их применения при ле-



5/2014 ФИЗИОТЕРАПИЯ, БАЛЬНЕОЛОГИЯ и РЕАБИЛИТАЦИЯ

42

чении хронических неспецифических воспалитель-
ных процессах в бронхолегочной системе [12—14]. 
Использование иммуномодуляторов при ХОБЛ, 
вызванной табакокурением, требует обоснования. 
Для профилактики и лечения респираторных ин-
фекций в современных рекомендациях ВОЗ указан 
лишь препарат Имунорикс (пидотимод), представ-
ляющий собой 3-L-пироглутамат-L-тиазолидин-4-
карбоксильную кислоту. Важным представляется 
разработка схем иммунокоррекции в сочетании с 
другими лечебными факторами. В литературе дан-
ные по механизму действия имунорикса в комплек-
се с фототерапией при экспериментальной ХОБЛ, 
вызванной табакокурением, не представлены.

Цель работы — провести сравнительную оценку 
иммуномодулирующей эффективности фототерапии 
в комплексе с Имунориксом (фирма "Abbott") на ци-
тологические и морфологические показатели при 
ХОБЛ, вызванной воздействием табачного дыма.

Материалы и методы
Модель ХОБЛ воспроизводилась у 75 белых бес-

породных крыс-самцов массой тела 120—180 г под 
ежедневным влиянием табачного дыма при помеще-
нии животных в специальную «курительную» каме-
ру на 30—40 мин в сутки на протяжении 2 мес [15—
17]. В камере создавали необходимую концентрацию 
табачного дыма, показателем которой служило со-
держание окиси углерода, определяемое с помощью 
газоанализатора УГ-2.

После декапитации подопытных животных под 
легким эфирным наркозом взяты препараты — от-
печатки с ткани легкого, бронхов и внутренних ор-
ганов. Кусочки легочной ткани, взятые для морфоло-
гических исследований, фиксировали в 10% раство-
ре нейтрального формалина и заливали парафином, 
затем гистологические срезы окрашивались гемато-
ксилином и эозином. Препараты – отпечатки с ткани 
легких, взятые для цитологического исследования, 
окрашивали по Романовскому—Гимзе. Цитологиче-
ские исследования проведены с помощью электрон-
ного бинокулярного микроскопа[18]. Морфологиче-
ские исследования проведены световым микроско-
пом ХS-213 и микроскопом фирмы "Leica".

Статистическую обработку результатов осущест-
вляли с помощью программы Microsoft Excel 7,0. 
Достоверность сдвигов и различий сравниваемых 
показателей оценивали по t-критерию Стьюдента. 
Достоверными считали различия при р < 0,05.

После получения модели ХОБЛ все животные бы-
ли разделены на 5 групп для проведения опытов.

В 1-й группе животных с ХОБЛ (n = 15) изуча-
лось воздействие на проекцию легких фототерапии 
концентрированным импульсным светом от светоле-
чебной установки СЛУ-2 (диапазон электромагнит-
ного излучения 600—800 нм с частотой 30 имп/мин). 
Продолжительность процедуры в первые 5 дней по 
5 мин, следующие 5 дней по10 мин.

Во 2-й группе животных (n = 15) с ХОБЛ изуча-
лось действие имунорикса. Этот препарат вводили 
ежедневно per os по 0,07 мг/кг по 2 раза, в течение 
20 дней.

В 3-й группе крыс (n = 15) с ХОБЛ изучалось воз-
действие инфракрасного излучения (ИК) с помощью 
медицинских ламп с различным керамическим по-
крытием серий GI, KI, ZB [19] на область легких по 5 
мин первые 5 процедур и по 10 мин в последующие 
5 дней лечения.

В 4-й группе крыс (n = 15) изучалось комплекс-
ное применение имунорикса внутрь в дозе 0,07 мг/кг 
2 раза в день и ИК от ламп с керамическим покры-
тием (по указанной выше методике).

В 5-й группе животных с ХОБЛ (n = 15) лечение 
не проводилось, изучалось течение процесса.

Сроки забоя животных: после воспроизведения 
модели ХОБЛ (через 45 дней), после 5—10—20 про-
цедур и после 30 дней после действия фактора. Во 
всех сериях опытов проведено: этапное взвешивание 
животных, измерение температуры, подсчет ЧСС, 
ЧДД, ЭКГ.

Результаты и обсуждение
До лечения, макроскопически при забое, легкие 

были местами повышенной воздушности, серо-ро-
зоватого цвета, местами ткань плотноватой конси-
стенции, красно-синюшного цвета. Стенки бронхов 
утолщены, выступали над поверхностью разреза. На 
разрезе легочная ткань имела пеструю картину, очаги 
повышенной воздушности чередовались с плотными 
красно-синюшными участками. Морфологическая 
картина соответствовала изменениям при ХОБЛ. 
Выявлены перибронхиальная инфильтрация сли-
зистой бронхов, отечность, сосочковая деформация 
стенок бронхов, очаги эмфиземы, утолщение стенок 
альвеол, полнокровность сосудов, участки разру-
шенных межальвеолярных перегородок, структуры 
ресничного эпителия и бокаловидных клеток (рис. 1; 
2-я полоса обложки).

Микроскопически альвеолы были разной величи-
ны и формы, межальвеолярные перегородки местами 
утолщены, местами разрушены, выявлены очаги эм-
физемы. Отмечалась деформация бронхов, в просвете 
десквамированный эпителий и слизисто-гнойное со-
держимое. Слизистая бронхов была гиперемирована, 
отечна, инфильтрирована лимфоцитами и единичны-
ми лейкоцитами. Гиперплазия желез слизистой обо-
лочки, выявлена в большом количестве слизь, про-
дуцируемая бокаловидными клетками. Также имела 
место лимфоцитарная инфильтрация межальвеоляр-
ной легочной ткани и выявлялись нежные прослойки 
соединительной ткани. Артерии, артериолы и капил-
ляры резко расширены и полнокровны.

Цитологическая картина на препаратах-отпечат-
ках, взятых с поверхности ткани легкого, указывала 
на резкое снижение активности альвеолярных ма-
крофагов, они были мелкими без пищеварительных 
вакуолей с содержанием темных включений (рис. 2, 
3; 2-я полоса обложки). Макрофаги 1-го ряда нахо-
дились в непосредственном контакте с альвеолярной 
мембраной (60%). Макрофаги 2-го ряда находились 
вблизи от альвеолярной мембраны (30%), а 3-го ря-
да — вдали от альвеолярной мембраны (10%).

Через 5 и 10 процедур лечения макроскопически 
сохранялась пестрота легочной ткани. Легкие серо-
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красно-розового оттенка, умеренной воздушности, 
стенки бронхов без видимых изменений.

В динамике курсового воздействия и особенно в 
отдаленные сроки после завершения лечения ИК и 
концентрированным импульсным светом выявлено 
положительное действие на морфологическую кар-
тину легочной ткани. Наблюдалась тенденция вос-
становления ресничного эпителия и бокаловидных 
клеток при ХОБЛ, вызванном воздействием табачно-
го дыма (рис. 4; 2-я полоса обложки). Выявлена не-
большая тенденция к улучшению морфологической 
картины, т. е. уменьшился воспалительный инфиль-
трат в паренхиме легкого. После 5 процедур лечения 
во всех исследуемых группах выявлена тенденция к 
активации макрофагов, они располагались вблизи от 
альвеол (57% против исходных 30%).

В 1-й группе после 10 процедур макрофаги бы-
ли расположены в 1—2—3-м ряду от альвеолярной 
мембраны с незначительно выраженной цитоплаз-
мой и пищеварительными вакуолями, т. е. наблюда-
лась тенденция к активации легочных макрофагов 
(рис. 5; 2-я полоса обложки).

Повторное исследование через 10 процедур по 
сравнению с исходными данными и контролем вы-
явило положительную динамику морфологических 
и цитологических показателей. По сравнению с ис-
ходными данными в 1—3-й группах констатирована 
достоверная активация легочных макрофагов. Они 
содержали в небольшом количестве пищеваритель-
ные вакуоли и располагались вблизи от альвеол и в 
ткани легкого (30%). Выявлено снижение количества 
нейтрофильных лейкоцитов и увеличение количе-
ства лимфоцитов. Морфологическая картина легкого 
свидетельствовала о снижении интенсивности вос-
паления.

Во 2-й группе превалировали макрофаги, распо-
ложенные во 2-м и чаще в 3-м ряду с незначительно 
выраженными пищеварительными вакуолями (рис. 
6; 2-я полоса обложки).

После 20 процедур лечения в 1—3-й группах, при 
раздельном применении фототерапии и имунорикса, 
в микроскопических исследованиях выявили даль-
нейшую активацию макрофагальной функции лег-
ких (78%), тенденцию к снижению нейтрофильных 
лейкоцитов и интенсивности воспаления, нормали-
зацию морфологической картины легких.

В 4-й группе при воздействии имунорикса и фо-
тотерапии на 20-й день лечения у 2 крыс из 15 вы-
явлены изолированные плотные образования в сре-
достении из легочной ткани размерами 2,5 на 3,5 см 
с гладкой поверхностью. На разрезе визуализиро-
валась белая плотная ткань. Морфологически ткань 
состояла из скопления лимфоидных клеток. На пре-
паратах-отпечатках из ткани легкого и с очага уплот-
нения выявлено резкое увеличение числа лимфоци-
тов. Макрофаги были неактивными (89%) с мелкими 
оголенными зернистыми двойными ядрами, с цито-
плазмой, лишенной вакуолей. Обнаружена тетрапло-
идная клетка.

В отдаленные сроки через 30 дней после пре-
кращения лечения и воздействия табачного дыма в 
1—3-й группах в препаратах легких у крыс наблю-

далась выраженная активация макрофагов с обили-
ем пищеварительных вакуолей с расположением их 
в ткани легкого (98%). Просвет большинства (95%) 
бронхов приобретал нормальные очертания, гоф-
рированность, деформации стенок бронхов вырав-
нивались, слизи, продуцирующих бокаловидных 
клеток стало меньше. Слизистая оболочка бронхов 
и паренхима органа были инфильтрированы лишь 
единичными лимфоцитами. Во всех группах, кроме 
4-й, по сравнению с группой контроля наблюдалось 
снижение интенсивности воспаления с активацией 
макрофагов легочной ткани у животных с ХОБЛ. В 
4-й группе выявлялись лимфоидная реакция и появ-
ление единичных тетраплоидных клеток.

В 5-й контрольной группе наблюдалась микрофа-
гальная реакция, макрофаги были единичными, не-
активными и располагались в 1—2-м ряду от альвеол 
(р < 0,05).

Таким образом, при ХОБЛ выявлено однонаправ-
ленное действие методов дозированной фототерапии 
и приема препарата имунорикса. Установлена стиму-
ляция макрофагальной функции легочной ткани при 
раздельном применении фототерапии и имунорикса. 
Комплексное применение фототерапии и имунорик-
са вызывает лимфоцитарную реакцию в виде плот-
ного скопления лимфоцитов в легочной ткани, угне-
тение макрофагальной активности легочной ткани с 
образованием тетраплоидных клеток, в связи с чем 
рекомендуется ограничить воздействие фототерапии 
при приеме имунорикса во время ХОБЛ, вызванной 
хроническим воздействием табачного дыма, что не-
обходимо учитывать в клинической практике.

Заключение
Цитологический контроль позволил установить 

однотипную активацию подавленного под воздей-
ствием табачного дыма клеточного защитного ме-
ханизма после дозированного воздействия красного 
и инфракрасного спектра света на воспалительный 
процесс в эксперименте.

Установлено, что комбинированное применение 
двух иммуностимуляторов (имунорикса и фототера-
пии вне зависимости от спектра света) бурно активи-
зирует лимфоцитарную клеточную реакцию.

Рекомендуется ограничить воздействие фототе-
рапии при приеме имунорикса во время ХОБЛ, вы-
званной хроническим воздействием табачного дыма, 
что необходимо учитывать в клинической практике. 
Для иммуностимуляции рекомендуется раздельное 
применение имунорикса или фототерапии в ком-
плексной базисной терапии респираторных боль-
ных. Комплексное применение иммуномодулятора 
и дозированной фототерапии требует дальнейшего 
исследования.
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