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Цель работы состояла в исследовании влияния разных доз двух соединений ам-
мония, хлорида (ХА) и карбоната (КА), а также их сочетания с декофеинизиро-
ванным экстрактом зеленого чая (ЭЗЧ) на иммунологические показатели пери-
ферической крови крыс при физической нагрузке высокой интенсивности.
С использованием гематологического анализатора и проточного цитофлуори-
метра установлены изменения абсолютного и относительного количества гра-
нулоцитов, лимфоцитов, естественных киллеров, наивных и зрелых эффектор-
ных клеток, а также некоторых минорных фракций лимфоцитов через сутки
после окончания цикла принудительного плавания. Иммунологические пока-
затели сопоставлены с продолжительностью плавания в последний день на-
грузки и со средней продолжительностью плавания за 4 дня предельной на-
грузки. Выявленные изменения свидетельствуют о высокой адаптогенной эф-
фективности ХА в дозе 20 мг/кг, поскольку животные этой группы показали
высокие функциональные результаты и у них не найдено признаков дезадапта-
ции и перенапряжения иммунитета. КА в дозе 10 мг/кг приводит к аналогично-
му повышению функциональных результатов, но это сопряжено с мобилизацией
клеточного иммунитета крыс. Повышение дозы КА в два раза ведет к срыву адап-
тации. ЭЗЧ не способствует повышению физической работоспособности, одна-
ко оказывает позитивное влияние на состояние иммунной системы животных.
Сочетание ЭЗЧ с солями аммония не приводит к существенному улучшению
функциональных показателей и в целом негативно влияет на клеточный имму-
нитет животных группы ЭЗЧ + КА10, в меньшей степени – группы ЭЗЧ + ХА20.
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Известно, что умеренные физические нагрузки положительно влияют на имму-
нитет, обеспечивая лучшую устойчивость к инфекциям и общий иммунологиче-
ский надзор [1]. Однако физическая нагрузка высокой интенсивности оказывает
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негативное влияние на иммунные функции [2, 3]. Количество и функциональная
активность циркулирующих клеток врожденного и приобретенного иммунитета
могут существенно изменяться в зависимости от продолжительности и интенсив-
ности тренировок, тогда как применение некоторых нутрицевтиков и раститель-
ных экстрактов способствует улучшению иммунных функций и повышению физи-
ческих кондиций [4]. Экспериментальные исследования эффективности различ-
ных препаратов проводят чаще всего с использованием грызунов в моделях
беговой и плавательной нагрузки [5]. Ранее мы показали, что применение декофе-
инизированного экстракта зеленого чая (ЭЗЧ) в модели принудительного плава-
ния повышает выносливость крыс за счет дополнительного участия в работе мед-
ленных мышц, адаптация которых к нагрузке сопряжена с повышением экспрес-
сии генов, ответственных за регуляцию баланса ионов Са2+ [6]. Сравнение ЭЗЧ и
одного из эндогенных продуктов метаболизма аминокислот – аммиака, который в
виде раствора хлорида аммония (ХА) был апробирован в самостоятельном виде и в
сочетании с ЭЗЧ, позволило установить стимулирующий эффект ХА, превышаю-
щий действие ЭЗЧ [7]. Исследования ультраструктуры мышечных волокон m. sole-
us (SOL) и m. extensor digitorum longus (EDL) крыс после цикла принудительного
плавания на фоне действия ЭЗЧ и двух разных солей аммония, хлорида или карбо-
ната (КА) в дозе 10 мг/кг показали, что эффективность препаратов зависит, прежде
всего, от адаптационных изменений Т-трубочек и митохондрий быстрых мышц, но
она повышается при участии медленных мышечных волокон в структурно-функци-
ональной адаптации к предельной физической нагрузке [8]. Сравнение разных доз
(10 и 20 мг/кг) ХА и КА на продолжительность плавания и максимальный уровень
лактата позволило установить более высокую эффективность ХА в дозе 20 мг/кг по
сравнению с 10 мг/кг, тогда как эффективность КА в дозе 10 мг/кг примерно соот-
ветствовала эффективности ХА в дозе 20 мг/кг [9]. Из 16 измеренных биохимиче-
ских показателей эритроцитов наибольшее количество достоверных отклонений от
контрольных значений было выявлено у крыс, получавших ХА в дозах 20 и
10 мг/кг, наименьшее количество – у крыс, получавших КА в этих же дозах [10].
Сравнительный анализ уровней восстановленного глутатиона и 2,3-бисфосфо-
глицерата, активностей 5'-нуклеотидазы, Са- и Na/K-АТФаз свидетельствует о
более строгом контроле механизма доставки кислорода в ткани крыс, получав-
ших ХА в дозе 20 мг/кг [10]. По совокупности функциональных и биохимических
показателей ХА в дозе 20 мг/кг обладал некоторым преимуществом перед КА в дозе
10 мг/кг, однако никакие выводы об эффективности и безопасности того или иного
препарата без учета его влияния на состояние иммунной системы не могут считаться
обоснованными. Кроме того, представляет интерес исследование сочетанного воз-
действия ЭЗЧ и солей аммония на адаптационные возможности организма и роль
иммунной системы в механизмах адаптации к экстремальной физической нагрузке.

Цель данной работы – провести сравнительный анализ эффективности двух доз
разных солей аммония, хлорида и карбоната, а также их сочетанного действия с
ЭЗЧ на функциональные, гематологические и иммунологические показатели крыс
через сутки после окончания цикла принудительного плавания.

МЕТОДЫ ИССЛЕДОВАНИЯ

Эксперименты выполнены в соответствии с Правилами проведения работ с жи-
вотными, утвержденными комиссией по этике Института эволюционной физио-
логии и биохимии им. И.М. Сеченова РАН. Подробно методика плавательной на-
грузки была представлена ранее [7]. Коротко, крыс-самцов массой 200 ± 10 г пред-
варительно адаптировали к воде в течение 5 дней. На 6-е сутки проводили
тестирование с грузом, составлявшего 7% от массы тела. По результатам тестиро-
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вания было сформировано 9 групп: 1-я – интактные животные (отрицательный
контроль, n = 17); 2-я – положительный контроль: плавание и пероральное введе-
ние NaCl (физиологический раствор) в дозе 10 мг/кг (n = 12) за 5 мин до начала на-
грузки; 3-я и 4-я группы –введение ХА в дозе 10 (n = 7) и 20 мг/кг (n = 19) соответ-
ственно за 5 мин до начала нагрузки; 5-я и 6-я группы –введение КА в дозе 10 (n = 20) и
20 мг/кг (n = 8) соответственно за 5 мин до начала нагрузки; 7-я группа (ЭЗЧ, n = 9) –
введение перорально водного раствора препарата ЭЗЧ в дозе 12 мг/кг в пересчете
на катехины за 2 ч до нагрузки и через 2 ч после окончания нагрузки (суточная доза
катехинов 24 мг/кг); 8-я группа (ЭЗЧ + ХА, n = 8) – плавание на фоне введенного
ЭЗЧ (доза и режим введения, как в 7-й группе) в сочетании с ХА (20 мг/кг за 5 мин
до начала нагрузки); 9-я группа (ЭЗЧ + КА, n = 8) – плавание на фоне ЭЗЧ (доза и
режим введения, как в 7-й группе) в сочетании с КА (10 мг/кг за 5 мин до начала
нагрузки). Все препараты вводили, начиная со 2-й недели эксперимента. В течение
пяти суток 2-й недели и шести суток 3-й недели эксперимента крыс подвергали
нормированной нагрузке: общая продолжительность плавания составляла 50–60%
от показателей тестирования. На шестые сутки 2-й недели эксперимента проводи-
ли промежуточное тестирование. В течение четырех дней 4-й недели эксперимента
крыс ежедневно подвергали предельной нагрузке. Через сутки после последней на-
грузки животных умерщвляли посредством декапитации, смешанную кровь соби-
рали в гепаринизированные пробирки. Гематологический анализ выполняли на
анализаторе Medonic M20 (Boule Medical AB, Швеция), подсчитывали лейкоциты
(WBC), абсолютное и процентное содержание лимфоцитов (LYM), нейтрофилов
(GRAN) и моноцитов (MON). Для выявления основных субпопуляций лимфоци-
тов периферической крови в пробирки 10 × 75 мм (Beckman Coulter, США) вносили по
50 мкл цельной крови, после чего образцы окрашивали препаратами антител,
конъюгированных с различными флуорохромами (все антитела производства Bio-
legend, США). Для выявления основных субпопуляций лимфоцитов перифериче-
ской крови использовали следующий набор антител: CD45-APC/Cy7, CD3-APC,
CD4-PE/Cy7, CD8a-PerCP, CD161a-PE и CD45RA-FITC. Данная комбинация ан-
тител применялась для выделения общей популяции Т-лимфоцитов – клеток, экс-
прессирующих CD3 на своей поверхности, а также популяций Т-хелперов и цито-
токсических Т-клеток, несущих на своей поверхности, помимо CD3, еще и CD4
или CD8a соответственно. В-клетки периферической крови определялись как
CD3–CD45RA+, тогда как натуральные киллерные клетки (NК-клетки) обладали фе-
нотипом CD3–CD161a+. Кроме того, определяли содержание NКТ-клеток – Т-лим-
фоцитов, коэкспрессировавших CD161a на своей поверхности (фенотип CD3+CD161a+).
С использованием антител против CD44H, конъюгированных с FITC, и против
CD62L, конъюгированных с РЕ, Т-хелперы и цитотоксические Т-клетки были разде-
лены на следующие субпопуляции: “наивные” клетки с фенотипом CD44–CD62L+,
клетки центральной памяти (CD44+CD62L+), клетки эффекторной памяти
(CD44+CD62L–) и зрелые эффекторные клетки (CD44–CD62L–). Анализ образ-
цов проводили на проточном цитофлуориметре Navios™ (Beckman Coulter, США),
оснащенном двумя диодными лазерами 488 и 638 нм. Для каждого из образцов ана-
лизировали не менее 20000 лимфоцитов. Математическую обработку цитофлуоримет-
рических данных проводили при помощи программ Navios Software v.1.2 и Kaluza™
v.1.3 (Beckman Coulter, США).

Статистический анализ. Рассчитывали средние значения, медианы, квартили
Q1–Q3. Для оценки значимости различий между группами использовали критерий
Краскела–Уоллиса. Уровень корреляции рассчитывали по Спирмену (значение
rho, 2-сторонняя). Различия считали значимыми при уровне достоверности более
95% (p < 0.05). Расчеты проводили в двух совместимых средах Excel 2016 и Past 3.24,
использовали лицензионные программы.



1353ИММУННОЛОГИЧЕСКИЕ И ФУНКЦИОНАЛЬНЫЕ ПОКАЗАТЕЛИ

РЕЗУЛЬТАТЫ ИССЛЕДОВАНИЯ И ИХ ОБСУЖДЕНИЕ

У крыс контрольной группы продолжительность плавания в последние сутки
эксперимента, как и средняя продолжительность плавания за 4 суток предельной
нагрузки, значимо не изменилась по отношению к исходному уровню. Крысы, по-
лучавшие ХА в дозе 10 мг/кг (группа ХА10), также не демонстрировали статистиче-
ски значимого повышения выносливости. В группе ХА20 средняя продолжитель-
ность плавания увеличилась на 35%, а продолжительность плавания в последний
день нагрузки – в полтора раза по сравнению с контролем (рис. 1A, B). Однако в
группах, получавших КА, увеличение дозы не привело к повышению продолжи-
тельности плавания крыс: если у крыс группы КА10 показатели продолжительно-
сти плавания практически совпадали с показателями группы ХА20, то у крыс груп-
пы КА20 не наблюдалось даже тенденции к повышению этого показателя. Приме-
нение ЭЗЧ, а также сочетание ЭЗЧ с хлоридом и карбонатом аммония в дозах 20 и
10 мг/кг соответственно не привело к повышению средней продолжительности

Рис. 1. Средняя продолжительность плавания крыс в течение 4 дней предельной нагрузки (А) и продол-
жительность плавания в последний день (B), медианы (min; max). *, ** – отличия от группы положи-
тельного контроля (PC) статистически значимы (р < 0.05 и р < 0.01 соответственно).
Расшифровка аббревиатур: PC – положительный контроль (введение раствора NaCl за 5 мин до нагрузки);
ACl10 – введение хлорида аммония в дозе 10 мг/кг; ACl20 – введение хлорида аммония в дозе 20 мг/кг;
ACr10 – введение карбоната аммония в дозе 10 мг/кг; ACr20 – введение карбоната аммония в дозе 20 мг/кг;
GTE – введение водного раствора ЭЗЧ в дозе 12 мг/кг в пересчете на катехины за 2 ч до нагрузки и через
2 ч после окончания нагрузки (суточная доза катехинов 24 мг/кг); GTE + ACl – введение ЭЗЧ дважды в
день и ХА (20 мг/кг) за 5 мин до начала нагрузки; GTE + АCr – введение ЭЗЧ дважды в день и КА (10 мг/кг) за
5 мин до начала нагрузки.
Fig. 1. Average swimming time of rats during 4 days of maximum load (A) and swimming time on the last day (B),
median (min; max). *, ** – differences from the positive control (PC) group are statistically significant (p < 0.05
and p < 0.01 respectively).
The meaning of abbreviations: PC – positive control (introduction of NaCl solution 5 min before the load);
ACl10 – administration of ammonium chloride at a dose of 10 mg/kg; АCl20 – administration of ammonium
chloride at a dose of 20 mg/kg; ACr10 – introduction of ammonium carbonate at a dose of 10 mg/kg; АCr20 –
introduction of ammonium carbonate at a dose of 20 mg/kg; GTE – the introduction of an aqueous solution of
GTE at a dose of 12 mg/kg in terms of catechins 2 h before the load and 2 h after the end of the load (daily dose of
catechins 24 mg/kg); GTE + ACl20 – administration of GTE twice a day and ACl (20 mg/kg) 5 min before the
start of the load; GTE + ACr10 – administration of GTE twice a day and ACr (10 mg/kg) 5 min before the start
of the load.
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плавания, однако, показатели 4-го дня у животных группы ЭЗЧ + КА10 близки к
показателям групп ХА20 и КА10 (рис. 1B).

Гематологический анализ. По данным гематологического анализа, у крыс группы
ХА10 выявлен максимальный уровень эритроцитов, который статистически значи-
мо в среднем на 10% превышал соответствующий уровень у крыс отрицательного и
положительного контроля, на 6% – уровень группы ХА20 и на 20% – уровень груп-
пы ЭЗЧ + КА10 (рис. 2).

Достоверное снижение уровня тромбоцитов на 40% (p < 0.05) выявлено лишь у
крыс группы ЭЗЧ + КА10 относительно отрицательного контроля, хотя следует от-
метить тенденцию (p < 0.1) к уменьшению количества тромбоцитов в этой же груп-
пе относительно групп ХА20 и КА10, представители которых показали лучшие ре-
зультаты продолжительности плавания (рис. 3).

Физиологические реакции при интенсивной физической нагрузке обычно со-
провождаются ускоренной инфильтрацией лейкоцитов, дифференцировкой лим-
фоцитов и продукцией провоспалительных цитокинов [11]. Нейтрофилы, как из-
вестно, являются полностью дифференцированными короткоживущими клетками.
Время их циркуляции в крови составляет около 10 ч, затем они мигрируют в ткани,
где подвергаются спонтанному апоптозу в течение 1–2 дней и фагоцитируются
тканевыми макрофагами [12]. Количественный характер перераспределения лим-
фоцитов и гранулоцитов в разных группах необходимо трактовать, памятуя о пре-
обладании лимфоцитов в лейкоцитарном профиле грызунов, в отличие от преоб-
ладания нейтрофилов в аналогичном профиле человека.

Рис. 2. Количество эритроцитов в разных группах крыс через сутки после окончания цикла принудитель-
ного плавания. *, ** – отличия между группами статистически значимы (р < 0.05 и р < 0.01 соответствен-
но). NC – отрицательный контроль (интактные животные); остальные обозначения те же, что на рис. 1.
Fig. 2. The number of erythrocytes in different groups of rats one day after the end of the forced swimming cycle.
*, ** – differences between the groups are statistically significant (p < 0.05 and p < 0.01 respectively). NC – neg-
ative control (intact animals); other designations are the same as in fig. 1.
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Рис. 3. Количество тромбоцитов в разных группах крыс через сутки после окончания цикла принуди-
тельного плавания. Обозначения те же, что на рис. 1 и 2.
Fig. 3. The number of platelets in different groups of rats one day after the end of the forced swimming cycle. Des-
ignations are the same as in fig.1 and 2.
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Интенсивная физическая нагрузка в нашем эксперименте не вызвала каких-ли-
бо изменений уровня лейкоцитов, который был примерно одинаков во всех груп-
пах животных; незначительные отличия между группами не попадали даже под
определение “тенденции” (0.05 < р < 0.1). Абсолютные количества лимфоцитов,
гранулоцитов и моноцитов также не имели достоверных отличий между группами,
однако, выявлены статистически значимые относительные изменения уровня лим-
фоцитов у крыс группы КА10 (повышение на 4–10% по отношению к группам
ХА20, КА20 и ЭЗЧ + ХА20) и уровня гранулоцитов у крыс этой же группы (пони-
жение на 10–30% по отношению к группам ХА10, ХА20 и КА20) (рис. 4A, B). Эти
изменения могут свидетельствовать об адаптивном дисбалансе клеточного имму-
нитета у крыс группы КА10, что связано с демонстрацией относительно высоких
функциональных результатов и, вероятно, сопутствующим повреждением мышеч-
ных волокон. Поскольку мы не выявили изменений относительного и абсолютно-
го количества В-лимфоцитов в разных группах животных по отношению к интакт-
ному (отрицательному) контролю (здесь не показано), наблюдаемые изменения
лимфоцитарного профиля должны быть обусловлены субпопуляциями клеточного
иммунитета.

Показатели в группах животных, которым вводили ХА, оставались на уровне ин-
тактного контроля, тогда как более значительная разница с группой КА20 обуслов-
лена отклонением показателей этой группы от показателей контроля, что может
свидетельствовать о перенапряжении или даже срыве адаптации животных при по-
вышении дозировки карбонатной соли аммония в два раза. Следует также отме-
тить, что, согласно полученным медианам, применение ЭЗЧ в сочетании с КА10
оказывает аддитивный эффект на изменение доли лимфоцитов и эффект потенци-
рования на изменение доли гранулоцитов, хотя сравнительно малая выборка групп
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ЭЗЧ и ЭЗЧ + КА10 не позволила получить статистически значимые отличия. Од-
нако эти предположения частично подтверждаются изменениями относительного
и абсолютного количества NK-клеток: достоверные отличия в 2 и 1.5 раза соответ-
ственно выявлены между группами ЭЗЧ + КА10 и ХА20, в первой из которых уро-
вень NK-клеток повышен, а во второй понижен относительно контроля (рис. 5А, B).
Повышение уровня и/или активности NK-клеток происходит не только при инфи-
цировании клеток вирусами или злокачественном перерождении, как это счита-
лось не так давно. Например, активация NK-клеток отмечена при иктогенезе в пи-
локарпиновой модели судорог у грызунов [13]. Более того, по данным работы [14],
наибольшее увеличение (в среднем в 5.6 раза) NK-клеток наблюдается сразу после
максимальной нагрузки, затем происходит их перераспределение в тканях, в том
числе, из-за миграции NK-клеток в места повреждения мышц [15]. Уровень NK-
клеток может значимо изменяться в зависимости от интенсивности физической
нагрузки, что также определяет уровень содержания NK-лимфоцитов в восстано-
вительный период [16]. Таким образом, у животных группы ЭЗЧ + КА10, вероятно,
происходит повреждение миоцитов и развитие воспалительного процесса, острая
фаза которого, связанная с распознаванием антигена, либо недавно миновала, ли-
бо подходит к концу, и процесс переходит в эффекторную фазу иммунного ответа.
Можно предположить, что фаза распознавания антигена слабо выражена у крыс,
т.к. предельную нагрузку они ранее не испытывали и соответствующие антигены
не были экспрессированы миоцитами. Возможно, по этой причине активация
лимфоцитов на следующей стадии иммунного ответа обеспечивается, главным об-
разом, NK-клетками.

Минорные субпопуляции Т-лимфоцитов. На самой ранней стадии дифференци-
ровки Т-лимфоциты (тимоциты) не экспрессируют корецепторы CD4 и CD8 и
определяются как двойные негативные, CD4–CD8– или DN (double negative). На следу-
ющей стадии созревания тимоциты экспрессируют оба маркера, CD4+CD8+ или DP
(double positive). В циркулирующей крови DN и DP встречаются в малых количе-
ствах, динамика этих клеток при экстремальных состояниях и заболеваниях даже у
человека очень слабо изучена, а при физических нагрузках не изучена вовсе, так
что наши данные, полученные на крысах, являются во многих отношениях пио-
нерскими. Анализ минорных субпопуляций Т-лимфоцитов не выявил существен-
ных отличий между группами по относительному и абсолютному уровню DP лимфо-

Рис. 4. Доля (%) лимфоцитов (A) и гранулоцитов (B) в разных группах крыс через сутки после цикла
принудительного плавания. Обозначения те же, что на рис. 1 и 2.
Fig. 4. The proportion (%) of lymphocytes (A) and granulocytes (B) in different groups of rats one day after the
forced swimming cycle. Designations are the same as in fig. 1 and 2.
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цитов. Повышенный уровень этой субпопуляции выявлен при некоторых онкологи-
ческих и инфекционных заболеваниях и может быть обусловлен преждевременным
выходом DP-клеток из тимуса [17–19]. В то же время, у крыс группы ЭЗЧ отмечено
повышение уровня абсолютного количества DN-клеток по отношению к группам отри-
цательного и положительного контроля (р < 0.05), а у крыс группы ЭЗЧ + КА10 – повы-
шение относительного количества DN-клеток по отношению к группам положи-
тельного контроля, ХА10 и ХА20 (рис. 6A, B). Здесь следует сказать о двух дополни-
тельных особенностях DN-клеток. Первая особенность состоит в том, что в их
плазматической мембране экспрессированы рецепторы интерлейкина 2, IL-2Rα и
IL-2Rβ, которые также являются специфическими маркерами регуляторных Т-клеток
[20]. Вторая особенность – экспрессия рецептора Notch1, активация которого – необхо-
димое условие дифференцировки DN-клеток в Т-лимфоциты, в отсутствие кото-
рой дифференцировка DN-клеток происходит по другим путям с образованием
NK-лимфоцитов, B-лимфоцитов или миелоидных клеток [21]. Уровень экспрес-
сии и степень активации этих рецепторов заслуживает отдельного исследования, од-
нако, принимая во внимание отсутствие изменений количества В-лимфоцитов, на-
ряду с повышенным уровнем абсолютного и относительного количества NK-клеток
в группах ЭЗЧ и ЭЗЧ+КА10 соответственно, можно предположить нарушение экс-
прессии и/или активации рецептора Notch1 в этих группах, и, как следствие, – на-
рушение дифференцировки DN-клеток.

Субпопуляция Т-лимфоцитов, получившая название NKT-клеток, экспрессиру-
ет как маркеры NK-клеток (у человека это CD16 и CD56, у крыс CD161a+), так и
Т-клеточные дифференцировочные антигены (в первую очередь CD3+) и относят-
ся к клеткам врожденного иммунитета. Они представляют собой минорную попу-
ляцию Т-клеток, которая благодаря своей аутореактивности и способности быстро
продуцировать различные цитокины, обеспечивает связь между врожденным и
адаптивным звеньями иммунитета [22]. Анализ содержания NKT-клеток в перифе-
рической крови крыс через сутки после окончания цикла принудительного плава-
ния выявил редкое совпадение (в нашем эксперименте – единственное) статистиче-
ски значимых изменений относительного и абсолютного количества клеток, характер
которых при этом был во многом похож на относительные изменения DN-клеток:
максимальное увеличение по отношению к отрицательному контролю – в группе

Рис. 5. Относительное (%, A) или абсолютное количество (×109 кл./л, B) NK-клеток в разных группах
крыс через сутки после окончания цикла принудительного плавания. Обозначения те же, что на рис. 1 и 2.

Fig. 5. Relative (%, A) or absolute number (×109 cells/L, B) of NK cells in different groups of rats one day after
the end of the forced swimming cycle. Designations are the same as in fig. 1 and 2.
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ЭЗЧ+КА10, максимальное уменьшение – в группе ХА20, достоверные отличия от-
носительных и абсолютных показателей группы ЭЗЧ+КА10 по отношению к пока-
зателям групп положительного контроля, ХА10 и ХА20, а также показателей груп-
пы ЭЗЧ по отношению к группе ХА20 (рис. 7A, B). В отличие от NK-клеток, где из-
менения могут быть зарегистрированы сразу после физической нагрузки, в другой
модели длительной физической нагрузки (бег на тредмилле с нарастающей интен-
сивностью) значимые изменения уровня NKT-клеток в крови крыс были выявле-
ны лишь через 7 суток после окончания цикла продолжительностью 9 нед. [23, 24].
Снижение количества NKT-клеток сопровождалось уменьшением соотношения
хелперов 1-го и 2-го типа, что свидетельствует об усилении гуморальной и ослабле-
нии клеточной составляющей иммунитета и в целом расценивается авторами ис-
следования как отрицательный эффект перенагрузки, связанный с ослаблением
иммунитета. К сожалению, в этой модели не была предусмотрена оценка функцио-
нальной эффективности, акцент был сделан на получении эффекта физической пе-
ренагрузки как таковой и ее связи с уровнем напряжения иммунитета, в отличие от
нашей модели принудительного плавания, где главная задача состояла в поиске кор-
реляций и причинно-следственных связей между функциональной эффективностью
препаратов и физиолого-биохимическими (в том числе иммунологическими) пока-
зателями. В нашей модели изменения уровня NKT-клеток выявлены гораздо рань-
ше, через сутки после окончания цикла плавательной нагрузки, причем у животных,
показавших максимальную функциональную эффективность (группа ХА20), уро-
вень NKT-клеток уменьшается, тогда как повышение уровня этих клеток выявлено в
группе крыс, показавших минимальную эффективность (группа ЭЗЧ+КА10). Одна-
ко мы не склонны связывать полученные изменения исключительно с негативной
модуляцией иммунитета, поскольку именно функциональный критерий является
определяющим в оценке качества адаптации, физиологического и иммунологиче-
ского статуса животных. Для уточнения механизмов адаптации иммунной системы к
предельным нагрузкам необходимо рассмотреть изменение соотношения основных
субпопуляций Т-лимфоцитов (цитотоксических и хелперов), а также выявить корре-
ляционную зависимость индивидуальных иммунологических показателей крыс с
индивидуальной продолжительностью плавания.

Анализ субпопуляций цитотоксических Т-лимфоцитов (Tc). Известно, что по мере
дифференцировки Т-клетки изменяют поверхностный фенотип и свои функцио-

Рис. 6. Относительное (%, A) или абсолютное количество (×109 кл./л, B) DN-клеток в разных группах
крыс через сутки после окончания цикла принудительного плавания. Обозначения те же, что на рис. 1 и 2.

Fig. 6. Relative (%, A) or absolute number (×109 cells/L, B) DN-cells in different groups of rats one day after the
end of the forced swimming cycle. Designations are the same as in fig. 1 and 2.
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Рис. 7. Относительное (%, A) или абсолютное количество (×109 кл./л, B) NKT-клеток в разных группах
крыс через сутки после окончания цикла принудительного плавания. Обозначения те же, что на рис. 1 и 2.

Fig. 7. Relative (%, A) or absolute number (×109 cells/L, B) of NKT cells in different groups of rats one day after
the end of the forced swimming cycle. Designations are the same as in fig. 1 and 2.
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нальные особенности. На основании экспрессии CD44 (определяет способность к
миграции в не-лимфоидные ткани) и CD62L (способность к миграции через высо-
кий эндотелий лимфатического русла) каждая из основных популяций Т-клеток
может быть разделена на субпопуляции. Так, “наивные” цитотоксические Т-клет-
ки (CD44–62L+) обладают высоким пролиферативным потенциалом, продуциру-
ют IL-2, способны к миграции в ткани и не имеют эффекторных функций. Клетки
центральной памяти (CD44+62L+) способны к пролиферации при непосредствен-
ном контакте с антигеном без этапа его презентации дендритными клетками и
макрофагами, продуцируют IL-2 и интерферон-γ (IFN-γ), но не имеют киллерной
активности. Клетки эффекторной памяти (CD44+62L–) и зрелые эффекторы
(CD44–62L–) продуцируют в основном IFN-γ и TNF-α, обладают цитотоксиче-
ской активностью [3].

Согласно данным нашего эксперимента, повышение доли наивных цитотоксических
Т-клеток имеет характер тенденции (p < 0.1) в группах ХА10 и ХА20 (рис. 8A), однако,
определение абсолютного количества этих клеток позволило выявить статистиче-
ски значимое повышение количества клеток этой субпопуляции в этих же группах экс-
периментальных животных (рис. 8B). В группах ЭЗЧ+ХА20 и особенно ЭЗЧ+КА10, на-
оборот, выявлены статистически значимые изменения доли наивных цитотоксиче-
ских Т-клеток по сравнению с группой ХА10 (для обеих сравниваемых групп), а также по
сравнению с группами NaCl, ХА20 и КА10 (только для группы ЭЗЧ+КА10) (рис. 8A).
Абсолютное количество этих клеток в группах с ЭЗЧ не имеет статистически зна-
чимых отличий от показателей других групп (рис. 8B).

Что касается клеток эффекторной памяти и зрелых эффекторов (3-я и 4-я ста-
дии дифференцировки Т-клеток соответственно), то их относительное уменьше-
ние статистически значимы в группах ХА10 и ХА20 соответственно (рис. 8B, E).
В то же время в группах ЭЗЧ, ЭЗЧ+ХА20 и ЭЗЧ+КА10 выявлено достоверное уве-
личение относительного количества этих субпопуляций клеток по сравнению с
группами положительного контроля (NaCl), ХА10, ХА20 и КА10. Более того, в
группе ЭЗЧ+КА10 выявлено достоверное увеличение абсолютного количества
клеток эффекторной памяти и зрелых эффекторов по отношению к группам NaCl,
ХА10, ХА20 и КА10, это отличие достигало почти 600% (например, зрелые эффек-
торы в группе ЭЗЧ+КА10 по сравнению с группой ХА20, рис. 8D, F). Известно, что
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оптимальная, неизнурительная физическая нагрузка приводит к повышению уров-
ня наивных Т-клеток, это является признаком стимуляции/укрепления иммунной
системы спортсменов. Однако перетренировка обусловливает изменение баланса
– уменьшение доли наивных и увеличение доли зрелых эффекторов, что свиде-

Рис. 8. Относительное (%) или абсолютное количество (×109 кл./л) цитотоксических лимфоцитов в
разных группах крыс через сутки после окончания цикла принудительного плавания: “наивные”
клетки (A, B), клетки эффекторной памяти (C, D), зрелые эффекторные клетки (E, F). Обозначения те
же, что на рис. 1 и 2.

Fig. 8. Relative (%) or absolute number (×109 cells/L) of cytotoxic lymphocytes in different groups of rats one
day after the end of the forced swimming cycle: “naive” cells (A, B), effector memory cells (C, D), mature effector
cells (E, F). Designations are the same as in fig. 1 and 2.
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тельствует об ослаблении иммунитета и восприимчивости к заболеваниям, в част-
ности, к вирусным инфекциям [3].

Анализ субпопуляций Т-хелперов (Th). Максимальное увеличение доли наивных
Th выявлено у крыс группы ХА10, максимальное уменьшение – у крыс группы
ЭЗЧ+ХА20, разница между медианами этих групп составила 14% (р < 0.01). Сниже-
ние доли наивных Th в группе ЭЗЧ+ХА20 имеет статистически значимый характер
по отношению не только к группе ХА10, но также к группам отрицательного и по-
ложительного контроля, ХА20, КА10 и КА20. Несколько меньшее снижение доли
Th выявлено у крыс группы ЭЗЧ+КА10, достоверность изменений установлена для
всех перечисленных групп за исключением группы КА10, по отношению к которой
изменения имеют характер тенденции (р < 0.1). Также следует отметить достовер-
ность отличий между группой ХА10, с одной стороны, и группами КА10 и ЭЗЧ, с
другой стороны (рис. 9A). Профиль абсолютного количества наивных Th по груп-
пам выглядел несколько по-другому: если минимальное количество также было вы-
явлено у крыс группы ЭЗЧ+ХА20, то максимальное количество оказалось, как ни
странно, у крыс группы ЭЗЧ (рис. 9B), разница между ними составила 65% (р < 0.05).
Далее, в порядке убывания, расположились группы положительного контроля, ХА20
и ХА10, у представителей которых отклонения от показателей группы ЭЗЧ+ХА20
также имело статистически значимый характер, тогда как отклонения от отрица-
тельного контроля имело характер тенденции (р < 0.1).

На следующей стадии дифференцировки распределение относительного коли-
чества хелперов центральной памяти выглядит следующим образом: минимум – у
представителей группы ХА10, достоверность отличий выявлена по отношение ко
всем другим группам за исключением группы КА20 (рис. 9C); максимум – у пред-
ставителей групп ЭЗЧ+ХА20 и ЭЗЧ+КА10, превышение минимального уровня бо-
лее чем радикальное – в 2.5 раза, достоверность отличий выявлена по отношению
к группам положительного контроля, ХА10, ХА20, КА10 и КА20. Распределение
медиан абсолютного количества Т-хелперов достаточно хорошо соответствует рас-
пределению относительного количества этих клеток: минимум у крыс групп ХА10
и КА20, хотя по количеству достоверных отличий по отношению к другим группам
группа КА20 опережает группу ХА10; максимум с разницей в 2 раза – у крыс групп
ЭЗЧ и ЭЗЧ+КА10, но и здесь, если судить по количеству достоверных отличий,
группа ЭЗЧ впереди (рис. 9D).

Относительное количество Т-хелперов эффекторной памяти повышено во всех
экспериментальных группах, но максимальное их количество и статистически зна-
чимые отличия в 1.5–2 раза от групп отрицательного контроля, ХА10 и ХА20 выяв-
лены в группах ЭЗЧ+ХА20 и ЭЗЧ+КА10 (рис. 9E). Абсолютное количество этой
субпопуляции хелперов максимально в группах КА10 и ЭЗЧ + ХА20 (достоверные
отличия в 2 раза от группы отрицательного контроля, несколько меньше – у крыс
положительного контроля и ЭЗЧ+КА10 (р < 0.1 по отношению к отрицательному
контролю) (рис. 9F).

Среди зрелых эффекторов, клеток последней стадии дифференцировки, не вы-
явлено достоверных отличий между группами по относительному количеству кле-
ток, тем не менее, отметим максимальное значение медианы группы КА20 (р < 0.1
по отношению к отрицательному контролю и ЭЗЧ). Что касается абсолютного ко-
личества зрелых эффекторов, мы не выявили отличий между группами даже на
уровне тенденции (здесь не показано).

Корреляционный анализ функциональных (продолжительность плавания) и им-
мунологических показателей не выявил статистически значимых корреляций в пяти
группах экспериментальных животных: ХА10, ХА20, ЭЗЧ, ЭЗЧ+ХА20, ЭЗЧ+КА10.
В их число вошли животные, которым вводили хлорид аммония (обе дозы) и ЭЗЧ в
разных вариантах – самостоятельно и в сочетании с обеими солями аммония. До-
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стоверность корреляций выявлена в группе положительного контроля и группах
животных, которым вводили карбонат аммония (обе дозы). Наибольшее их коли-
чество выявлено в группе положительного контроля (9 и 13 при сравнении с продол-
жительностью плавания в 4-й день и средней продолжительностью за 4 дня соответ-

Рис. 9. Относительное (%) или абсолютное количество (×109 кл./л) Т-хелперов в разных группах крыс
через сутки после окончания цикла принудительного плавания: “наивные” клетки (A, B), клетки цен-
тральной памяти (C, D), клетки эффекторной памяти (E, F). Обозначения те же, что на рис. 1 и 2.

Fig. 9. Relative (%) or absolute number (×109 cells/L) of T-helpers in different groups of rats one day after the
end of the forced swimming cycle: “naive” cells (A, B), central memory cells (C, D), effector memory cells (E, F).
Designations are the same as in fig. 1 and 2.
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ственно), на втором месте с большим отрывом следует группа КА10 (2 и 1 соответ-
ственно) и на третьем месте – группа КА20 (2 и 0 соответственно) (табл. 1). Уже из
этих данных со всей очевидностью следует, что выполнение предельной физиче-
ской нагрузки контрольными животными сопряжено с усиленной мобилизацией си-
стемы клеточного иммунитета. Количество достоверных корреляций со средней про-
должительностью плавания за 4 дня нагрузки почти в 1.5 раза (13 против 9) превышает
количество корреляций с продолжительностью плавания в последний, 4-й день на-
грузки, что свидетельствует об отсутствии особого “прогресса” в продолжительности
плавания в течение четырех дней нагрузки и формировании иммунного ответа в
организме условных “рекордсменов” с первого же дня выполнения серии предель-
ных нагрузок. Спектр показателей, по которым выявлены статистически значимые
корреляции группы положительного контроля, указывает не только на структуру
иммунного ответа, но и дополнительно свидетельствует о негативных сдвигах в си-
стеме клеточного иммунитета: это отрицательные корреляции по абсолютному ко-
личеству лимфоцитов, соотношению абсолютного количества Th и Tc, относи-
тельному и абсолютному количеству “наивных” Th и Tc-клеток, относительному
и абсолютному количеству DP-клеток; с другой стороны, это положительные
корреляции по относительному количеству цитотоксических зрелых эффекто-
ров, хелперов центральной и эффекторной памяти, DN-клеток, NK- и NKT-кле-
ток. Структура иммунного ответа контрольных животных свидетельствует о вы-
сокой “цене”, которую приходится “платить” организму за физическое перена-
пряжение, связанное с демонстрацией высоких результатов.

Две из трех достоверных корреляций иммунологических показателей крыс груп-
пы КА10 с продолжительностью выполнения ими предельной плавательной нагрузки
совпадают по знаку и почти совпадают по величине с достоверными корреляциями
группы положительного контроля по одному показателю – относительное количество
двойных негативных клеток; этот показатель имеет положительную корреляцию с
продолжительностью плавания в 4-й день и со средним значением за 4 дня. Третья
достоверная корреляция группы КА10 выявлена по абсолютному количеству двой-
ных негативных клеток, но только применительно к функциональному результату
последнего, 4-го дня предельной нагрузки. Таким образом, относительное количе-
ство двойных негативных клеток является наиболее чувствительным, но наименее
специфичным иммунологическим биомаркером, свидетельствующим о степени
физического напряжения животных. Необходимо отметить, что в группе крыс
ХА20 не выявлено корреляции с продолжительностью плавания по этому показа-
телю (как и по многим другим) даже на уровне тенденции, в группах КА20, ХА10 и
ЭЗЧ+ХА20 корреляции положительные на уровне тенденции, тогда как на проти-
воположном “полюсе” по данному показателю (наиболее выраженные отрица-
тельные значения) находится группа ЭЗЧ, что свидетельствует о позитивном влия-
нии этого нутрицевтика на состояние клеточного иммунитета животных, выпол-
няющих максимальную для данной группы нагрузку. Наиболее специфичным
иммунологическим показателем группы положительного контроля можно считать аб-
солютное количество двойных позитивных клеток, поскольку этот показатель имеет
максимально выраженную отрицательную корреляцию как по результату 4-го дня, так
и по среднему значению за 4 дня, притом что в других группах либо нет корреля-
ции этого показателя с продолжительностью плавания, либо имеется тенденция к
положительной корреляции (группы ХА20 и ЭЗЧ+КА10). Для группы КА20 наибо-
лее специфичным показателем является абсолютное количество зрелых цитоток-
сических эффекторов, имеющим положительную корреляцию с функциональным
результатом 4-го дня, т.к. в других группах нет достоверных корреляций этого по-
казателя с продолжительностью выполнения физической нагрузки. Относитель-
ное количество этих клеток также достоверно коррелирует с показателем продол-
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жительности плавания 4-го дня, но достоверная корреляция имеется и в группе
контроля. Положительная корреляция относительного и абсолютного количества
цитотоксических клеток последней стадии дифференцировки, наряду с тенденци-
ей по другим иммунологическим показателям (Tc44–62L+, отн.; CD4–CD8–, отн.
и абс.; NKT, отн.), позволяет предположить, что карбонат аммония в дозе 20 мг/кг
в наименьшей степени из всех исследованных адаптогенов способствует адаптации
к предельной нагрузке в разработанной нами модели принудительного плавания.

Отрицательная корреляция с продолжительностью плавания абсолютного коли-
чества лимфоцитов у крыс группы положительного контроля означает, что услов-
ные “рекордсмены” этой группы даже через сутки имеют пониженный иммуноло-
гический статус. У спортсменов высокой квалификации снижение уровня лимфо-
цитов наблюдается через 2 ч после предельной физической нагрузки (“окно”
восприимчивости к инфекции [25]), восстановление обычно происходит уже через
4 ч, так что пониженный их уровень через сутки свидетельствует о срыве адапта-
ции. Для сравнения – положительная корреляционная зависимость по этому по-
казателю (на уровне статистической тенденции, р < 0.1) в группах ХА20, КА10 и
ЭЗЧ+КА10. Соотношение Th и Tc (CD4+/CD8+) также понижено у “рекордсме-
нов” группы контроля, однако максимально отрицательная корреляция, как уже
было сказано, отмечена по абсолютному количеству DP-клеток, что может свиде-
тельствовать о нарушении созревания Т-клеток в тимусе, но с учетом особенно-
стей экспериментальной модели разумным представляется предположение о до-
полнительном участии этой минорной фракции в цитотоксических процессах за
пределами сосудистого русла [19].

Снижение уровня лимфоцитов, соотношения CD4+/CD8+ и уровня DP-клеток
у “рекордсменов” группы контроля компенсируется повышением доли NK-кле-
ток, предназначение которых состоит не только в быстрой атаке на инфицирован-
ные клетки, но также в генерации значительного количества INF-γ, который слу-
жит стимулом для активации макрофагов и созревания “наивных” хелперов [26],
последние, в свою очередь, активируют и/или способствуют дифференцировке
Т-киллеров, B-лимфоцитов и моноцитов. Вероятно, результатом этой активации
является снижение относительного и абсолютного количества “наивных” Тс-кле-
ток, что сопряжено с повышением относительного и абсолютного количества ци-
тотоксических зрелых эффекторов в группе контроля при попытке “установить ре-
корд”. Важно отметить, что близкая корреляционная зависимость количества этих
субпопуляций Тс-клеток с продолжительностью плавания наблюдается у крыс
группы КА20 (табл. 1).

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

В разработанной нами модели принудительного плавания максимальное повы-
шение выносливости в течение 4 дней предельной нагрузки демонстрируют крысы
групп ХА20 и КА10. Применение ЭЗЧ в самостоятельном виде и в сочетании с эф-
фективными дозами солей аммония не приводит к достоверному повышению сред-
ней за 4 дня продолжительности плавания, однако животные группы ЭЗЧ+КА10 в по-
следний день нагрузки показали достоверное повышение продолжительности пла-
вания. Гематологический анализ выявил максимальный уровень эритроцитов у
крыс группы ХА10, тогда как минимальный уровень не только эритроцитов, но и
тромбоцитов выявлен у крыс группы ЭЗЧ+КА10.

Интенсивная физическая нагрузка не вызвала изменений уровня лейкоцитов,
абсолютного количества лимфоцитов, гранулоцитов и моноцитов, относительного
и абсолютного количества В-лимфоцитов во всех группах экспериментальных жи-
вотных относительно интактного (отрицательного) контроля, однако, выявлено
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статистически значимое повышение относительного количества лимфоцитов у
крыс группы КА10 по отношению к группам ХА20, КА20 и ЭЗЧ+ХА20 и пониже-
ние относительного количества гранулоцитов у крыс этой же группы по отноше-
нию к группам ХА10, ХА20 и КА20. Эти изменения свидетельствуют о негативных
сдвигах в системе клеточного иммунитета крыс группы КА10, однако, без срыва
адаптации.

Статистически значимые отличия выявлены между группами ЭЗЧ+КА10 и ХА20
по относительному и абсолютному количеству NK-клеток, в 2 и 1.5 раза соответ-
ственно, в результате повышения относительно контроля уровня NK-клеток в
группе ЭЗЧ+КА10 и понижения в группе ХА20. У крыс группы ЭЗЧ + КА10 также
повышено относительное количество DN-клеток по отношению к группам поло-
жительного контроля, ХА10 и ХА20. Кроме того, в периферической крови крыс
группы ЭЗЧ+КА10 выявлено максимальное увеличение по отношению к отрицатель-
ному контролю относительного и абсолютного количества NKT-клеток, тогда как в
группе ХА20 – максимальное уменьшение их количества. В группах ЭЗЧ+КА10 и
ХА20 выявлены разнонаправленные изменения доли “наивных” цитотоксических
Т-клеток (уменьшение и увеличение соответственно), а также Тс-клеток эффек-
торной памяти и зрелых эффекторов (здесь наоборот, увеличение и уменьшение
соответственно).

Максимальное увеличение доли “наивных” T-хелперов выявлено у крыс группы
ХА10, максимальное уменьшение их относительного количества – у крыс группы
ЭЗЧ+ХА20, хотя у крыс группы ЭЗЧ+КА10 также наблюдается уменьшение, а у
крыс группы ХА20 – увеличение, разница между показателями групп статистиче-
ски значима. Наиболее выраженные отличия найдены по относительному количе-
ству Т-хелперов центральной памяти между группами ЭЗЧ+ХА20 и ЭЗЧ+КА10, с
одной стороны (повышенный уровень), и группами положительного контроля,
ХА10, ХА20, КА10 и КА20, с другой стороны (пониженный уровень).

Максимальное относительное количество Т-хелперов эффекторной памяти вы-
явлено в группах ЭЗЧ+ХА20 и ЭЗЧ+КА10, минимальное – в группах отрицатель-
ного контроля, ХА10 и ХА20, хотя следует особо отметить увеличение абсолютного
количества клеток этой субпопуляции хелперов в группе КА10 (достоверные отли-
чия в 2 раза от группы отрицательного контроля, превышающее этот показатель у
крыс групп положительного контроля и ЭЗЧ+КА10. В отличие от цитотоксических
Т-клеток по количеству Т-хелперов последней стадии дифференцировки (зрелые эф-
фекторы) не выявлено статистически значимой разницы между группами.

Корреляционный анализ функциональных (продолжительность плавания) и
иммунологических показателей выявил наибольшее количество статистически
значимых корреляций в группе положительного контроля. Наряду с количеством,
перечень положительных и отрицательных корреляций свидетельствует о дисба-
лансе системы клеточного иммунитета контрольных животных при выполнении
ими предельной физической нагрузки: это отрицательные корреляции по абсо-
лютному количеству лимфоцитов, соотношению CD4+/CD8+, относительному и
абсолютному количеству “наивных” хелперов и цитотоксических клеток, относи-
тельному и абсолютному количеству двойных позитивных клеток; с другой сторо-
ны, это положительные корреляции по относительному количеству цитотоксиче-
ских зрелых эффекторов, хелперов центральной и эффекторной памяти, двойных
негативных, естественных киллеров и NKT-клеток. Три статистически значимые
корреляции иммунологических показателей крыс группы КА10 совпадают по зна-
ку и почти совпадают по величине с корреляциями группы положительного кон-
троля по относительному и абсолютному количеству двойных негативных клеток,
тогда как в группе крыс ХА20 по большинству иммунологических показателей не
выявлено корреляций с продолжительностью плавания даже на уровне тенденции.
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Наиболее специфичным иммунологическим показателем группы положительного
контроля является абсолютное количество двойных позитивных клеток. Данные
корреляционного анализа свидетельствуют о том, что ЭЗЧ оказывает позитивное
влияние на состояние клеточного иммунитета животных, выполняющих предель-
ную нагрузку, тогда как карбонат аммония в дозе 20 мг/кг в наименьшей степени
способствует адаптации к предельной нагрузке.

Полученные нами данные свидетельствует о максимально высокой адаптоген-
ной эффективности хлорида аммония в дозе 20 мг/кг, так как, наряду с высокими
функциональными результатами, у животных этой группы не выявлено признаков
дезадаптации и дисбаланса иммунитета. Показатели животных группы КА10 сви-
детельствуют о максимальной мобилизации у них клеточного иммунитета при фи-
зической нагрузке, тогда как повышение дозы карбоната аммония в два раза ведет к
срыву адаптации. Экстракт зеленого чая не способствует повышению физической ра-
ботоспособности, однако оказывает в целом позитивное влияние на состояние им-
мунной системы животных. Наши данные также свидетельствуют о перенапряжении
животных группы ЭЗЧ+КА10, в меньшей степени – группы ЭЗЧ+ХА20. Такие соче-
тания нутрицевтиков не обладают адаптогенными свойствами, т.к. не только не
способствуют повышению физической работоспособности крыс, но вызывают ак-
тивацию у них неспецифического звена клеточного иммунитета, нарушение диф-
ференцировки DN-клеток.

Наши данные подтверждают имеющиеся предположения о том, что нельзя счи-
тать любую форму предельной физической нагрузки иммуносупрессивной, при
определенных условиях иммунная компетентность может быть повышена [1]. Важно
подчеркнуть, что позитивный эффект можно получить без применения допинговых
препаратов, но с помощью нутрицевтиков, к которым относятся некоторые конечные
продукты метаболизма, считавшиеся еще совсем недавно токсичными.
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Immunological and Functional Indicators of Rats in a Forced Swimming Model
with the Application of Potential Adaptogens
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The aim of the work was to study the effect of different doses of two ammonium com-
pounds, chloride (ClA) and carbonate (CrA), as well as their combination with decaf-
feinated green tea extract (GTE) on the immunological parameters of the peripheral
blood of rats during high-intensity exercise. Changes in the absolute and relative num-
bers of granulocytes, lymphocytes, natural killer cells, naive and mature effector cells, as
well as some minor lymphocyte fractions, were established using a hematological ana-
lyzer and a f low cytometer one day after the end of the forced swimming cycle. Immuno-
logical parameters were compared with the duration of swimming on the last day of the
cycle and with the average duration over 4 days of maximum load. The revealed changes
indicate a high adaptogenic effectiveness of ClA at a dose of 20 mg/kg, since the animals
of this group showed high functional results and they did not show signs of maladjust-
ment and overstrain of immunity. CrA at a dose of 10 mg/kg led to a similar increase in
functional results, but this was accompanied by the mobilization of the cellular immune
response in rats. Doubling the dose of CrA led to a failure of adaptation. GTE did not
contribute to an increase in physical performance, however, it had a positive effect on
the state of the immune system of animals. The combination of GTE with ammonium
salts did not lead to a significant improvement of the functional indicators, and, in gen-
eral, had a negative effect on cellular immunity of animals of the GTE+CrA10 group,
and, to a lesser extent, of the GTE+ClA20 group.

Keywords: physical exercise, adaptation, rats, nutraceuticals, green tea extract, ammoni-
um, immunity
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