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Цель исследования – изучение у реконвалесцентов внебольничной бактериальной пневмонии функци-
онального состояния мононуклеаров и влияние на него однократного низкоинтенсивного СВЧ-излучения 
на частотах резонансной прозрачности молекул воды (1000 МГц). Материалы и методы. У реконвалесцен-
тов внебольничной пневмонии в культуре клеток цельной крови методом иммуноферментного анализа из-
учалось функциональное состояние мононуклеаров, в частности активность сигнальных путей JAK/STAT 
и MAPK. В результате исследования выявлены биологические эффекты излучения, проявляющиеся уве-
личением продукции культурой клеток цельной крови ИЛ-12 на 6,1 % (р = 0,44), 12,8 % (р = 0,21) и 18,9 % 
(р = 0,047) при значениях мощности воздействия 0,05 мкВт/см2, 0,1 мкВт/см2 и 0,15 мкВт/см2. Под влиянием 
облучения также отмечено повышение продукции ИЛ-22 на 8,0 % (р = 0,049), 16,0 % (р = 0,018) и 23,0 % 
(р = 0,001). Указанные изменения регистрировались на фоне увеличения внутриклеточной концентрации 
MAPK38 на 12,1 % (р = 0,092), 29,3 % (р = 0,0015) и 48,3 % (р = 0,00001), JAK2 на 2,2 % (р = 0,23), 4,6 % 
(р = 0,09) и 7,2 % (р = 0,04), NF-kB на 1,98 (р = 0,71), 4,1 (р = 0,29) и 6,6 % (р = 0,07). При этом облучение 
сопровождалось снижением внутриклеточного уровня STAT6 на 1,6 % (р = 0,81), 3,5 % (р = 0,63) и 5,6 % 
(р = 0,18) соответственно. Таким образом, изученное физиотерапевтическое воздействие низкоинтенсивным 
СВЧ-излучением способствует активации клеточного звена иммунитета, усиливает сопряжение специфи-
ческого и неспецифического иммунного ответа, а также способствует восстановлению у реконвалесцентов 
продукции цитокинов до нормальных значений.
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The purpose of the research is the study at the re-convalescents of community-acquired bacterial pneumonia 
(CABP) of the functional state of mononuclear cells and the infl uence on it a single low-intensity microwave 
radiation at frequencies of resonance transparency of water molecules (1000 MHz). Materials and methods. For the 
convalescents CABP in the culture of cells of whole blood the functional state of mononuclear cells, in particular 
the activity of signaling pathways JAK/STAT and MAPK by ELISA method was studied. The study revealed the 
biological effects of radiation, which is manifested by the increase of production culture of cells of whole blood IL-
12 by 6,1 % (p = 0.44); 12,8 % (p = 0,21) and 18,9 % (p = 0,047) when the power values of the impact of 0,05 mW/
cm2, of 0,1 mW/cm2 and 0,15 mW/cm2. These changes were registered on the background of increasing the 
intracellular concentration MAPK38 by 12,1 % (p = 0,092), 29,3 % (p = 0,0015) and 48,3 % (p = 0,00001), JAK2 
by 2,2 % (R = 0,23), 4,6 % (p = 0,09) and 7,2 % (p = 0.04), NF-kB by 1,98 (p = 0,71), 4,1 (p = 0,29) and 6,6 % 
(p = 0,07). This exposure was accompanied by a decrease in intracellular level STAT6 by 1,6 % (p = 0,81), 3,5 % 
(p = 0,63) and 5,6 % (p = 0,18), respectively. Thus, studied physiotherapeutic infl uence of low-intensity microwave 
radiation contributes to the activation of cellular immunity, increases the pairing of specifi c and nonspecifi c immune 
response, as well as contributes to the restoration for the re-convalescents production of cytokines to normal value.
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Воздействие неблагоприятных эколо-
гических факторов на организм человека 
зачастую сопровождается нарушением со-
гласованного функционирования внутри-
клеточных молекулярных процессов, что 
является фоном для развития разнообразной 
хронической патологии [5]. Экологические 
факторы существенным образом влияют 
на клеточные взаимодействия в иммунной 

системе, нарушая работу как врожденного, 
так и адаптивного иммунного ответа [2, 5].

Широкое применение в повседневной 
деятельности человека средств бытовой 
и пищевой химии, а также использова-
ние химии в сельском хозяйстве явля-
ется мощным источником поступления 
во внутреннюю среду организма ксено-
биотиков, способных оказывать прямое 
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иммунодепрессивное действие путем 
нарушения межклеточной кооперации 
Т-хелперов [2, 5, 8].

В условиях воздействия на организм не-
благоприятных факторов внешней среды 
и развития патологических изменений, со-
провождающихся снижением механизмов 
естественной защиты организма, особую 
значимость приобретает задача повышения 
неспецифической резистентности клеток. 
Кроме того, выздоровление требует вос-
становления нормального уровня реактив-
ности внутриклеточных молекулярных 
систем, а также активации процессов сано-
генеза [5, 7, 8].

Особую значимость имеют возможно-
сти коррекции патофизиологических нару-
шений при внебольничной пневмонии (ВП).

Результаты биофизических исследова-
ний свидетельствуют о том, что модифика-
ция физических параметров водной среды 
низкоинтенсивным электромагнитным из-
лучением (ЭМИ) сопровождается заметным 
биологическим эффектом, реализующимся 
на уровне трансдукции рецепторных сигна-
лов, транскрипции и др. процессов [1, 6]. 

Цель исследования – изучение послед-
ствий кратковременного облучения цель-
ной крови больных ВП ЭМИ. 

Материалы и методы исследования
Обследовано 30 пациентов мужского пола с ВП 

нетяжелого течения в стадии реконвалесценции 
(15–17 сутки) в возрасте 20–35 лет. Материалом для 
исследования служила венозная кровь. Путем раз-
деления пробы крови на четыре части, формировали 

четыре подгруппы. Первая (1) подгруппа включала 
необлученные образцы крови (n = 30), 2-я – образ-
цы, подвергнутые СВЧ-облучению при мощности 
0,05 мкВт/см2, 3-я – 0,1 мкВт/см2, 4-я – 0,15 мкВт/см2. 
Контрольная группа (К) включала необлученные об-
разцы цельной крови здоровых добровольцев.

Исследование проводили с использованием на-
боров «Цитокин-Стимул-Бест» (ЗАО «Вектор Бест», 
г. Новосибирск). При этом 1 мл цельной крови вно-
сили во флакон, содержащий 4 мл среды DMEM, 
с последующим облучением в течение 45 минут ап-
паратом микроволновой терапии «Акватон-02» (ООО 
«ТЕЛЕМАК», г. Саратов) на частоте 1000 ± 0,01 МГц 
с плотностью потока мощности (ППМ) излучения 
0,05–0,15 мкВт/см2. После облучения флаконы по-
мещались на 24 часа в термостат (t – 37 °С) с после-
дующим выделением на градиенте фиколл-верогра-
фин (ρ = 1,077) мононуклеаров и забором клеточного 
супернатанта. Оценка функционального состояния 
клеток проводилась методом ИФА и включала опре-
деление в клеточном супернатанте концентрации 
интерлейкинов (ИЛ): ИЛ-4, ИЛ-12, ИЛ-22, интерфе-
рона (ИНФ) ИНФ-γ. В лизате мононуклеаров опреде-
ляли концентрацию факторов без учета характера их 
фосфорилирования: JNK1/2, MAPK38, ERK1/2, JAK2 
и STAT6. Иммуноферментный анализ проводился 
на анализаторе Personal LAB (Adaltis Italia S.p.A., 
Италия) с использованием реактивов CUSABIO 
BIOTECH (Китай).

Статистическую обработку проводили в про-
грамме Statistica 7,0. Статистическую значимость (р) 
межгрупповых различий оценивали с помощью кри-
терия Вилкоксона [3].

Результаты исследования
и их обсуждение

Внутриклеточная концентрация проте-
инкиназ в группах исследования представ-
лена в табл. 1.

Таблица 1
Влияние низкоинтенсивного СВЧ-облучения культуры клеток цельной крови 

на внутриклеточное содержание SAPK/MAPK протеинкиназ (нг/мл)

Группа JNK1/2 ERK1/2 MAPK38
х σ х σ х σ

1 2,03 0,012 4,65 0,011 0,58 0,03
2 2,1 0,018 4,74 0,012 0,65 0,02
3 2,2 0,021 4,84 0,02 0,75 0,02
4 2,3 0,018 4,93 0,014 0,86 0,03
К 1,59 0,017 2,32 0,012 0,27 0,01

Развитие воспаления характеризуется по-
вышением внутриклеточной концентрации 
киназ JNK, ERK и MAPK в лизате мононукле-
аров в сравнении со здоровыми лицами в 1,28 
(р = 0,11), 2,0 (р = 0,024) и 2,15 (р = 0,0031) 
раз соответственно. Таким образом, у обсле-
дованных пациентов из числа практически 
здоровых лиц соотношение внутриклеточ-
ных концентраций протеинкиназ ERK/JNK 
составляло 0,68 ± 0,012, ERK/MAPK38 
и JNK/MAPK38 – 8,6 ± 0,09 и 5,8 ± 0,1.

Результаты исследования свидетель-
ствуют об увеличении средних значений 
внутриклеточной концентрации MAPK38 
на 12,1 % (р = 0,092), 29,3 % (р = 0,0015) 
и 48,3 % (р = 0,00001) под влиянием соот-
ветствующего увеличения ППМ излуче-
ния от 0,05 до 0,15 мкВт/см2. В указанном 
диапазоне мощностей облучения динамика 
средних значений внутриклеточной концен-
трации ERK1/2 составила 1,9 % (р = 0,86), 
4,6 % (р = 0,74) и 6,0 % (р = 0,32), JNK1/2 – 



739

ФУНДАМЕНТАЛЬНЫЕ ИССЛЕДОВАНИЯ    № 10, 2014

МЕДИЦИНСКИЕ НАУКИ

3,4 % (p = 0,84), 8,4 % (p = 0,37) и 13,3 % 
(p = 0,057) соответственно.

Проведенный анализ результатов об-
лучения цельной крови больных ВП сви-
детельствует, что соотношение внутрикле-
точной концентрации киназы ERK/JNK 
составляет 0,4 ± 0,01, соотношение 
ERK/MAPK и JNK/MAPK – 8,0 ± 0,03 
и 3,5 ± 0,018 соответственно. Под влияни-
ем облучения отмечалось увеличение со-
отношения ERK/JNK на 6,2 % (р = 0,38) 

и снижение на 23,6 % (р = 0,044) и 28,5 % 
(р = 0,041) ERK/MAPK и JNK/MAPK.

Таким образом, проведенный анализ по-
казал, что под влиянием облучения «класси-
ческий» MAPK сигнальный путь трансдук-
ции, терминальной киназой которого является 
ERK, наименее подвержен СВЧ-воздействию.

Внутриклеточная концентрация общих 
форм JAK/STAT киназ в агранулоцитах 
больных ВП в группах исследования пред-
ставлена в табл. 2.

Таблица 2
Влияние низкоинтенсивного СВЧ-облучения культуры клеток цельной крови на 

внутриклеточное содержание исследуемых факторов (нг/мл)

Группа JAK2 STAT6 NF-kB
х σ х σ х σ

1 4,6 0,37 5,98 0,5 2,58 0,27
2 4,7 0,33 5,89 0,5 2,63 0,27
3 4,81 0,3 5,82 0,44 2,68 0,23
4 4,93 0,28 5,74 0,4 2,75 0,23
К 2,1 0,21 1,3 0,17 2,8 0,19

Результаты исследования указывают 
на увеличение у больных ВП, в сравнении 
со здоровыми лицами, внутриклеточной 
концентрации белков JAK2 и STAT6 в 2,2 
(р = 0,013) и 4,6 (р = 0,007) раза соответ-
ственно. На этом фоне отмечено сниже-
ние концентрации фактора транскрипции 
NF-kB на 7,9 % (р = 0,11).

Облучение культуры клеток при ППМ 
0,05 мкВт/см2 сопровождалось ростом вну-
триклеточной концентрации протеинкиназы 
JAK2 на 2,2 % (р = 0,23). При дальнейшем 
повышении мощности воздействия концен-
трация указанного фактора повышалась на 
4,6 (р = 0,09) и 7,2 % (р = 0,04). На этом фоне 
отмечалась отрицательная динамика кон-
центрации сигнального белка-трансдуктора 

и активатора транскрипции STAT6, прояв-
лявшаяся уменьшением его внутриклеточ-
ной концентрации на 1,6 % (р = 0,81), 3,5 % 
(р = 0,63) и 5,6 % (р = 0,18). В то же время 
внутриклеточная концентрация фактора 
транскрипции NF-kB под влиянием облу-
чения увеличивалась на 1,98 (р = 0,71), 4,11 
(р = 0,29) и 6,62 % (р = 0,07) соответственно.

Таким образом, однократное СВЧ-об-
лучение оказывает значимое влияние на 
состояние JAK/STAT и MAPK сигнальных 
путей, определяющих реактивность клетки 
на различные внешние воздействия, вклю-
чая чувствительность к молекулам межкле-
точных взаимодействий. Влияние облуче-
ния на продукцию исследуемых цитокинов 
представлено в табл. 3.

Таблица 3
Концентрация цитокинов в исследуемых группах (пг/мл)

Группа ИЛ-22 ИЛ-12 ИЛ-4 ИНФ-γ
х σ х σ х σ х σ

1 1,38 0,011 1,48 0,012 1,77 0,01 3,38 0,012
2 1,49 0,012 1,57 0,012 1,87 0,02 3,5 0,011
3 1,59 0,01 1,67 0,01 1,87 0,012 3,62 0,01
4 1,69 0,09 1,76 0,011 1,86 0,01 3,73 0,01
К 1,07 0,07 0,56 0,04 1,0 0,06 4,02 0,03

Проведенный анализ показал, что про-
дукция цитокинов у реконвалесцентов ВП 
в сравнении со здоровыми лицами харак-
теризуется повышением уровня ИЛ-12 
в 2,64 раза (р = 0,011), ИЛ-4 в 1,77 раза 

(р = 0,03), ИЛ-22 на 29,0 % (р = 0,046) на 
фоне снижения продукции ИНФ-γ на 15,9 % 
(р = 0,055). Соотношение ИЛ-4/ИНФ-γ, 
характеризующее баланс клеточного и гу-
морального звеньев иммунного ответа, 
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остается повышенным у реконвалесцентов 
в сравнении со здоровыми лицами в 2,1 раза 
(р = 0,018), что является следствием высо-
кой активности гуморального иммунного 
ответа у обследованных.

Влияние облучения при используемых 
режимах воздействия на продукцию ИЛ-
12, являющегося активатором цитотокси-
ческих клеток, характеризовалось увели-
чением последней на 6,1 (р = 0,44), 12,8 
(р = 0,21) и 18,9 % (р = 0,047). Продукция 
ИНФ-γ клетками цельной крови в этих же 
условиях возрастала на 3,6 (р = 0,74), 7,1 
(р = 0,21) и 10,4 % (р = 0,04). На этом фоне 
рост концентрации ИЛ-4 в культуре со-
ставил 5,6 (р = 0,88), 5,6 (р = 0,18) и 5,1 % 
(р = 0,22). Уровень ИЛ-22, продуцируемого 
активированными дендритными клетками 
и Т-лимфоцитами, обеспечивающего со-
пряжение врожденного и приобретенного 
иммунного ответа, под влиянием облучения 
возрастал на 8,0 (р = 0,049), 16,0 (р = 0,018) 
и 23,0 % (р = 0,001).

Таким образом, результаты проведенно-
го исследования свидетельствуют об усиле-
нии под влиянием СВЧ-облучения актив-
ности клеточного звена иммунного ответа, 
в частности реализующегося с участием 
Т-хелперов 1-го типа.

Анализ состояния молекулярных ме-
ханизмов регуляции метаболических 
функций мононуклеаров цельной крови 
реконвалесцентов ВП свидетельствует о со-
хранении в фазу реконвалесценции ряда 
патологических изменений. Так, результа-
ты исследования указывают на сохранение 
у них высокой активности MAPK сигналь-
ных путей, в особенности реализующихся 
посредством ERK-киназ, на фоне нормали-
зации уровня NF-κB. Таким образом, рекон-
валесценция ВП сопровождается сохране-
нием в агранулоцитах активации программ 
пролиферации и дифференцировки, что 
связано, с одной стороны, с элиминацией 
возбудителя и завершением острой фазы 
воспаления, а с другой, с незавершенно-
стью процессов репарации и формирования 
адаптивного иммунитета [4, 9, 10]. Высо-
кая внутриклеточная концентрация фактора 
транскрипции STAT6 и продукция ИЛ-4, 
очевидно, является условием сохранения 
баланса иммунного ответа в направлении 
Тh2-типа [4, 10].

Исследование продукции цитокинов под 
влиянием облучения указывает на стимуля-
цию клеточного иммунного ответа под вли-
янием низкоинтенсивного СВЧ-излучения, 
сопровождающуюся увеличением концен-
трации в супернатанте ИЛ-12. Проводи-
мое воздействие способствует повышению 
продукции ИНФ-γ, концентрация которого 

у реконвалесцентов находится ниже соот-
ветствующих значений контрольной группы 
и свидетельствует об угнетении клеточного 
звена иммунитета у больных ВП. При этом 
биологический эффект СВЧ-облучения 
в отношении ИЛ-12 и ИНФ-γ пропорцио-
нален мощности воздействия, в отличие от 
продукции ИЛ-4. Положительная динами-
ка концентрации ИЛ-22 под влиянием об-
лучения также может рассматриваться как 
адаптивная реакция, направленная на уси-
ление взаимосвязей местной неспецифиче-
ской защиты и специфического иммунного 
ответа [4, 11].

Влияние СВЧ-излучения на фактор транс-
крипции STAT6, обеспечивающий поляри-
зацию «наивных» Т-хелперов в Th2-типа, 
проявляющееся понижением его внутри-
клеточной концентрации, указывает на уг-
нетение молекулярных механизмов форми-
рования иммунного ответа в направлении 
Th2-типа, что можно считать проявлением 
адаптивного эффекта облучения, учитывая 
исходно высокую его внутриклеточную 
концентрацию [4].

Проведенный анализ также показал, что 
при максимальной мощности облучения 
имеет место нормализация внутриклеточ-
ной концентрации JAK2-киназы и фактора 
транскрипции NF-κB. Указанные измене-
ния свидетельствуют о приближении кле-
точной реактивности у реконвалесцентов 
к ее уровню у здоровых лиц.

Анализ результатов исследования сви-
детельствует об активации под влияни-
ем облучения MAPK сигнального пути. 
При этом в наибольшей степени облуче-
ние способствует повышению активности 
MAPK38, принимающей участие в фор-
мировании ответа на цитокины и развитии 
воспаления [4, 9]. Под влиянием облучения 
также наблюдается повышение продукции 
клетками цельной крови ИЛ-23 и ИЛ-12, 
активирующих и сопрягающих эффектор-
ные механизмы врожденного и адаптивного 
иммунного ответа [4].

Таким образом, полученные резуль-
таты указывают, что низкоинтенсивное 
СВЧ-излучение на частотах резонансной 
прозрачности водных сред оказывает выра-
женный регуляторный эффект в отношении 
функциональной активности клеток иммун-
ной системы у больных ВП.
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