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Проведено исследование изменений активности антиоксидантных ферментов каталазы, глутатионре-
дуктазы и глутатионтрансферазы в фагоцитах (Ф1) или морулоподобных клетках (МК) голотурии Eupentacta 
fraudatrix при воздействии на клетки одного типа среды преинкубации клеток другого типа, преинкубиро-
ванных с дексаметазоном (100 мкМ) или фосфатно-солевым буфером. Установлено, что изменения активно-
сти антиоксидантных ферментов в клетках-мишенях зависели как от времени преинкубации клеток-проду-
центов, так и времени инкубации клеток-мишеней. Разнонаправленность изменений активности ферментов 
в двух типах клеток-мишеней свидетельствовала о разных механизмах их регуляции, что, по-видимому, обе-
спечивает взаимное ограничение избыточной функциональной активности клеток при их взаимодействии. 
Преинкубация клеток-продуцентов с дексаметазоном модулировала эффекты гуморальных продуктов при 
межклеточном взаимодействии, снижая уровень антиоксидантной ферментной защиты в фагоцитах и, на-
против, стимулируя его рост в МК, что в целом может менять направленность иммунного ответа. Получен-
ные данные указывают на возможность гуморальной регуляции иммунного ответа у голотурий и могут быть 
использованы при его моделировании.
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VARIATIONS IN ANTIOXIDANT ENZYME ACTIVITIES 
OF PHAGOCYTES AND MORULAR CELLS OF THE HOLOTHURIAN 

EUPENTACTA FRAUDATRIX DURING CELL INTERACTION 
AND THEIR MODULATION WITH DEXAMETHASONE
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Variations in activities of antioxidant enzymes catalase, glutathione reductase, and glutathione-S-transferase 
in phagocytes (P1) or morula cells (MC) of holothurian Eupentacta fraudatrix which were exposed to humoral 
products from each other preincubation medium were studied at presence of dexamethasone (100 μМ) or phosphate-
buffered saline in preincubation medium. It was shown that the changes in antioxidant enzyme activities in target 
cells depended both on time of preincubation of signaling cells and time of incubation of target cells with humoral 
products. The different trends in enzyme activity variations in two cell types studied indicate that their enzymes are 
regulated by different mechanisms. These provide for a reciprocal limitation of excess functional activity of the cells 
during their interaction. Signaling cell preincubation with dexamethasone modulated effects of humoral products 
on target cells as follows: decreased the level of antioxidant enzyme defence in P1, and, on the contrary, stimulated 
it in MC. This indicates that hormone can change the direction of immune response. The data obtained prove the 
possibility of hormonal regulation of immune response in holothurians and may be used in developing cell model 
for its studies.
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Исследования на позвоночных показа-
ли, что взаимодействие клеток в процессе 
иммунного ответа имеет важное значе-
ние для его выраженности и точности [3]. 
У беспозвоночных кооперация клеток из-
учена меньше, прежде всего из-за пред-
ставлений о примитивности их иммунной 
системы. Однако иглокожие, являясь одни-
ми из низкоорганизованных животных, за-
нимают особое место среди беспозвоноч-
ных, так как находятся в основании древа 
Deuterostomia, к которому относятся и по-
звоночные. Ключевую роль в иммунных ре-
акциях иглокожих играют циркулирующие 
клетки – целомоциты, наиболее многочис-
ленными из которых являются фагоциты 

и морулярные клетки [5]. Фагоциты игло-
кожих, подобно макрофагам позвоночных, 
фагоцитируют и инкапсулируют антигены. 
Морулярные клетки синтезируют ряд гу-
моральных факторов защиты, участвуют 
в инкапсулировании чужеродных микроор-
ганизмов, в заживлении ран и регенерации. 
У голотурий (Echinodermata, Holothuroidea) 
показана возможность взаимодействия 
между отдельными типами иммуноцитов 
(фагоцитами и морулярными клетками) на 
гуморальном уровне [15], однако механиз-
мы этого взаимодействия и их регуляции 
остаются недостаточно исследованными.

Активные формы кислорода (АФК) 
рассматриваются в настоящее время как 
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важные физиологические молекулы, уча-
ствующие во внутри- и межклеточной пере-
даче сигнала [13]. При этом в фагоцитах 
позвоночных высокий уровень АФК в про-
цессе иммунного ответа строго контролиру-
ется и «уравновешивается» высокой актив-
ностью антиоксидантных ферментов. Один 
из основных ферментов, детоксицирующих 
АФК, – каталаза (КФ 1.11.1.6), которая обез-
вреживает образовавшуюся H2O2. Важную 
роль в поддержании в клетке пула восста-
новленного глутатиона, который является 
важным неферментативным антиоксидан-
том, играет глутатионредуктаза (ГР, КФ 
1.6.4.2). В свою очередь, глутатионтранс-
феразы (ГТ, КФ 2.5.1.18) осуществляют де-
токсикацию организма от ксенобиотиков, 
а также собственных метаболитов, в том 
числе продуктов пероксидации липидов, 
с участием восстановленного глутатиона.

Сдвиг в оксидантно-антиоксидантном ба-
лансе клетки является важным фактором, че-
рез который осуществляют свое регуляторное 
иммуносупрессорное действие у позвоноч-
ных глюкокортикоидные гормоны, при этом 
ключевое значение имеет изменение в клетках 
уровня перекиси водорода [8]. Стероидные 
гормоны обнаружены и у иглокожих [10]. При 
этом исследование влияния синтетического 
глюкокортикоидного гормона дексаметазо-
на (Д) на иммунитет голотурии Eupentacta 
fraudatrix показало, что он оказывал апоптоз-
модулирующее действие при взаимодействии 
фагоцитов и морулоподобных клеток [15].

Цель работы – исследование измене-
ний активности антиоксидантных фермен-
тов фагоцитов и морулоподобных клеток 
голотурии E. fraudatrix при их взаимодей-
ствии на уровне гуморальных продуктов, 
синтезированных в отсутствие и в присут-
ствии дексаметазона.

Материал и методы исследования
Голотурии E. fraudatrix (длина тела 35–70 мм) 

собраны в заливе Петра Великого осенью и зимой 
2008 г. До начала экспериментов они находились 
в аквариуме с проточной аэрируемой морской водой 
в течение 2–4 недель. 

Животных надрезали с помощью скальпеля, цело-
мическую жидкость отбирали и добавляли в сосуд 
с антикоагулирующим раствором [5] в соотношении 
объемов 1:2. Образцы от трех-пяти (для последующей 
преинкубации клеток) или 15–40 животных (для по-
следующей инкубации клеток) объединяли для цен-
трифугирования. Получали фракции, обогащенные 
морулярными клетками (МК) и фагоцитами (фрак-
ция 1, Ф1), центрифугированием в ступенчатом гра-
диенте фиколла-верографина, как описано ранее [15]. 

Эксперимент осуществлялся в два этапа и в двух 
повторностях. На первом (преинкубация) клетки 
инкубировали в течение 3 или 24 ч с фосфатно-со-
левым буфером (рН 7,6) с добавлением 36 г/л NaCl 
(ФСБН) или дексаметазона (100 мкМ), после чего 

отделяли среду преинкубации центрифугированием. 
На втором этапе (инкубация) полученные суперна-
танты Ф1, преинкубированных с дексаметазоном 
24 ч (С(Ф1 + Д)24) или с ФСБН 24 ч (СФ1-24), до-
бавляли к суспензиям свежевыделенных МК в объ-
емном соотношении 1:1. Полученные супернатан-
ты МК, преинкубированных с дексаметазоном 24 ч 
(С(МК + Д)24) или ФСБН в течение 3 ч (СМК3), 
или 24 ч (СМК24), аналогичным образом добавляли 
к свежевыделенным Ф1. В контрольные лунки добав-
ляли ФСБН. Инкубацию проводили в течение 30 мин, 
18 и 24 ч при температуре 22 °С. Пробы для последу-
ющего определения активности антиоксидантных 
ферментов замораживали в жидком азоте. Перед из-
мерением активности ферментов к суспензии размо-
роженных клеток добавляли фенилметилсульфонил-
фторид в концентрации 1 мМ и разрушали клетки 
ультразвуком (УЗДН-1, Россия) 22 кГц·100 с (5 раз по 
20 с), 0 °С. Для получения безъядерного супернатан-
та образцы центрифугировали при 1000 g в течение 
6 мин. Активность антиоксидантных ферментов ка-
талазы, ГР и ГТ измеряли спектрофотометрически-
ми методами, как описано ранее [6]. Определение 
концентрации белка в пробах производили окраской 
Кумасси-G250. Расчет активности антиоксидантных 
ферментов проводили по результатам не менее чем 
двух параллельных измерений.

Полученные данные (средние значения ± сред-
няя ошибка измерений) анализировали с использо-
ванием непарного t теста (программное обеспечение 
INSTAT-3, GraphPad Software). Разницу между груп-
пами считали достоверной при p < 0,05.

Результаты исследования 
и их обсуждение

Добавление СМК3 вызывало в Ф1 через 
30 мин или 18 ч инкубации снижение актив-
ности каталазы на 13 и 63 % соответствен-
но, по сравнению с контролем (рис. 1, а). 
Добавление же СМК24 достоверно не влия-
ло активность фермента в Ф1 через 30 мин, 
но стимулировало его активность через 
24 ч инкубации на в 1,4 раза по сравнению 
с контролем (рис. 1, а). 

Таким образом, действие продуктов из 
МК зависело как от времени преинкубации 
МК, так и от времени инкубации СМК с Ф1. 
При этом с увеличением времени преинку-
бации МК с 3 до 24 ч ингибирующий эффект 
супернатанта МК на активность каталазы 
в Ф1 сменялся на противоположный. 

По-видимому, снижение активности ка-
талазы в Ф1 во время инкубации с СМК3 
связано с ингибирующим действием присут-
ствующих в СМК3 гуморальных веществ, 
продуцированных в МК во время инкубации 
в стрессовых для клеток голотурий темпе-
ратурных условиях (22 °С). МК не обладают 
способностью к респираторному взрыву, но 
являются продуцентами ИЛ-1α-подобных 
веществ (ИЛ-1α-ПВ), повышение уровня 
которых в Ф1 отмечено в первые 30 мин воз-
действия гуморальных продуктов из МК, 
преинкубированных в течение 24 ч [15]. 
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Рис. 1. Изменение активности каталазы (а), ГР (б) и ГТ (в) в фагоцитах при инкубации 

с супернатантом морулоподобных клеток: 
1, 3, 5, 7 – контроль; 2, 4 – супернатант морулоподобных клеток, преинкубированных 3 ч; 

6, 8 – супернатант морулоподобных клеток, преинкубированных 24 ч; 9 – супернатант 
морулоподобных клеток, преинкубированных 24 ч с дексаметазоном, 100 мкМ. 
Примечания: * Р < 0,05; ** Р < 0,01; *** Р < 0,001 по сравнению с контролем

На возможность опосредованного воз-
действия цитокиноподобных веществ из 
МК на активность антиоксидантных фер-
ментов в фагоцитах указывают и данные 
работы [4], показавшие, что морулярные 
клетки асцидий (хордовые) через синте-
зируемые ими цитокиноподобные веще-
ства стимулировали респираторный взрыв 
в фагоцитах. Учитывая эти факты, можно 
предположить, что одними из гумораль-
ных продуктов, модулирующих активность 
каталазы в Ф1, могут быть ИЛ-1α-ПВ. Ли-
нейный характер зависимости активности 
фермента от времени инкубации и дости-
жение значимых изменений активности при 
увеличении времени инкубации Ф1 с гумо-
ральными продуктами из МК до 24 ч указы-
вает на то, что действие этих веществ в Ф1 
осуществлялось, по-видимому, по аналогии 
с действием ИЛ-1α у позвоночных, через 
индукцию ядерных факторов, поскольку 
осуществление ядерных эффектов требует 
достаточно длительного времени [7]. При 
этом разница в действии СМК3 и СМК24 
на активность каталазы в Ф1 может быть 
связана с различным уровнем ИЛ-1α-ПВ 
в супернатантах, полученных в разные сро-
ки преинкубации МК, поскольку известно, 
что эффект действия цитокинов зависит от 
концентрации [2]. Сопоставление данных 
работы Zaika, Dolmatova [15] о развитии 
апоптоза в Ф1 при воздействии СМК3 и, на-
против, снижении при воздействии СМК24 
свидетельствуют о том, что изменения ак-

тивности каталазы в Ф1, продемонстриро-
ванные в настоящей работе, соответству-
ют представлениям о защитной роли этого 
фермента в процессе апоптоза.

В пользу этого предположения свиде-
тельствуют и данные о том, что преинку-
бация МК с дексаметазоном привела к сни-
жению активности каталазы в Ф1 при 24 ч 
воздействии C(МК + Д)24 на 88 % по срав-
нению с контролем (рис. 1, а). При тех же 
условиях эксперимента, как показано ранее 
[15], C(МК + Д)24 стимулировал апоптоз 
в Ф1. Известно, что дексаметазон модули-
рует синтез цитокинов в клетках [1], и H2O2 
играет ключевую роль в передаче индуци-
рованного дексаметазоном апоптотическо-
го сигнала [8]. По-видимому, и в настоящем 
эксперименте преинкубация МК с дексаме-
тазоном, через изменения в синтезе цито-
кинов в этих клетках, приводила к стиму-
ляции синтеза H2O2 в Ф1 на фоне снижения 
активности каталазы.

Активность другого антиоксидант-
ного фермента – ГР – возрастала в Ф1 в 6 
и 23 раза после 30 мин или 18 ч инкубации 
с СМК3, соответственно, по сравнению 
с контролем (рис. 1, б). Такой рост активно-
сти фермента, как и снижение активности 
каталазы, по-видимому, связан со стресс-
индуцированным ростом продукции АФК 
в Ф1 под влиянием гуморальных продуктов 
из МК и расходованием восстановленного 
глутатиона, на восполнение которого и на-
правлена работа фермента, субстратом для 
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которого является окисленный глутатион. 
Однако с увеличением времени преинкуба-
ции МК до 24 ч, направленность изменений 
в Ф1 при воздействии супернатанта МК 
менялась: при 30 мин инкубации с СМК24 
активность ГР возрастала в 2 раза, при 
24 ч – напротив, снижалась в 2,3 раза. По-
видимому, такие изменения активности 
фермента связаны со снижением расходо-
вания восстановленного глутатиона при 
воздействии гуморальных продуктов из 
СМК24 в течение 24 ч – срока инкубации, 
по-видимому, за счет активации каталазы. 
При добавлении же к Ф1 С(МК + Д)24 ак-
тивность фермента росла в 2,8 раза по срав-
нению с контролем, что сходным образом 
находит объяснение в снижении уровня 
восстановленного глутатиона на фоне сни-
жения активности каталазы.

Активность ГТ при инкубации Ф1 
с СМК3 в течение 30 мин или 18 ч сни-
жалась на 52 и 32 % соответственно, что 
также указывает в пользу предположения 
о росте уровня АФК и снижении уровня 
восстановленного глутатиона в Ф1 при воз-
действии гуморальных продуктов из МК. 
Можно предполагать, что именно развитие 
оксидантного стресса является причиной 
развития апоптоза в Ф1 при воздействии 
СМК3 [15]. Однако через 30 мин инкубации 
Ф1 с СМК24 активность ГТ практически 
не изменялась, а через 24 ч – даже снижа-
лась на 51 % по сравнению с контролем, по-
видимому, в связи со значительным сниже-
нием уровня АФК в результате активации 
каталазы и переходе клетки на другой уро-
вень оксидантно-антиоксидантного балан-
са. При воздействии же C(МК + Д)24 актив-
ность ГТ снижалась еще больше, на 64 %, 
что коррелировало со снижением активно-
сти каталазы, по-видимому, уже за счет ро-
ста уровня АФК.

Полученные результаты подтвержда-
ют полученные ранее данные о способно-
сти гуморальных продуктов из МК, пре-
инкубированных в стрессовых условиях 
инкубации (температура 22 °C), влиять на 
функциональный ответ фагоцитов [15]. Так, 
снижение активности каталазы и ГТ и рост 
активности ГР, которое происходило уже 
через 30 мин инкубации и в дальнейшем 
находилось в прямой зависимости от вре-
мени инкубации Ф1 с СМК3 (за исключе-
нием ГТ), свидетельствует о росте уровня 
АФК, по-видимому, в результате «респира-
торного взрыва» и функциональной актив-
ности фагоцитов. И, напротив, рост актив-
ности каталазы и снижение активности ГР 
при воздействии СМК24 с возрастанием 
времени инкубации до 24 ч указывает на 
снижение функциональной активности Ф1, 

сопровождающимся снижением в них про-
дукции АФК. Вариации активности ГТ, как 
и ГР, свидетельствовали о том, что измене-
ния уровня восстановленного глутатиона 
связаны с изменениями уровня АФК в Ф1, 
при этом отсутствие прямой корреляции 
между активностью ГТ и каталазы в неко-
торые периоды инкубации свидетельству-
ет о том, что активность ГТ зависела от 
уровня не только АФК, но и, по-видимому, 
других метаболитов. При этом процесс вли-
яния МК на Ф1 может модулироваться дек-
саметазоном, преинкубация МК с которым 
вызывает обратный эффект на активность 
антиоксидантных ферментов каталазы и ГР 
и, по-видимому, функциональную актив-
ность Ф1, вызывая ее стимуляцию через 
24 ч инкубации. 

При обратном влиянии, СФ1 на МК, 
30 мин инкубация МК с СФ1-24 сопровожда-
лась снижением активности каталазы на 73 % 
(рис. 2, а), а 24 ч инкубация, напротив, спо-
собствовала увеличению активности фермен-
та в 1,9 раз по сравнению с контролем. При 
добавлении в среду инкубации Ф1 дексамета-
зона активность каталазы в МК, проинкуби-
рованных 24 ч с С(Ф1 + Д)24 возрастала еще 
более − в 6 раз по сравнению с контролем.

По-видимому, снижение активности ка-
талазы через 30 мин связано с развитием 
в МК оксидантного стресса, вызванного 
повышением уровня АФК, продуцируемых 
Ф1, в окружающей МК среде инкубации, 
поскольку известно, что в самих Ф1 через 
30 мин инкубации при повышенной темпе-
ратуре развивался апоптоз [15]. 

Возможность регуляции взаимодей-
ствия иммунных клеток позвоночных че-
рез выделяемые клетками АФК описана 
Sabbione et al. [12], которые показали, что 
нейтрофилы могут модулировать ответ 
Т-лимфоцитов, используя в качестве сиг-
нальных молекул продуцируемые ими АФК.

И, напротив, рост активности катала-
зы через 24 ч происходил, по-видимому, 
в ответ на снижение уровня оксидантного 
стресса, индуцированного гуморальными 
продуктами из Ф1, в которых во время 24 ч 
преинкубации происходило снижение уров-
ня апоптоза, как показано ранее [15], что, 
по-видимому, сопровождалось снижением 
уровня АФК в среде инкубации МК. Вместе 
с тем сравнение полученных результатов 
с ранее полученными данными о том, что 
воздействие СФ1 через 30 мин инкубации 
вызывало в МК снижение уровня апоптоза, 
а через 24 ч, напротив, стимулировало его 
рост по сравнению с контролем [15], сви-
детельствует о том, что в данных, условиях 
каталаза не оказывала защитного эффекта 
в отношении развития апоптоза. 
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                а                                                        б                                                в  
Рис. 2. Изменение активности каталазы (а), ГР (б) и ГТ (в) в морулоподобных клетках 

при инкубации с супернатантом фагоцитов: 
1, 3 – контроль; 2, 4 – супернатант фагоцитов, преинкубированных 24 ч; 

5 – супернатант фагоцитов, преинкубированных 24 ч с дексаметазоном, 100 мкМ. 
Примечания: * Р < 0,05; ** Р < 0,01; *** Р < 0,001 по сравнению с контролем

По-видимому, развитие апоптоза в МК 
при воздействии гуморальных продуктов 
из Ф1 могло происходить по независимым 
от внутриклеточных АФК путям. В то же 
время известно, что цитокины могут как 
повышать, так и снижать уровнь апоптоза, 
при этом их антиапоптотическое действие 
на ранних стадиях инкубации может осу-
ществляться независимо от их влияния на 
NF-kappaB, через антиапоптотическую про-
теинкиназу Akt [11]. Это свидетельствует 
о возможной роли ИЛ-1α-ПВ как внутри-
клеточного медиатора влияния АФК, про-
дуцированных в Ф1, на МК. 

При этом ключевую роль в развитии 
апоптоза могла играть не перекись водоро-
да, а оксид азота (NO), синтез которого за-
висит от уровня цитокинов и для которого 
показана возможность как антиапоптоти-
ческого действия через Akt, так и проапоп-
тотического [14]. Кроме того, механизмы 
воздействия на сигнальные системы NO 
и АФК могут быть независимы [9]. Актив-
ность каталазы в МК при воздействии су-
пернатантов Ф1 возрастала еще более, в 6 
раз по сравнению с контролем, если Ф1 
были преинкубированы с дексаметазоном 
(рис. 2, а). Поскольку ранее было показано, 
что в самих Ф1 24 ч преинкубация с декса-
метазоном приводила к росту уровня апоп-
тоза, и С(Ф1 + Д)24 также стимулировал 
рост апоптоза в МК, получает подтвержде-
ние предположение, что развитие апоптоза 
в МК индуцируется АФК, продуцируемыми 
Ф1, но АФК не являются внутриклеточны-
ми медиаторами апоптоза в этих клетках. 

Активность ГР в МК изменялась про-
тивоположно изменениям активности ка-
талазы (рис. 2, б): добавление СФ1-24 зна-
чительно стимулировало рост активности 
фермента (в 9 раз по сравнению с контро-
лем) в МК через 30 мин инкубации, а через 
24 ч инкубации наблюдалось, напротив, ин-
гибирование фермента – на 30 % по сравне-

нию с контролем. Воздействие С(Ф1 + Д)24 
на активность фермента в МК не отли-
чалось от действия СФ1-24. В целом это 
свидетельствует в пользу предположения 
о ведущей роли изменений в уровне H2O2 и, 
соответственно, активности каталазы, в ме-
ханизмах воздействия на антиоксидантную 
ферментную систему в МК гуморальных 
продуктов из Ф1, при модуляции их синтеза 
дексаметазоном. 

Добавление СФ1-24 к МК через 30 мин 
инкубации приводило к увеличению актив-
ности ГТ на 28 %, а через 24 ч – увеличивало 
ее в 1,8 раза по сравнению с контролем. Из-
менения активности ГТ через 24 ч инкуба-
ции позитивно коррелировали с изменения-
ми активности каталазы. Добавление к МК 
С(Ф1 + Д)24 еще в большей степени уве-
личивало активность фермента – в 4,9 раз 
по сравнению с контролем. Опережающие 
изменения в активности каталазы по срав-
нению с активностью ГТ подтверждают 
ведущую роль каталазы в изменениях анти-
оксидантной ферментной системы в МК, 
свидетельствуя в пользу представлений 
о том, что именно H2O2, продуцируемая Ф1, 
играла роль межклеточного медиатора. 

Результаты исследования указывают 
на то, что эффект клеток-продуцентов на 
клетки мишени зависел от функциональ-
ного состояния как первых, так и вторых. 
При этом сравнение данных, полученных 
при изучении взаимодействия двух типов 
клеток при 24 ч сроке преинкубации кле-
ток-продуцентов, свидетельствует о том, 
что Ф1 и МК действовали на антиоксидант-
ную ферментную защиту своих клеток-ми-
шеней при длительной инкубации (24 ч) 
противоположным образом: воздействие 
СМК на Ф1 вызывало преимущественно 
стимуляцию антиоксидантной фермента-
тивной защиты в течение всего периода ин-
кубации, а при воздействии СФ1 на МК от-
мечено первоначальное (30 мин) снижение 
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активности каталазы на фоне роста активно-
сти глутатион-зависимых ферментов, с по-
следующим, к 24 ч, ростом антиоксидантной 
ферментативной защиты. При этом сравне-
ние с данными работы Zaika, Dolmatova [15] 
показывает, что если в Ф1 уровень антиокси-
дантной ферментной защиты влиял на разви-
тие апоптоза, то в МК – нет. Эти результаты 
указывают на наличие различных регулятор-
ных внутриклеточных механизмов апоптоза 
в этих двух типах клеток, предположитель-
но, H2O2-зависимые в Ф1 и NO-зависимые – 
в МК. Полученные данные свидетельствуют 
также о различной роли этих клеток (до сих 
пор недостаточно исследованной) в иммун-
ном ответе у голотурий. 

Дексаметазон, добавленный к среде 
преинкубации, модулировал эффекты гу-
моральных продуктов при межклеточном 
взаимодействии: снижал уровень антиокси-
дантной ферментной защиты в фагоцитах 
при воздействии гуморальных продуктов 
из МК и, напротив, стимулировал его в МК 
при воздействии среды инкубации фагоци-
тов. Таким образом, дексаметазон может 
менять направленность иммунного ответа. 
Это свидетельствует о повышении уровня 
продукции АФК, прежде всего H2O2, в фаго-
цитах при воздействии дексаметазона, кото-
рые, как показано выше, напротив, снижа-
ют уровень оксидантного стресса в МК, что 
может свидетельствовать об ограничении 
функциональной активности клеток. Это 
указывает на возможность наличия у голо-
турий гормональной (стероидной) регуля-
ции иммунного ответа, сходной с таковой 
у позвоночных.

В целом полученные результаты свиде-
тельствуют о том, что иммунные клетки бес-
позвоночных, как и у позвоночных, могут 
оказывать взаиморегулирующее действие, 
и различия как экстраклеточных, так и вну-
триклеточных механизмов взаимовлияния, 
в том числе на оксидантно-антиоксидант-
ный баланс клеток, обеспечивают тонкую 
настройку иммунного ответа. Кроме того, 
такое взаимовлияние может регулироваться 
гормонально, о чем свидетельствуют полу-
ченные данные о модулирующем действии 
дексаметазона на активность антиоксидант-
ных ферментов, приводящим к изменению 
функциональной активности обоих типов 
исследованных клеток и способствующим, 
по-видимому, ограничению активности 
морулярных клеток. В целом полученные 
результаты свидетельствуют о сложности 
регуляции иммунного ответа у голотурий, 
вероятно, и обеспечивающей тот высокий 
уровень иммунной защиты, который ха-
рактерен для этих животных. Полученные 
данные могут быть использованы при раз-

работке клеточной модели для механизмов 
врожденного иммунного ответа.

Выводы
1. В двух типах исследованных клеток 

существуют различные механизмы регуля-
ции антиоксидантной ферментативной ак-
тивности, что, по-видимому, обеспечивает 
взаимное ограничение избыточной функци-
ональной активности клеток при их взаимо-
действии.

2. Преинкубация клеток-продуцентов 
с дексаметазоном приводила к изменению 
направленности эффекта гуморальных про-
дуктов из МК на антиоксидантную фер-
ментную систему в Ф1, подавляя ее, и еще 
в большей степени повышала стимулирую-
щий эффект продуктов из Ф1 на активность 
ферментов в МК, что в целом может свиде-
тельствовать об иммуносупрессорном дей-
ствии дексаметазона в голотуриях.
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