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Действие соединения S1 на окислительный взрыв фагоцитов изучали на перитонеальных макро-
фагах крыс. Генерируемые макрофагами АФК регистрировали методом люминолзависимой зимозан-
индуцированной хемилюминесценции (ХЛ) на люминометре LKB-Wallac-1251 (Финляндия).

Установлено, что соединение S1 в диапазоне концентраций, не оказывающих токсического 
действия на макрофаги (10-9–10-4 моль/л), подавляет оксидантный взрыв, превосходя по максималь-
ной эффективности (Emax) препараты сравнения — альфа-токоферол и колхицин. По критериям 
IC16–IC84 активность соединения S1 превышает активность альфа-токоферола от 4000 до 40 раз; 
колхицина — от 13 000 до 37 раз в биологически приемлемом диапазоне концентраций.

ФНО-α (10 мкг/л) усиливает генерацию АФК в макрофагах на 166 % по сравнению с кон-
тролем (в отсутствие модуляторов). Соединение S1 подавляет стимулирующее действие ФНО-α и 
эффективно (на 74 %) снижает продукцию АФК при концентрации 0,1 ммоль/л; IC50 соединения S1 
на фоне стимулирующего действия ФНО-α составляет 0,05 мкмоль/л.

По результатам изучения токсичности на белых рандомбредных мышах и крысах линии Wistar, 
соединение S1 относится к малотоксичным веществам (IV класс опасности). 

Таким образом, соединение S1 подавляет окислительный взрыв фагоцитов, индуцированный 
опсонизированными частицами, а также стимулирующее действие ФНО-α на клеточные механизмы 
генерации АФК. Оба эффекта свидетельствуют о выраженной активности заявляемого соединения 
в отношении иммунных механизмов реагирования и повреждения, связанных с активацией фагоци-
тарных клеток.
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Изыскание новых иммуностимулирующих средств является одним из наиболее актуальных 
направлений работ в области иммунологии и фармакологии. В этой связи изучен иммуномодулиру-
ющий потенциал 3,5-ди-трет-бутил-2-метокси-N-фениланилина (представлен под шифром N-21).

Действие соединения N-21 на окислительный взрыв фагоцитов изучали на перитонеальных 
макрофагах крыс. Генерируемые макрофагами АФК регистрировали методом люминолзависимой 
зимозан-индуцированной хемилюминесценции (ХЛ) на люминометре LKB-Wallac-1251 (Финляндия).

Результаты исследования свидетельствуют о выраженном стимулирующем действии соедине-
ния N-21 на оксидантный взрыв фагоцитов, которое носит дозозависимый характер. Интенсивность 
свечения, вызванного соединением N-21, превосходит люминесценцию, индуцированную опсони-
зированным зимозаном (OZ) примерно в 12 раз.

Модифицирующее действие соединения N-21 на опосредованную интерлейкином-1альфа 
(ИЛ-1α) стимуляцию оксидантного взрыва фагоцитов изучали следующим образом. Соединение 
N-21 вводили подкожно мышам-самкам линии СВА, массой 20–25  г в дозах 10, 30, 100  мг/кг в 
течение 5 суток, контрольным животным назначали плацебо. На 6 сутки у животных выделяли пе-
ритонеальные макрофаги. Макрофаги преинкубировали с ИЛ-1α (Sigma, Германия) в концентрации 
100 мкг/л в течение 40 мин при 38 ºС. Генерацию макрофагами АФК изучали методом люминолза-
висимой зимозан-индуцированной хемилюминесценции.

Установлено, что при 5-дневном введении соединение N-21 не изменяет ответ фагоцитов на 
OZ, однако дозозависимо усиливает стимулирующее действие ИЛ-1α на оксидантный взрыв фаго-
цитов, что является признаком сенситизации. Сенситизация фагоцитов к эффектам цитокинов имеет 
важное биологическое значение, поскольку ведет к усилению оксидантного взрыва и эффективному 
разрушению поглощенных фагоцитами объектов. 

Таким образом, 3,5-ди-трет-бутил-2-метокси-N-фениланилин является новым иммуностиму-
лирующим средством, действующим на фагоцитарное звено иммунной системы.


