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Активность α-2-МГ изучали в сыворотке крови, 
тканях коры мозга, гипоталамуса, сердца, легких, 
печени и почек крыс высокочувствительным фер-
ментативным методом. При депрессии на фоне ги-
пертензии с высокими значениями артериального 
давления (АД) активность α-2-МГ существенно (на 
порядок) повышалась во всех тканях, кроме коры 
мозга (не изменялась); в контроле у 7-8 мес. живот-
ных она была на порядок ниже, чем у старых 17-18 
мес. (во всех тканях), АД было выше у старых крыс. 
При алкоголизме (гипертензия с более низкими, чем 
при депрессии значениями АД) активность α-2-МГ 
резко снижалась, особенно в гипоталамусе, легких, 
сердце и почках (на 2 порядка), в остальных образ-
цах – в 6-10 раз. У гипотензивных крыс активность 
α-2-МГ снижалась на порядок во всех тканях, кроме 
сыворотки крови (повышалась). Таким образом, ак-
тивность α-2-МГ отражает зависящие от возраста и 
патологии изменения в состоянии иммунитета. 
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Введение. Адаптация организма к различным 
факторам внешней или внутренней среды сопро-
вождается одновременной депрессией антиокси-
дантных, противосвертывающих механизмов крови 
и активацией иммуногенеза [4]. 

Одним из основных регуляторов межклеточных 
взаимоотношений, который синтезируется прак-
тически всеми клетками – гепатоцитами, гемопоэ-
тическими клетками, фибробластами, миоцитами, 
эпителиальными и нервными клетками, является 
α-2-макроглобулин (α-2-МГ) [5, 7]. Предполагают, 
что α-2-МГ защищает цитокины от протеолиза, что 
определяет характеристики α-2-МГ как универ-
сального регулятора функций иммунной системы. 
Установлено, что α-2-МГ является одним из основ-
ных факторов, который способствует связыванию 

чужеродных антигенов клетками иммунной систе-
мы [2] и образовывает комплексы практически со 
всеми известными в настоящее время протеиназа-
ми, независимо от их происхождения. Роль α-2-МГ 
в развитии патологических процессов продолжает 
активно исследоваться [6, 9, 12, 14]. 

Цель исследования – изучить активность α-2-
МГ в тканях крыс на фоне развития депрессии и 
алкоголизма, сопровождающихся гипертензией, а 
также при гипотензии. 

Материалы и методы. Эксперименты про-
ведены на крысах 7-8 и 17-18 мес. возраста с со-
блюдением всех биоэтических норм. Депрессию 
моделировали методом стресса неизбегания в изо-
лированной камере, что способствовало развитию 
у животных патологического симптомокомплекса 
– «выученная беспомощность»; гипотензию – инъ-
екциями 2,5 % аминазина (контроль I – 7-8 мес. 
крысы); алкоголизм – «двухбутылочным» методом 
в течение 10 мес. (контроль II – 17-18 мес. крысы). 
Артериальное давление (АД) регистрировали тоно-
метром, накладывая манжету на хвост. Активность 
α-2-МГ в сыворотке крови и безъядерных фракци-
ях гомогенатов тканей коры мозга (КМ), гипотала-
муса, сердца, легких, печени и почек определяли 
высокочувствительным ферментативным методом. 
Статистическую обработку результатов проводи-
ли методом Стьюдента-Фишера с использованием 
программного обеспечения Exсel. 

Результаты исследования и их обсуждение. 
При депрессии развивалась гипертензия с более 
высокими значениями АД (221,6 + 9,8 мм рт. ст., кон-
троль I – 100,8 + 6,6 мм рт. ст.), чем при алкоголизме 
(176,7 ± 20,68 мм рт. ст., контроль II – 130,00 ± 12,25 
мм рт. ст.); и, как видно, АД повышалось с возрас-
том; при гипотензии снижалось на 35 + 5 мм рт. ст. 
В работе [1] показано, что уровни АД у крыс не свя-
заны с полом и увеличиваются с возрастом. Актив-
ность α-2-МГ при депрессии резко (на порядок) 
повышалась во всех тканях, кроме КМ (не изменя-
лась); в контроле у 7-8 мес. животных была на по-
рядок ниже, чем у старых (во всех тканях). При алко-
голизме она снижалась, особенно в гипоталамусе, 
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легких, сердце и почках (на 2 порядка), в остальных 
образцах – в 6-10 раз. У гипотензивных крыс сни-
жалась на порядок во всех тканях, кроме сыворотки 
крови (повышалась) (табл.). 

Так как макроглобулины играют значительную 
роль в гуморальном и клеточном иммунном отве-
те, то наблюдаемые нами изменения активности 
α-2-МГ могут свидетельствовать как об активации, 
так и подавлении иммунной системы при развитии 
патологии. 

С возрастом активность α-2-МГ возрастает [12] 
и резкое ее повышение при депрессии также со-
гласуется с результатами исследований послеопе-
рационных депрессий у людей [6] и представлени-
ями о развитии депрессивноподобных состояний 
именно на фоне активации иммунной системы [15]. 
Отсутствие изменений в КМ при депрессии может 
быть обусловлено тем, что син- и кататоксические 
адаптивные механизмы, связанные с функцией 
мозга, включаются в зависимости от силы раздра-
жителя и реактивности структур центральной нерв-
ной системы [4]. Включение кататоксических про-
грамм адаптации (КПА) наблюдается при действии 
стресса большой интенсивности и сопровождается 
активацией гипоталамо-гипофизарно-надпочечни-
ковой системы. 

Известно, что у крыс увеличение АД с возрас-
том коррелирует со снижением содержания NO [1], 
существует тесная связь между концентрацией α-2-
МГ макрофагов и уровнем NO; α-2-МГ проявляет 
модулирующее действие на синтез NO макрофага-
ми и может влиять на функции клеток без проник-
новения в них и связывания со специфическими 
рецепторами плазматической мембраны. α-2-МГ 
регулирует уровень индуцибельной NO-синтазы in 
vivo благодаря связыванию его с факторами роста, 
секретируемыми макрофагами [10]. Для макрофа-
гальных клеток повышенная концентрация α-2-МГ 
рассматривается как модулятор высвобождения 
медиаторов воспаления. Увеличение концентрации 

связанного с протеиназами 
α-2-МГ способствует апопто-
зу поврежденных клеток, ре-
гуляции активности фагоци-
тов (посредством цитокинов) 
и направлено на локализацию 
очага некроза [7, 11]. При 
этом дальнейшее угнетение 
антиоксидантных и противо-
свертывающих механизмов на 
фоне иммуноактивации может 
приводить к снижению физио-
логической устойчивости ор-
ганизма [4]. В-лимфоциты 
в ответ на стресс начинают 
усиленно продуцировать ан-
титела, которые, оседая на 
стенках кровеносных сосудов, 
способствуют их утолщению 

Таблица 

Активность a-2-макроглобулина (мг/л ч) (M + m) (n = 5)

Образцы
тканей

Условия эксперимента

Контроль Контроль II Алкоголизм Депрессия Гипотензия

Возраст крыс, мес. 

7-8 17-18 17-18 7-8 7-8 

Сыв. крови 0,1 + 0,02 1,43 + 0,34* 0,25 + 0,05# 1,37 + 0,27* 1,20 + 0,24

Кора мозга 0,45 + 0,12 1,20 + 0,26* 0,13 + 0,02# 0,581 + 0,11 0,06 + 0,01*

Гипоталамус 0,68 + 0,1 1,32 + 0,30* 0,07 + 0,01# 2,16 + 0,40* 0,03 + 0,01*

Легкие 0,32 + 0,07 2,59 + 1,07* 0,06 + 0,01# 8,21 + 1,64* 0,03 + 0,01*

Сердце 0,53 + 0,08 2,55 + 0,60* 0,05 + 0,01# 7,98 + 2,86* 0,04 + 0,01*

Печень 0,23 + 0,06 1,18 + 0,02* 0,18 + 0,04# 0,77 + 0,24* 0,03 + 0,01*

Почки 0,49 + 0,09 1,86 + 0,30* 0,05 + 0,01# 6,74 + 1,29* 0,05 + 0,02*

Примечание: * – различия достоверны по сравнению с контролем I, р < 0,05; # – различия 

достоверны по сравнению с контролем II, р < 0,05. 

и потере ими эластичности, что является одним из 
основных проявлений гипертонии. При гипертонии 
клеткой-мишенью является иммунокомпетентная 
эндотелиальная клетка, ее повреждение стимули-
рует высвобождение цитокинов и синтез молекул 
межклеточной адгезии (ММА), обеспечивая про-
цесс инфильтрации [3]. Активация лейкоцитов и 
эндотелиоцитов с усилением адгезии повышает 
экспрессию ММА на мембранах клеток, что может 
отражать неспецифическую активацию иммунитета 
на фоне повреждения эндотелия. При гипотензии 
иммунитет ослаблен, но механизмы повреждения 
сосудов, формирования эндотелиальной дисфунк-
ции аналогичны таковым при гипертензии. 

Алкоголь негативно влияет на все звенья имму-
нитета. Полагают, что при алкоголизме развивается 
вторичный иммунодефицит по Т-зависимому типу, в 
основе формирования которого лежат повреждения 
печени и тимуса [13]. Одновременно с активацией 
КПА запускаются синтоксические программы адап-
тации, направленные на ослабление эффекта дей-
ствия сильного раздражителя [4]. При этом вместо 
дальнейшего усиления ответной реакции на экстре-
мальный раздражитель организм ее ослабляет. 

Выводы. Активность α-2-МГ достоверно отра-
жает зависящие от возраста и патологии измене-
ния в состоянии иммунитета. Развитие депрессии 
сопровождается значительным повышением АД и 
приводит к существенной активации α-2-МГ во всех 
тканях. Развитие алкоголизма, напротив, вызывает 
резкое снижение активности α-2-МГ во всех тканях, 
при этом повышение АД менее выражено. При гипо-
тензии активность α-2-МГ также резко снижается во 
всех тканях, кроме сыворотки крови. 

Перспективы дальнейших исследований – 
изучение активности α-2-МГ и его роли в форми-
ровании адаптивных реакций организма в ответ 
на действие иммуномодуляторов, в частности, не-
специфических, таких как холодовые воздействия, 
препараты кордовой крови и др. 
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АктивнІсть α-2-МАКРОГЛОБУЛІНУ ПРИ ПАТОЛОГІЇ 
(ДЕПРЕСІЯ, АЛКОГОЛІЗМ, ГІПОТОНІЯ) 
Ломако В. В., Самохіна Л. М., Сомова К. В. 
Резюме. Активність α-2-МГ вивчали в сироватці крові, тканинах кори мозку, гіпоталамуса, серця, легенів, 

печінки і нирок щурів високочутливим ферментативним методом. При депресії на тлі гіпертензії з високими 
показниками артеріального тиску (АТ) активність α-2-МГ істотно (на порядок) підвищувалась у всіх тканинах, 
крім кори мозку (не змінювалась); в контролі у 7-8 міс. тварин активність α-2-МГ була на порядок нижче, 
ніж у старих 17-18 міс. (у всіх тканинах), АТ був вищим у старих тварин. При алкоголізмі на тлі гіпертензії з 
меншими порівняно з депресією значеннями АТ активність α-2-МГ, навпаки, різко знижувалася, особливо в 
гіпоталамусі, легенях, серці та нирках (на 2 порядки), в інших зразках – в 6-10 разів. У гіпотензивних щурів 
активність α-2-МГ знижувалася на порядок у всіх тканинах, крім сироватки крові (підвищувалася). Таким 
чином, активність α-2-МГ відображає вікові та залежні від патології зміни стану імунітету. 

Ключові слова: α-2-макроглобулін, депресія, алкоголізм, гіпертензія, гіпотензія, вік. 
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α-2-Macroglobulin Activity at Pothology (Depression, Alcoholism, Hipotension) 
Lomako V. V., Samokhina L. M., Somova K. V. 
Abstract. α-2-macroglobulin (α-2-MG) is one of the main regulators of intercellular relationships and is synthe-

sized by virtually all cells (hepatocytes, hematopoietic cells, fibroblasts, myocytes, epithelial and nerve cells). It is 
shown that macroglobulin is capable of forming complexes with almost all currently known proteases regardless 
of their origin. α-2-MG is one of the main factors that contributes to the binding of foreign antigens by the immune 
system cells and forms complexes with nearly all currently known proteases, independent of their origin. The role of 
α-2-MG in the development of pathological processes continues to be actively explored today. 
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α-2-MG activity was determined in tissue samples (serum, cerebral cortex, hypothalamus, heart, lungs, liver 
and kidneys) of intact rats (7-8 months and 17-18 months) and in rats on the background of pathological states 
development (depression, alcoholism and hypotension) by a highly sensitive enzymatic method. Depression was 
simulated by the stress of “not-avoiding” in an isolated chamber, which contributed to the development of the path-
ological symptom complex in animals (“learned helplessness”); hypotension was achieved by injections of 2.5 % of 
chlorpromazine; “two bottle choice method” was used for alcoholisation during 10 months. Control I – 7-8 months 
rats; control II – 17-18 months rats. Blood pressure (BP) was recorded by tonometer, the cuff was put on a tail. 

Depression was accompanied by hypertension with higher blood pressure (221.6 ± 9.8 mmHg, in the control 
I – 100.8 ± 6.6 mmHg) than alcoholism (176,7 ± 20 68 mm Hg, in the control II – 130,00 ± 12,25 mmHg); blood pres-
sure increases with age; at hypotension BP was reduced by 35 ± 5 mmHg. At depression the α-2-MG activity signifi-
cantly (by one order of magnitude) increased in all tissues except the brain cortex (unchanged); in young animals 
control was much lower than that of old ones (all tissues). Alcoholisation reduced the α-2-MG activity dramatically, 
particularly in the hypothalamus, the lungs, heart and kidneys (by two orders of magnitude) in the other samples – 
6-10 times. The α-2-MG activity in hypotensive rats was reduced in 10 times in all tissues except the blood serum 
(increased). The activity of α-2-MG increases with age and its dramatic increase at depression is also in agree-
ment with the ideas that the depressive like states are evolved precisely on the background of the immune system 
activation. Alcohol has negative impacts at all the links of immunity. Since macroglobulins play a significant role in 
the humoral and cellular immune responses, the observed changes in the activity of α-2-MG may indicate both the 
activation and the suppression of the immune system in the development of pathology. Excess α-2-MG created by 
complexation with proteases, promotes apoptosis of damaged cells, promotes phagocytosis activity regulation by 
the cytokines and is aimed at localization of necrosis focus. 

Thus, fluctuations in the α-2-MG activity faithfully reflect age-dependent and pathologic changes in the state of 
immunity. 

Keywords: α-2-macroglobulin, depression, alcoholism, hypertension, hypotension, age. 

Стаття надійшла 30.11.2015 р. 

Рекомендована до друку на засіданні редакційної колегії після рецензування


