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Аннотация. В работе описаны результаты влияния нейропептидных соединений Семакс и Селанк в модуляции 
нарушений клеточного звена иммунитета в условиях экспериментального ожогового воздействия. Цель исследования — 
изучение влияния Семакса и Селанка на количество лейкоцитов и фагоцитарную активность нейтрофилов белых крыс 
в условиях термической травмы кожи. Материалы и методы. Ожоговую травму у крыс-самцов 6–8-месячного возраста 
моделировали воздействием нагретого медного предмета на межлопаточную область спины в условиях слабой эфирной 
наркотизации. Лабораторные животные были разделены на группы: контрольную — интактные животные; животные, 
подвергшиеся ожоговому воздействию и не получавшие средства коррекции в течение 2 и 14 дней после травмы; жи-
вотные, подвергшиеся ожоговому воздействию и получавшие Семакс; животные, подвергшиеся ожоговому воздействию 
и получавшие Селанк. Инъекции нейропептидов в дозах 100 мкг/кг/сут проводили внутрибрюшинно ежедневно в течение 
14 дней с момента моделирования термического ожога. Для изучения показателей иммунитета производили подсчет 
количества лейкоцитов и процентного содержания лимфоцитов, палочко- и сегментоядерных нейтрофилов, а также 
оценивали фагоцитарную активность нейтрофилов. Результаты и обсуждение. Установлено, что в условиях экспери-
ментального ожогового воздействия происходит увеличение показателей клеточного звена иммунитета: фагоцитарной 
активности нейтрофилов, фагоцитарного индекса, фагоцитарного числа, лейкоцитарного коэффициента и количества 
лейкоцитов. Свидетельством активации гранулоцитообразования явилось повышение палочкоядерных форм лейкоцитов 
(сдвиг лейкоцитарной формулы влево). Введение внутрибрюшинных инъекций нейропептидных препаратов Семакс 
и Селанк на фоне термической травмы кожи способствовало коррекции наблюдаемых изменений со стороны показателей 
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белой крови и функциональной активности нейтрофилов. Выводы. В условиях ожоговой раны кожи животных на фоне 
применения нейропептидных соединений Семакс и Селанк восстанавливаются дисфункциональные преобразования 
иммунокомпетентных клеток, что подтверждает комплексное влияние на системные нарушения на фоне локального 
стрессового воздействия, а именно проявление Семаксом и Селанком иммунокорригирующего эффекта.

Ключевые слова: ожоговая травма, кожа, клеточное звено иммунитета, лейкоциты, фагоцитарная активность, 
нейропептидные соединения, Семакс, Селанк

Информация о финансировании. Авторы заявляют об отсутствии внешнего финансирования.

Вклад авторов. Ажикова А.К. — сбор и обработка материала, обзор по теме публикации, написание работы, М.А. Са-
мотруева, Л.А. Андреева, Н.Ф. Мясоедов — дизайн исследования, окончательное утверждение версии для публикации. 
Все авторы внесли существенный вклад в разработку концепции, подготовку статьи, прочли и одобрили финальную 
версию перед публикацией.

Информация о конфликте интересов. Авторы заявляют об отсутствии конфликта интересов.

Этическое утверждение. При работе с животными придерживались гуманного отношения согласно положениям 
Комиссии по проблеме этики отношения к животным Российского национального Комитета по биоэтике при Российской 
академии наук и рекомендациям Этического комитета ФГБОУ ВО Астраханский ГМУ Минздрава России, г. Астрахань, 
Российская Федерация. Все эксперименты выполнены в соответствии с Женевской конвенцией «Internetional Guiding 
Principals for Biomedical Involving Animals» (Geneva, 1990), а также Хельсинской декларацией Всемирной Медицинской 
Ассоциации о гуманном отношении к животным (редакция 2000 г.)

Благодарности — неприменимо.

Информированное согласие на публикацию — неприменимо

Поступила 21.12.2023. Принята 07.02.2024.

Для цитирования: Ажикова А.К., Самотруева М.А., Андреева Л.А., Мясоедов Н.Ф. Роль нейропептидов Семакс 
и Селанк в модуляции клеточного звена иммунитета в условиях ожоговой травмы кожи // Вестник Российского универ-
ситета дружбы народов. Серия: Медицина. 2024. Т. 28. № 2. С. 256–264. doi: 10.22363/2313–0245–2024–28–2–256–264

Role of Semax and Selank neuropeptides in modulating cell-mediated 
immunity in the setting of skin burn injury

Alfiya K. Azhikova1  , Marina A. Samotrueva1 ,  

Lyudmila A. Andreeva2 , Nikolay F. Myasoedov2 

1 Astrakhan State Medical University, Astrakhan, Russian Federation
2 Kurchatov Institute, Institute of Molecular Genetics, Moscow, Russian Federation

 alfia- imacheva@mail.ru

Abstract. Relevance. The work describes the results of neuropeptide compounds Semax and Selank in modulating disorders 
of the cellular link of immunity under experimental burn exposure. The aim — to study the effect of Semax and Selank on the 
number of white blood cells and phagocytic activity of neutrophils of white rats under experimental burn exposure. Materials and 
Methods. Burn injury in male rats of 6–8 months of age was modeled by exposure to a heated copper object on the interscapular 
region of the back under conditions of weak ethereal narcosis. Laboratory animals were divided into groups: control — intact 
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animals; animals exposed to burns and not treated burn-exposed animals treated with Semax; animals exposed to burn and 
treated with Selank. Neuropeptide injections at 100 μg/kg/day were performed intraperitoneally daily for 14 days from thermal 
burn simulation. To study the immunity parameters, the number of white blood cells and the percentage of lymphocytes, rod 
and segmented neutrophils were calculated, and the phagocytic activity of neutrophils was assessed. Results and Discussion. It 
was established that under the conditions of experimental burn exposure, there is an increase in the parameters of the cellular 
link of immunity: phagocytic activity of neutrophils, phagocytic index, phagocytic number, leukocytic coefficient and number 
of leukocytes. The activation of granulocyte formation was evidenced by an increase in the rod-nucleating forms of leukocytes 
(shift of the leukocyte formula to the left). Intraperitoneal injections of the neuropeptide drugs Semax and Selank against the 
background of thermal skin injury contributed to the correction of the observed changes in white blood parameters and functional 
neutrophil activity. Conclusion. Thus, under the conditions of a skin burn wound with the use of neuropeptide compounds Semax 
and Selank, dysfunctional transformations of immunocompetent cells are restored, which confirms the complex effect of Semax 
and Selank on systemic disorders against the background of local stress, namely, the manifestation.

Keywords: thermal injury, skin, cellular immune units, white blood cells, phagocytic activity, neuropeptide compounds, 
Semax; Selank
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Введение
В условиях ожогового повреждения кожи мор-

фофункциональные и дистрофические изменения 
затрагивают не только поврежденных участков 
кожи, но и органы регуляторных систем гомеостаза 
(нервной, иммунной, эндокринной) [1–3]. При этом 
запускающую роль выполняет иммунная система: 
в очаге воспаления незамедлительно происходит 
инфильтрация лейкоцитами, в связи с чем активи-

зируются адаптивно- восстановительные процессы 
в виде кооперации иммунокомпетентных клеток 
в иммунном ответе [4–7]. Подтверждением участия 
иммунной системы в процессах репаративной ре-
генерации кожи является воспаление как тканевая 
реакция организма на повреждение [8–13]. Патогенез 
ожоговой травмы опосредован нейроиммунноэн-
докринными нарушениями, возникающими как 
проявление дисрегуляции гомеостаза при ожоговом 
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повреждении кожи и сопровождающими течение 
послеожогового периода [14–16]. Это обуславливает 
необходимость системного подхода в стимуляции 
структурно- функциональных процессов в коже при 
патофизиологических состояниях. Учитывая прямое 
реагирование иммунокомпетентных клеток в ликви-
дацию функциональных нарушений и иммунного 
дисбаланса в послеожоговом периоде [17–20], науч-
ный интерес представляет вопрос о физиологической 
вовлеченности и активности клеточного звена имму-
нитета в условиях экспериментального ожогового 
воздействия в ходе послеожоговой воспалительно- 
регенеративной реакции и на фоне ее коррекции.

В последние годы внимание исследователей 
привлекает изучение фармакологических эффектов 
лекарственных препаратов, обладающих системным 
действием на фоне различных локальных дисфунк-
циональных нарушений. К числу таких средств 
коррекции относят Семакс (Met- Glu- His- Phe- Pro- 
Gly- Pro) и Селанк (Thr–Lys–Pro–Arg–Pro–Gly–Pro). 
Доказано эффективное применение и тотипотентное 
действие (нейротропное, иммуномодулирующее, 
нейропротективное, ноотропное, психотропное) 
препаратов Семакс и Семакс на фоне различных 
стрессогенных воздействий. В литературе имеются 
сведения о физиологических эффектах заявленных 
нейропептидных препаратов, однако недостаточно 
данных о коррекции системных преобразований 
в условиях ожоговой травмы кожи. Выявление но-
вых эффектов Семакс и Селанк вызывает научный 
интерес и имеет высокую практическую значимость.

Цель исследования — изучение влияния 
нейропептидных соединений Семакс и Селанк на 
функциональные возможности клеточного звена 
иммунитета белых крыс в условиях эксперимен-
тального ожогового воздействия.

Материалы и методы
Исследование проводили на нелинейных 

крысах- самцах, которых содержали в пластиковых 
клетках, разделенных перегородкой, по две особи 
в каждой с опилковой подстилкой в условиях есте-
ственного освещения при доступе к воде и пище, 

при температуре воздуха  + 18–22 ̊ С и влажности 
60  ±  5 %. Все процедуры выполняли в соответствии 
с требованиями гуманного отношения к животным 
положений Хельсинкской декларации (1964–2013), 
Приказа Минздрава России № 199н от 01.04.2016 г. 
«Об утверждении правил надлежащей лабораторной 
практики» (GLP).

Рандомизация лабораторных крыс была опре-
делена следующим образом: контрольная группа — 
интактные животные (n = 10) и опытные группы — 
животные, подвергшиеся ожоговому воздействию и не 
получавшие средства коррекции («Ожоговая травма 
без коррекции») (n = 10) (на 2 и 14 сутки); животные, 
получавшие на фоне ожоговой раны кожи наружные 
аппликации и внутрибрюшинные инъекции Семакса 
в дозе 100 мкг/кг (n  =  10) («Ожоговая травма + Се-
макс»); IV группа — животные, получавшие на фоне 
ожоговой раны кожи наружные аппликации и вну-
трибрюшинные инъекции Селанка в дозе 100 мкг/
кг (n = 10) («Ожоговая травма + Селанк»). Введение 
нейропептидных субстанций проводили наружно 
и внутрибрюшинно ежедневно в течение 14 дней 
с момента моделирования термического ожога в де-
пилированной межлопаточной области крыс. Для 
оценки иммунной системы животных выводили из 
эксперимента на 15 сутки после термического ожога. 
Изучение возможной коррекционной способности 
нейропептидных препаратов проводили на основании 
показателей клеточного звена иммунитета: фагоцитар-
ной способности нейтрофилов, количественного и про-
центного соотношения отдельных форм лейкоцитов.

Фагоцитарную активность нейтрофилов опреде-
ляли по числу нейтрофилов с латексом из 100 (фагоци-
тарный индекс) и числу частиц латекса, разделенное 
на 100 (фагоцитарное число). Считали число белых 
кровяных клеток и процентный уровень лимфоцитов, 
палочкоядерных и сегментоядерных нейтрофилов.

При изучении фагоцитарной активности нейтро-
филов крови крыс в фоновых условиях, в условиях 
ожоговой раны кожи и на фоне применения Семакса 
и Селанка кровь собирали при декапитации и добав-
ляли гепарин. Дальнейшие процедуры проводили 
по стандартным методикам постановки реакции 
фагоцитоза.
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Для определения содержания общего количества 
лейкоцитов (109/л) и процентного соотношения от-
дельных форм лейкоцитов, входящих в лейкоцитар-
ную формулу крови (в %), применяли стандартные 
методики.

Статистический анализ результатов исследо-
вания проводили в использованием программы 
Microsoft Office Excel 2007 (Microsoft, США), 
применяли t-критерий Стьюдента при уровне до-
стоверности p ≤ 0,05.

Результаты и обсуждение
В условиях экспериментального ожогового 

воздействия наблюдали изменения фагоцитарной 
активности нейтрофилов, что свидетельствовало 
о гиперреактивности и нарушениях неспецифиче-
ского звена иммунной системы. На 2 сутки после 
ожогового воздействия у крыс выявили увеличение 
значений фагоцитарного индекса (ФИ) на 60 % 
(p < 0,001) и фагоцитарного числа (ФЧ) на 70 % 
(p < 0,001) по сравнению с контрольными показате-
лями. Через 2 недели после ожоговой травмы у крыс, 
не получавших средств коррекции, фагоцитарная 
активность сохранялась при высоких значени-
ях и снижалась не более, чем на 10 % (p < 0,05), 
в отношении этих значений у животных группы 

«Ожоговая травма без коррекции на 2 сутки после 
ожога» (таблица 1).

Введение внутрибрюшинных инъекций нейро-
пептидного препарата Семакс при ожоговой травме 
кожи приводило к снижению показателей фагоцитар-
ной активности нейтрофилов — фагоцитарного числа 
на 15 % (p > 0,05) по сравнению с группой «Ожоговая 
травма без коррекции на 2 сутки», а также на 10 % 
(p < 0,05) по сравнению с группой «Ожоговая травма 
без коррекции на 14 сутки».

На фоне применения Селанка в условиях ожоговой 
травмы кожи происходило уменьшение фагоцитарной 
способности клеток на 20 % (p < 0,01) по сравнению 
с группой «Ожоговая травма без коррекции на 2 сутки» 
и на 15 % (p > 0,05) по сравнению с группой «Ожоговая 
травма без коррекции на 14 сутки».

Фагоцитарный индекс при действии Семакса 
уменьшился на 15 % (p > 0,05), а при влиянии Се-
ланка — на 25 % (p > 0,01), по сравнению с группой 
«Ожоговая травма без коррекции на 2 сутки». Ана-
лизируя изменения относительно группы «Ожоговая 
травма без коррекции на 14 сутки», также установ-
лены достоверные различия, свидетельствующие 
о нейропептидной коррекции нарушений фагоци-
тарной активности нейтрофилов (таблица 1).

Таблица 1/ Table 1
Оценка влияния Семакса и Селанка на фагоцитарную активность нейтрофилов в условиях ожоговой травмы кожи/

Assessment of the Effect of Semax and Selank on Phagocytic Activity of Neutrophils in the Context of Burn Injury of skin

Экспериментальные группы
(n = 10)/ Animal Group (n  =  10)

Контроль/
Control

«Ожоговая травма 
без коррекции 

(ОТ)» на 2 сутки 
после ожога [21] / 

«Burn of skin»
2 day after burn [21]

«Ожоговая 
травма без 

коррекции (ОТ)» 
на 14 сутки 

после ожога/
«Burn of skin»

14 day after burn

«ОТ + Семакс»
на 14 сутки после 

ожога/«Burn of 
skin  + Semax»

14 day after burn

«ОТ + Селанк»
на 14 сутки 

после 
ожога/«Burn of 
skin + Selank»

14 day after burn
Показатели (M   ±   m)/  

Indicators (M   ±   m)

Фагоцитарный
индекс, %/phagocytic index (FI), % 13,7  ±  2,4 22,9  ±  2,8*** 22,3  ±  1,3* 21,6  ±  1,4*## 18,4  ±  1,8*##

Фагоцитарное число/phagocytic 
number (FF) 21,3   ±   3,1 37,1  ±  3,7*** 34,6  ±  4,8** 32,8  ±  5,6**# 29,6  ±  3,4**#

Примечание: * — p < 0,05; ** — p < 0,01; *** – p < 0,001 — относительно группы «Контроль», # — p < 0,05; ## — p < 0,01;  
### — p < 0,001 — относительно группы «Ожоговая травма без коррекции на 2 сутки» (t-критерий Стьюдента с поправкой Бонферрони)

Note: * — p  <  0.05; ** — p < 0.01; * * * — p <  0.001 — relative to control # — p < 0,05; ## — p < 0,01; ### — p < 0,001 — relative to the 
Untreated Burn Injury group 2 day after burn (Student’s t-test with Bonferroni correction for multiple comparisons).
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Рис. 1. Общее число лейкоцитов влияния в фоновых условиях, в условиях ожоговой травмы и на фоне коррекции 
нейропептидными препаратами Семакс и Селанк

Fig. 1. Total Number of White Blood Cells of Influence in Background, Burn Injury, 
and Neuropeptide Treatment with Semax and Selank

Анализируя показатели лейкоцитарной фор-
мулы, выявлено, что ожоговое воздействие ини-
циировало увеличение общего числа лейкоцитов 
в периферической крови в 2,5 раза (p < 0,001) (рис. 1).

Было выявлено изменение показателя лейкоци-
тарного коэффициента в 2 раза (p < 0,001), относи-
тельно значений контрольной интактной группы. 
На фоне применения Семакса и Селанка данный 
показатель равнозначно и достоверно снижался на 

60 % (p < 0,01) по сравнению с группой «Ожого-
вая травма без коррекции на 2 сутки». Сравнивая 
показатели лейкоцитарного коэффициента групп 
«Ожоговая травма без коррекции на 14 сутки после 
ожога», Ожоговая травма + Семакс», «Ожоговая 
травма + Селанк», отмечено, что введение нейро-
пептидных препаратов способствовало снижению 
его значений в среднем на 40 % (p < 0,001) (рис. 2).

Рис. 2. Значение лейкоцитарного коэффициента в фоновых условиях, в условиях ожоговой травмы и на фоне 
коррекции нейропептидными препаратами Семакс и Селанк

Fig. 2. Value of leukocytic coefficient of Influence in Background, Burn Injury, and Neuropeptide Treatment with Semax and Selank
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На 2 сутки термической травмы кожи крыс 
в периферической крови наблюдали увеличение 
числа палочкоядерных лейкоцитов и лимфоцитов 

по сравнению с контролем. Число эозинофилов 
и сегментоядерных нейтрофилов резко уменьша-
лось [21] (табл. 2).

Таблица 2/ Table 2
Оценка влияния Семакса и Селанка на показатели лейкоцитарной формулы в условиях ожоговой травмы кожи/

Assessment of the Effect of Semax and Selank on the Leukocyte Formula in the Context of Burn Injury of skin

Эксперимен‑
тальные группы (n = 10)/Animal 

Groups (n =  10)
Показатели (M  ±   m)/

Indicators (M   ±   m)

Контроль [21]/
Control [21]

«Ожоговая 
травма без 

коррекции (ОТ)» 
на 2 сутки после 
ожога [21] /«Burn 
of skin» 2 day after 

burn [21]

«Ожоговая 
травма без 

коррекции (ОТ)» 
на 14 сутки после 

ожога/
«Burn of skin»

14 day after burn

«ОТ + Семакс»
на 14 сутки после 

ожога/
«Burn of 

skin + Semax» 
14 day after burn

«ОТ + Селанк»
на 14 сутки после 

ожога/
«Burn of 

skin + Selank» 
14 day after burn

Эозинофилы, %/Eosinophils,% 6,2  ±   0,7 1,4  ±  0,2** 2,6  ±  0,8** 4,2  ±  0,3** 4,8  ±  0,1**

Палочкоядерные 
нейтрофилы, %/

Stick‑nuclear neutrophils,%
5,2   ±   0,5 15,4  ±  1,5*** 12,4  ±  1,5* 8,0  ±  0,4*** 7,5  ±  0,6***

Сегментоядерные 
нейтрофилы, %/

Segmentonuclear neutrophils, %
17,4   ±   1,3 6,4  ±  0,6** 9,4  ±  0,7** 12,5  ±  0,2** 13,0  ±  0,3**

Лимфоциты, %/Lymphocytes, % 70,3   ±   5,9 73,8  ±  1,3** 59,4  ±  7,6** 60,5  ±  0,6** 67,3  ±  0,6**

Моноциты,%/Monocytes, % 2,0   ±  0,2 1,0  ±  0,2* 2,1   ±  0,3** 2,4  ±  0,1* 1,8  ±  0,2*

Примечание: * — p < 0,05; ** — p < 0,01; *** – p < 0,001 — относительно группы «Контроль», # — p < 0,05; ## — p < 0,01; ### — 
p < 0,001 — относительно группы «Ожоговая травма без коррекции на 2 сутки» (t-критерий Стьюдента с поправкой Бонферрони)

Note: * — p < 0.05; * * — p < 0.01; * * * — p < 0.001 — relative to control # — p < 0,05; ## — p < 0,01; ### — p < 0,001 — relative to the 
Untreated Burn Injury group 2 day after burn (Student’s t-test with Bonferroni correction for multiple comparisons).

В условиях ожогового воздействия без примене-
ния средств коррекции в течение 14 дней наблюдали 
тенденцию к снижению увеличенных показателей 
и восстановлению до исходных значений. Общее 
число лейкоцитов, лимфоцитов, палочкоядерных 
нейтрофилов снижалось в среднем на 25 % (p < 0,05). 
Количество эозинофилов и белых клеток, имею-
щих ядра в виде сегментов, уменьшалось на 85 % 
(p < 0,001) и на 47 % (p < 0,01), соответственно, 
в отношении значений группы «Ожоговая травма 
без коррекции на 2 сутки» [21].

В условиях ожога кожи и коррекции соединени-
ями Семакс и Селанк происходило восстановление 
клеточного звена иммунитета. Семакс приводил 
к снижению общего количества лейкоцитов на 45 % 
(p < 0,01), а Селанк — к их уменьшению на 48 % 
(p < 0,01). Наружные аппликации и внутрибрю-
шинные инъекции нейропептидных препаратов 
способствовали снижению числа палочкоядерных 

нейтрофилов на 50 % (p < 0,01) и восстановлению 
числа сегментоядерных нейтрофилов на 30 % 
(p < 0,05) до нормальных контрольных показателей 
по сравнению с группой животных с термической 
травмой на 2 сутки без применения средств кор-
рекции.

Выводы
Результаты проведенного исследования по-

казали, что в условиях ожоговой травмы кожи 
происходили нарушения со стороны иммунной 
системы в виде активации и супрессии ее звеньев. 
Причем изменения клеточного звена иммунитета 
носили хронозависимый характер. На 2 сутки по-
сле ожоговой травмы кожи выявлено повышение 
фагоцитарной активности нейтрофилов, увеличение 
лейкоцитарного коэффициента. В недельный пери-
од после ожога отмечены лимфоцитоз, моноцитоз 
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и нейтрофилез. В течение двух недель после после-
ожогового процесса установлено повышение фаго-
цитарной активности нейтрофилов и увеличение 
лейкоцитарного коэффициента.

На фоне применения нейропептидных соеди-
нений в условиях ожоговой раны кожи в течение 14 
дней выявлены дисфункциональные преобразования 
иммунокомпетентных клеток, свидетельствующие 
о нейропептидной коррекции нарушений фагоци-
тарной активности нейтрофилов и лейкоцитарной 
реакции.

Таким образом, внутрибрюшинное введение 
Семакса и Селанка при ожоговом повреждении 
кожи подтверждало комплексное их влияние на 
системные нарушения на фоне локального стрес-
сового воздействия, что указывало на проявление 
иммунокорригирующего эффекта.
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