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РЕЗЮМЕ

Цель исследования. Сравнительный анализ показателей крови и некоторых характеристик адаптационного статуса 
интактных мышей линий Balb/c и С57Bl/6 обоего пола.
Материалы и методы. Исследования проводили у интактных мышей обоего пола линий С57Bl/6 (n = 18) и Balb/c 
(n = 20). Возрастные характеристики животных соответствовали первой половине репродуктивного периода. Изучали 
показатели общего и биохимического анализа крови, весовые характеристики тимуса, селезенки и надпочечников. 
Оценивали характер и напряженность общих неспецифических адаптационных реакций организма (АР). При ста-
тистическом анализе использовали коэффициент вариации (CV), t-критерий Стьюдента, критерий Манна- Уитни.
Результаты. У мышей обеих изученных линий было отмечено доминирование самок над самцами по весовым 
характеристикам тимуса и селезенки и частоте развития наиболее благоприятной антистрессорной АР повышенной 
активации. Вариабельность изученных показателей в целом у самок была ниже, чем у самцов. При этом у мышей 
линии С57Bl/6 животные разного пола имели сходный характер АР (АР повышенной активации), но отличались 
признаками напряженности этой реакции, указывающими на разный диапазон уровней реактивности, на которых 
развивалась эта АР у самцов и самок. У мышей линии Balb/c животные разного пола различались характером пре-
обладавших антистрессорных АР. Сравнение биохимических показателей крови самок разных линий указывало 
на более активный углеводный обмен у мышей линии Balb/c и более активный белковый обмена – у мышей линии 
С57Bl/6. Животные линии С57Bl/6 имели преимущество над мышами Balb/c (особенно выраженное у самок) по 
некоторым показателям адаптационного статуса.
Заключение. Результаты исследования указывали на возможное различие в соотношении углеводного и белко-
вого обмена у самок Balb/c и С57Bl/6 и свидетельствовали о более благоприятном состоянии регуляторных систем 
у мышей линии С57Bl/6 по сравнению с животными линии Balb/c. Выявленные регуляторные и метаболические 
межлинейные различия могут обусловить особенности в реакции организма животных, принадлежащих к разным 
линиям, на злокачественный процесс и эффективность противоопухолевой терапии.

Ключевые слова: гематологические показатели, адаптационный статус, антистрессорные адаптационные реак-
ции, метаболизм
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ABSTRACT

Purpose of the study. A comparative analysis of blood parameters and some characteristics of the adaptation status of intact 
Balb/c and C57Bl/6 mice of both sexes.
Materials and methods. We investigated intact mice of both sexes belonging to the C57Bl/6 (n = 18) and Balb/c (n = 20) lines. 
The age characteristics of these animals corresponded to the first half of the reproductive period. We studied the parameters of 
the complete and biochemical blood tests, the weight characteristics of the thymus, spleen and adrenal glands. The character 
and tension of general nonspecific adaptational reactions of the body (AR) were assessed as well. In statistical analysis we 
used the coefficient of variation (CV), Student's t-test, Mann- Whitney test.
Results. In mice of both studied lines, the dominance of females over males was noted in terms of the weight characteristics 
of the thymus and spleen, the development of the most favorable antistress AR, and the number of indicators with low vari-
ability. At the same time, in C57Bl/6 mice, animals of different sexes had a similar nature of AR (AR of elevated activation), 
but differed in signs of tension, this might indicate the difference in the range of levels of reactivity, appropriate to AR in males 
and females C57Bl/6. Unlike C57Bl/6, mice Balb/c mice of different sexes were distinguished with the predominant antistress 
AR. Differences between C57Bl/6 mice and Balb/c mice in terms of amylase and ALT activity indicated a shift towards carbo-
hydrate metabolism in Balb/c mice and a shift towards protein metabolism in C57Bl/6 mice. Animals of the С57Bl/6 line had 
an advantage over Balb/c mice (especially pronounced in females) in some indicators of the adaptation status.
Conclusion. The results of the study indicated possible difference in the ratio of carbohydrate and protein metabolism in 
the animals of the studied lines and testified a more favorable state of the regulatory systems in C57Bl/6 mice compared to 
animals of the Balb/c line. The revealed regulatory and metabolic interlinear differences can determine the features in the 
reaction of the body of animals belonging to different lines to the malignant process and efficiency of antitumor therapy.
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ВВЕДЕНИЕ

Исследования на животных моделях направле-
ны на выявление фундаментальных механизмов 
канцерогенеза и экспериментальное обоснование 
новых средств и методов лечения. При этом воз-
никает необходимость идентификации и разделе-
ния универсальных закономерностей и особенно-
стей реакций опухоли и организма, обусловленных 
молекулярно- генетическими характеристиками, 
состоянием регуляторных систем конкретных осо-
бей [1; 2], полом [3–5] и возрастом животных [6; 7], 
их линейной принадлежностью [5; 8]. Мыши линий 
Balb/c и С57Bl/6 относятся к числу лабораторных 
грызунов, наиболее широко используемых в ме-
дико- биологических исследованиях, в том числе, 
при доклинических испытаниях новых средств 
и технологий противоопухолевого лечения [1; 9]. 
Имеются сведения о целом ряде анатомических, 
репродуктивных и поведенческих особенностей 
этих животных, которые необходимо учитывать 
при проведении экспериментальных исследова-
ний [10–12]. При этом остается мало изученным 
вопрос о межлинейных различиях в функциони-
ровании их регуляторных систем и адаптационном 
статусе, что, с учетом разной стрессоустойчивости 
этих животных [1; 13; 14] и высоковероятном их 
происхождении от разных подвидов мышей Mus 
musculus [15; 16], представляется весьма важным 
при разработке эффективных методов противо-
опухолевых воздействий и выявлении универсаль-
ных патогенетически значимых процессов. Акту-
альность указанного вопроса усиливается в связи 
с достаточно длительным существованием рассма-
триваемых линий экспериментальных животных, 
поскольку нарастание числа близкородственных 
скрещиваний могло привести к усилению или, на-
против, к ослаблению ранее известных иммуноло-
гических и физиологических особенностей мышей 
этих линий [15].

Информативность биохимических и цитологи-
ческих показателей крови для общей оценки со-
стояния организма, а также корреляция адаптаци-
онного статуса с процессами в органах иммунной 
и нейроэндокринной систем [17; 18] позволяет ис-
пользовать гематологические показатели и сдвиги 
весовых характеристик внутренних органов для 
объективизации результатов исследований и выяв-
лении универсальных системных перестроек при 

действии повреждающих факторов. Одним из эта-
пов решения этих задач является сравнительный 
анализ показателей, отражающих состояние регу-
ляторных систем, адаптационный статус и особен-
ности метаболизма животных указанных линий 
в условия физиологической нормы.

Цель исследования: сравнительный анализ пока-
зателей крови и некоторых характеристик адапта-
ционного статуса интактных мышей линий Balb/c 
и С57Bl/6 обоего пола.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ

Изучали показатели, характеризующие состоя-
ние интактных мышей обоего пола, принадле-
жавших линиям С57Bl/6 (n = 18) и Balb/c (n = 20). 
Использовали животных собственной разводки ви-
вария ФГБУ «НМИЦ онкологии» Минздрава России, 
первоначально приобретенных в питомнике «Рап-
полово». Каждая из четырех групп (контрольная 
и основная группы животных двух исследованных 
линий) включала 9–10 животных. Их возрастные 
характеристики соответствовали первой половине 
репродуктивного периода. Согласно известным за-
висимостям между весом и продолжительностью 
жизни лабораторных грызунов различных линий [9; 
19] возраст мышей линии С57Bl/6 составил 9–12 
недель, а у мышей линии Balb/c этот показатель 
соответствовал 9–16 неделям. Различия в продол-
жительности жизни носили случайный характер, 
были обусловлены ограничением выбора мышей 
с  совпадающими весовыми характеристиками 
возможностями собственной разводки и не были 
критичны в отношении их принадлежности к кате-
гории молодых животных, способных к интенсив-
ному размножению [9].

Для оценки особенностей общего состояния 
и адаптационного статуса интактных животных раз-
ных линий было проведено изучение общего ана-
лиза крови (ОАК) и биохимического анализа крови, 
а также весовых характеристик тимуса, селезенки 
и надпочечников (масса и весовые коэффициенты 
указанных органов). При этом особое внимание 
обращали на процентное содержание лимфоцитов 
в крови, массы и весовые коэффициенты тимуса 
и надпочечников, а также на соотношение масс 
этих органов как на показатели характера и напря-
женности общих неспецифических адаптационных 
реакций организма АР [17; 18]. Проводили некро-
псию, выделение и взвешивание органов живот-
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ных, подвергнутых эвтаназии путем декапитации. 
Весовой коэффициент органа представлял собой 
отношение массы органа к массе животного в грам-
мах, умноженное на 104. Для определения пока-
зателей крови, полученной после эвтаназии, ис-
пользовали гемоанализатор «Exigo EOS vet» (Boule 
Medical A. B., Швеция) и биохимический анализа-
тор VetScanVS2 (ABAXIS Inc., Германия). При этом 
в случае мышей С57Bl/6 биохимические показатели 
крови определяли только у самок (в силу техниче-
ских сложностей, помешавших определению этих 
показателей у самцов). Статистическую обработку 
результатов исследования проводили с помощью 
пакета программ Statistica 10.0. Определяли раз-
мах вариаций изученных показателей, их медианы, 
средние значения и ошибки средних, а также коэф-
фициент вариации (CV). Для оценки статистических 
различий вариационных рядов использовали t-кри-
терий Стьюдента (при нормальном распределении 
значений показателей) и непараметрический кри-
терий Манна- Уитни.

РЕЗУЛЬТАТЫ ИССЛЕДОВАНИЯ

В результате сравнительного анализа исследо-
ванных гематологических показателей, весовых 
характеристик органов иммунной системы и над-
почечников, а также соотношения массы тимуса 
и надпочечников у животных обоего пола были 
выявлены особенности характера и выраженности 
половых различий, а также ряд межлинейных раз-
личий в значении отдельных показателей у мышей 
одного пола. В таблице 1 представлены те показа-
тели, которые имели половые различия у животных 
исследованных линий.

Ранее мы обсуждали половые различия цито-
логических и биохимических показателей крови 
и  весовых характеристик внутренних органов 
иммунной системы и надпочечников интактных 
мышей линии Balb/c [20] (табл. 1). У этих животных 
при близких значениях уровня гемоглобина в крови 
в целом имелись половые различия в количестве 
эритроцитов и насыщении их гемоглобином. На 
уровне весовых характеристик исследованных 
органов отличия мышей- самок от мышей- самцов 
этой линии заключались в несколько более актив-
ной пролиферации в тимусе (выявленной по весу 
органа с учетом несколько большего, чем у самцов, 
возраста мышей- самок), заметно более крупных 
надпочечниках (что являлось известной консти-

туциональной особенностью мышей- самок линии 
Balb/c)  [1] и  селезенке (табл.  1). Эти различия, 
наряду с  отличительными особенностями био-
химических показателей крови и заметно более 
высоким процентным содержанием лимфоцитов, 
позволили сделать предположение о более выра-
женной активизации Т-клеточного звена имму-
нитета и более высоком адаптационном статусе 
самок, развитии у них АР повышенной активации. 
Как известно, именно эта АР отличается наиболее 
заметными повышением активности регуляторных 
систем и уровня неспецифической резистентности 
организма [18]. В то же время, комбинация при-
знаков, отмеченная у мышей- самцов, могла ука-
зывать на развитие АР тренировки и спокойной 
активации [2; 18] и относительно более высокую 
по сравнению с наблюдаемым у самок активность 
В-клеточного звена и нейтрофилов (сдвиг альбу-
мин- глобулинового индекса в сторону глобулинов, 
более высокая, чем у самок, активность щелоч-
ной фосфатазы, способной оказывать влияние на 
состояние В-лимфоцитов и нейтрофилов) [21; 22].

Как видно из таблицы 1, у мышей линии С57Bl/6 
аналогично отмеченному для животных линии 
Balb/c, имелись половые отличия по весовому ко-
эффициенту селезенки и надпочечников, а также по 
насыщенности эритроцитов гемоглобином. Относи-
тельный вес селезенки мышей- самок обеих линий 
не менее чем в 1,5 раза превышал этот показатель 
у самцов, тогда как различия по двум другим пока-
зателям имели противоположную направленность. 
Так, самки линии Balb/c отличались от самцов 
более крупными надпочечниками (известная кон-
ституциональная особенность этих животных) [1] 
и меньшим средним уровень гемоглобина в эритро-
ците. Противоположно этому, у мышей- самок линии 
С57Black/6, относительный вес надпочечников 
был ниже, а насыщенность эритроцитов гемогло-
бином – несколько выше, чем у самцов (табл. 1).

Кроме того, мыши-самцы линии С57Bl/6 отли-
чались от самок более высоким содержанием 
тромбоцитов и более крупными надпочечниками. 
При этом весовые коэффициенты тимуса и соот-
ношение массы тимуса и надпочечников самок 
значительно превышали эти показатели у самцов 
(соответственно, в 1,9 и в 2,8 раза), тогда как про-
центное содержание лимфоцитов в обоих случаях 
соответствовало максимальным значениям рефе-
ренсного интервала для данной линии и не имело 
половых различий (табл. 1). Таким образом у жи-
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Таблица 1. Показатели крови и весовые характеристики внутренних органов, отличающиеся у мышей линий С57Bl/6 
и Balb/c разного пола. (Хср. ± m, Me [Хmin – Xmax], CV %)

Показатель Самцы Самки

С57Bl/6

Вес тимуса

35,2 ± 5,7
32 [23–59]
32,5 %
n = 9

56,2 ± 7,7T р = 0,064
58 [41–79]
27,3 %
n = 9

Весовой коэффициент
тимуса

14,4 ± 2,4
13,1 [9,6–19,6]
33 %

27,6 ± 3,4* р = 0,016
27,3 [20–38,5]* p < 0,01
24,9 % 

Вес надпочечников
18,1 ± 1,1
17 [16–21]
12,4 %

10,5 ± 0,7* р = 0,00006
11 [8,5–12]* p < 0,01
12,6 %

Весовой коэффициент
надпочечника

7,5 ± 0,8
6,9 [5,9–9,5]
21,0 %

5,2 ± 0,2* p < 0,001
5 [4,6–5,8]* p < 0,01
8,8 % 

Вес селезенки
81,6 ± 4,0
80 [71–91]
9,8 %

102,4 ± 7,1* р = 0,038
99 [88–126]* p < 0,05
14,3 %

Весовой коэффициент
селезенки

33,4 ± 2,2
32,3 [27,8–38,3] 
12,9 %

51,3 ± 6,4* р = 0,03
46,8 [42,9–74,1]* p < 0,01
25,1 %

Масса тимуса/масса надпочечника
1,9 ± 0,4
1,6 [1–3,1]
42,8 %

5,4 ± 0,55* p < 0,001
5,1 [4,8–7,2]* p < 0,01
20,6 %

Среднее содержание гемоглобина в эритроците (пг)
17 ± 0,3
16,8 [16,6–17,9]
3,2 % 

18,6 ± 0,4* р = 0,015
18,5 [17,3–19,7]* р = 0,01
4,7 %

Число тромбоцитов, (109/л)
994 ± 18,5
1006 [943–1030]
3,7 %

735 ± 77,5* р = 0,014
755 [515–905]* p < 0,01
21,1 %

Balb/c

Вес тимуса

28,4 ± 5,3
30 [13–42]
37,3 %
n = 10

4,1 ± 5,7T р = 0,098
43 [24–68]
35,7 %
n = 10

Весовой коэффициент тимуса
10,1 ± 1,6
9,1 [5,8–14,2]
32,8 %

13,3 ± 2,1
13,2 [8,5–24,7]
41,7 %

Вес надпочечника
14,2 ± 1,7
15 [10–19]
24,1 %

28,9 ± 1,9* р = 0,00003
28 [21–32]* p < 0,01
18,4 %

Весовой коэффициент надпочечника
5,1 ± 0,23
5,1 [4,4–5,9]
13,5 %

9,0 ± 0,6* р = 0,00003
8,3 [7,6–11,8]* p < 0,01
16,8 % 

Вес селезенки
84,2 ± 14
94 [39,4 – 130] 
50,0 %

156 ± 5,0* р = 0,0002
154 [131–179]* p < 0,01
9,5 %

Весовой коэффициент селезенки
29,4 ± 4,0
36,9 [14,3–39,3]
40,8 %

48,8 ± 1,9* р = 0,00003
49,7 [39,7–54,2]* p < 0,01
10,3 %

Уровень эритроцитов (109/л)
5,57 ± 0,42
5,8 [3,9–6,4] 
22,6 %

6,9 ± 0,42* р = 0,042
7,3 [3,8–8,2]* p < 0,01
18,4 % 

Среднее содержание  гемоглобина в эритроците (пг)
21,8 ± 0,8
21,4 [19,9–25,2]
11,0 %

19,5 ± 0,7* р = 0,048
18,8 [17,5–25,5]* p < 0,01
11,2 % 

Лимфоциты, %
69,6 ± 4,0
71,4 [49,4–84,7]
17,2 %

83,6 ± 1,33* р = 0,0050
84,2 [77,4–87,7]* p < 0,01
5,0 % 

Моноциты, %
13,3 ± 1,7
12,9 [6,5–20,5]
38,3 %

7,24 ± 0,50* р = 0,0041
7,0 [5,4–10,2]* p < 0,01
20,6 %

Примечание: * – статистически значимо отличается от показателей у мышей-самцов; T – отличие от показателя у мышей самцов на 
уровне тенденции (p < 0,1).
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вотных линии С57Bl/6 более четко, чем у мышей ли-
нии Balb/c, было выражено доминирование самок 
над самцами по весовым характеристикам тимуса, 
что могло отражать более высокий уровень лимфо-
пролиферативной активности в тимусе самок.

В  таблице 2 представлены показатели, раз-
личающиеся у  мышей- самцов исследованных 
линий. Самцы С57Bl/6 превосходили однополых 
мышей лини Balb/c по весу надпочечников, уровню 
лейкоцитов и процентному содержанию лимфо-
цитов в крови. Менее значительное по сравнению 
с самцами Balb/c содержание гемоглобина в эри-
троцитах крови самцов С57Bl/6 было компенсиро-
вано более высоким числом эритроцитов в крови 
этих животных, что обусловило тенденцию к более 
высокому уровню гемоглобина у этих животных по 
сравнению с самцами Balb/c (табл. 2).

Обращала на себя внимание более низкая ва-
риабельность ряда показателей у самцов линии 
С57Bl/6 по сравнению с мышами Balb/c того же 
пола. Так, все три характеристики эритроцитар-
ного ростка крови и относительное содержание 
лимфоцитов у самцов С57Bl/6 имели значения CV 
ниже 10 %. При этом процентное число лимфоцитов 

у этих животных, аналогично отмеченному ранее 
для самок Balb/c [20] было, практически, постоян-
ным (CV % = 2,2 %, табл. 2), находилось в диапа-
зоне максимальных значений данного показателя 
у животных рассматриваемой линии [10] (табл. 2) и 
могло указывать на развитие у этих самцов АР по-
вышенной активации [18].

Сведения о межлинейных различиях показате-
лей мышей- самок исследованных линий представ-
лены в таблице 3. Следует отметить, что у самок эти 
различия были выражены в большей степени, чем 
у самцов. Так, мыши-самки С57Bl/6 отличались зна-
чительно более крупным тимусом и существенно 
более мелкими надпочечниками, чем самки Balb/c. 
Вследствие этого отношение массы тимуса и над-
почечников у самок С57Bl/6 в 3,4 раза превысило 
данный показатель у мышей- самок Balb/c (табл. 3).

Кроме того, у самок С57Bl/6 значительно более 
высокие значения были отмечены также и для та-
ких показателей, как уровень лейкоцитов в крови, 
а также активность ферментов аланинаминотранс-
феразы (АЛТ) и щелочной фосфатазы (в 1,4 и 2,7 
раз, соответственно). В то же время показатель 
активности амилазы в крови этих животных был 

Таблица 2. Исследованные показатели, различающиеся у мышей-самцов линий С57Bl/6 и Balb/c.  
(Хср. ± m, Me [Хmin – Xmax], CV %)

Показатели Balb/c, n = 10 С57Bl/6, n = 9

Весовой коэффициент надпочечников
5,1 ± 0,34
5,1 [4,4–5,9]
13,4 %

7,5 ± 0,8* р = 0,0280
6,9 [5,9–9,5]* р < 0,01
21,0 %

Уровень гемоглобина в крови (г/л)
119,7 ± 6,8
120 [89–138]
13,9 % 

135,2 ± 3,3T р < 0,07
136 [128–143]
4,9 %

Число эритроцитов в крови (109/л)
5,57 ± 0,42
5,8 [3,9–6,4] 
18,4 %

7,9 ± 0,3* р = 0,0014
8,2 [7,2–8,5]* р < 0,01
6,9 %

Среднее содержание гемоглобина в эритроците крови (пг)
21,8 ± 0,8
21,4 [19,9–25,2]
8,6 %

17 ± 0,3* р = 0,00033
16,8 [16,6–17,9]* р < 0,01
3,2 %

Уровень лейкоцитов в крови (109/л)
4,8 ± 0,5
5,3 [3–6]
27,6 %

10,7 ± 1,0* р = 0,0005
10,8 [8,2–12,2]* р < 0,01
18,5 %

Относительное число лимфоцитов, %
69,6 ± 4,8
71,4 [49,4–84,7]
17 %

85,8 ± 1,0* р = 0,0092
86,3 [83–87,8]* р < 0,01
2,2 %

Относительное число моноцитов, %
13,3 ± 2,02
12,9 [6,5–20,5] 
37,3 %

6,5 ± 0,4* р = 0,0092
6,2 [5,8–7,6]* р < 0,01
12,5 % 

Примечание: * – статистически значимо отличается от показателей у мышей-самцов линии Balb/c; Т – отличается от показателей у 
мышей-самцов линии Balb/c на уровне тенденции, p < 0,1.
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почти в 2 раза ниже, чем у мышей- самок линии 
Balb/c (табл. 3). Межлинейные различия в актив-
ности амилазы и АЛТ могли указывать на отличи-
тельные особенности метаболизма у мышей Balb/c 
и С57Bl/6 – более высокого уровня углеводного 
обмена у мышей- самок Balb/c и сдвиг в сторону 
белкового обмена – у животных линии С57Bl/6.

У мышей- самок изученных линий наблюдались 
стабильные (CV 3,1 и 5,0 %, соответственно, у жи-
вотных линий С57Bl/6 и Balb/c) близкие к макси-
мальным и, практически, совпадающие значения 
процентного содержания лимфоцитов в крови (84,0 
и 83,6 %, соответственно), что могло свидетель-
ствовать о развитии у этих животных АР повы-
шенной активации [2; 18]. При этом, как и в случае 
сравнения самцов разных линий, обращала на себя 
внимание, в целом, более низкая вариабельность 
показателей у животных линии С57Bl/6 (табл. 3). 
Так, у самок указанной линии значения CV пока-
зателей адаптационного статуса не превышали 
25 %, тогда как у однополых с ними мышей линии 
Balb/c высокой вариабельностью (CV 41,7–56 %) 
отличались 3 из 7 показателей, представленных 
в таблице 3.

ОБСУЖДЕНИЕ

Как известно, адаптационный статус человека 
и  животных может быть оценен путем опреде-
ления характера и напряженности АР, имеющих 
интегральный характер и отражающих состояние 
регуляторных систем организма [2; 17; 18]. Про-
центное содержание лимфоцитов в крови, весовые 
коэффициенты органов иммунной и эндокринной 
системы, соотношение масс тимуса и надпочечни-
ков позволили дать ориентировочную оценку адап-
тационного статуса животных изученных линий. 
Максимальные для данной линии и стабильные 
значения процентного содержания лимфоцитов 
у мышей С57Bl/6 (CV 2,2 и 3,1 %, соответственно, 
у самцов и самок) указывали на развитие у живот-
ных обоего пола АР повышенной активации. При 
этом существенно более крупный тимус у самок 
и одновременно заметно более мелкие надпочеч-
ники по сравнению с этими показателями у сам-
цов могли указывать на более высокий по сравне-
нию с самцами уровень реактивности, на котором 
развивалась АР повышенной активации у самок 
линии С57Bl/6 [2; 18]. Как известно, понятие уров-

Таблица 3. Исследованные показатели, различающиеся у мышей-самок С57Bl/6 и Balb/c. 
(Хср. ± m, Me [Хmin – Xmax], CV %)

Показатели Balb/c, n = 10 С57Bl/6, n = 9

Весовой коэффициент тимуса
13,3 ± 2,1
13,2 [8,5–24,7]
41,7 %

27,6 ± 3,4* р = 0,016
27,3 [20–38,5]* p < 0,01
24,9 % 

Весовой коэффициент надпочечника
9,0 ± 0,6
8,3 [7,6–11,8]
18 %

5,2 ± 0,2* р = 0,001
5,0 [4,6–5,8]* р < 0,01
8,8 %

Вес тимуса/вес надпочечника
1,6 ± 0,3
1,6 [0,6–3,2]
56 %

5,4 ± 0,55* р = 0,000016
5,1 [4,8–7,2]* р < 0,01
20,6 % 

Уровень лейкоцитов (109/л)
3,8 ± 0,54
3,35 [1,8–7]
42,6 %

10,3 ± 1,1* р = 0,000071
10,5 [7,6–13] * p < 0,01
22,4 %

Щелочная фосфатаза
53,44 ± 2,63
55[47–61] 
13,9 %

104 ± 11* р = 0,00095
100 [83–123] * p < 0,01
21,2 %

АЛТ
31,8 ± 2,3
32 [21–44]
20,6 %

46,4 ± 3,8* р = 0,0072
49 [38–56] * p < 0,01
16,6 %

Амилаза
1124 ± 72
1098 [875–1502] 
19 %

586 ± 33* р = 0,00003
606 [495–662] * p < 0,01
11 % 

Примечание: * – статистически значимо отличается от показателей у мышей-самцов.
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ня реактивности АР связано с выявленной ранее 
периодической закономерностью развития этих 
реакций, заключающейся в зависимости характера 
и напряженности АР от абсолютной и относитель-
ной величины вызывающего их воздействия [18]. 
Было показано, что по мере повышения или сниже-
ния интенсивности действующего фактора тетрады 
АР (АР тренировки – АР спокойной активации – АР 
повышенной активации – АР стресс) закономерно 
повторяются. При этом одноименные АР разных 
уровней реактивности, вызываемые воздействия-
ми разной интенсивности, наряду со сходными чер-
тами (процентное содержание лимфоцитов, соот-
ношение эффектов глюко- и минералкотикоидных 
гормонов и некот. др.), имеют отличия в выражен-
ности признаков напряженности в функциониро-
вании регуляторных систем организма. При этом 
наиболее физиологичные антистрессорные АР, 
в наибольшей степени способствующие активи-
зации системных механизмов неспецифической 
резистентности, развиваются в ответ на низко-
интенсивные воздействия различной природы, то 
есть на высоких уровнях реактивности организма.

Более низкие уровни реактивности, на которых 
развивалась АР повышенной активации у самцов 
линии С57Bl/6, по сравнению с уровнями реактив-
ности одноименной АР у самок, могли быть об-
условлены психосоматическим состоянием, форми-
рующимся у самцов по достижении ими полового 
созревания и обусловливающим их агрессивное 
поведение. Как известно, такое поведение сопро-
вождается активизацией эрготропных процессов, 
повышением уровня катехоламинов и тестостерона 
в крови и тканях, а также более значительным уров-
нем клеточной энергетики [23; 24].

Как было описано ранее у мышей линии Balb/c 
отмечались половые различия в процентном содер-
жании лимфоцитов и некоторых других показате-
лях [20]. По совокупности этих изменений можно 
было судить о половых различиях в адаптационном 
статусе, связанных с характером АР – развитии АР 
повышенной активации у самок и развитии АР тре-
нировки и спокойной активации, в том числе, с при-
знаками напряженности этих АР у самцов. Как уже 
указывалось ранее, такие различия в характере АР 
у животных разного пола могли быть обусловлены 
зависимостью психосоматического состояния сам-
цов от их социального положения в группе, а также 
могли отражать и наличие каких-либо иных консти-
туциональных особенностей, связанных с понижен-

ной по сравнению с самками стрессоустойчиво-
стью самцов линии Balb/c [1; 5; 25].

Характерной чертой животных обеих изученных 
линий было весьма значительное превышение ве-
сового коэффициента селезенки самок аналогич-
ного показателя у самцов. К сожалению, нам не 
удалось найти в литературе развернутого объясне-
ния указанного полового различия, кроме сведений 
о более значительной, чем у самцов, функциональ-
ной активности селезенки самок линий Balb/c [10; 
26]. Еще одной общей особенностью животных 
изученных линий явилось наличие признаков, ука-
зывающих на более выраженную лимфопролифе-
ративную активность в тимусе самок по сравнению 
с тем, что наблюдалось у самцов. Эти результаты 
согласуются с имеющимися в литературе пред-
ставлениями о разном соотношении активности 
Т- и В-клеточных процессов у животных разного 
пола – сдвиге соотношения в сторону Т-клеточных 
механизмов у самок и сдвиге соотношения в сто-
рону В-клеточных процессов у самцов [5; 27; 28].

Результаты сравнения изученных показателей 
у однополых животных линий С57Bl/6 и Balb/c сви-
детельствовали о большей выраженности межли-
нейных различий у самок по сравнению с самцами. 
Помимо конституциональных различий в общем 
содержании лейкоцитов, у самцов изученных линий 
были отмечены особенности в процентном содер-
жании мононуклеаров (лимфоцитов и моноцитов) 
в крови, а также в характеристиках красного ростка 
крови. По нашему мнению, эти особенности, могли 
отражать более высокий адаптационный статус 
животных линии С57Bl/6, отличающихся, как из-
вестно, большей стрессоустойчивостью по срав-
нению с мышами линии Balb/c [1; 13; 14]. При этом 
более низкая вариабельность показателей у мы-
шей- самцов линии С57Bl/6 могла быть обусловлена 
тем, что у всех этих животных развилась АР повы-
шенной активации, тогда как у самцов линии Balb/c 
спектр антистрессорных АР был шире.

Межлинейные различия, выявленные у самок, 
также указывали на более высокий адаптацион-
ный статус животных линии С57Bl/6. При этом 
максимальные значения процентного содержания 
лимфоцитов в крови самок обеих линий в комби-
нации с доминированием мышей линии С57Bl/6 
над животными линии Balb/c по весовым характе-
ристикам тимуса и отношению масс тимуса и над-
почечников свидетельствовали о том, что у самок 
линии С57Bl/6 развитие АР повышенной актива-
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ции происходило в диапазоне более высоких уров-
ней реактивности организма, чем у самок Balb/c. 
Умеренная и низкая вариабельность показателей 
у мышей линии С57Bl/6 могла отражать высокую 
степень совпадения уровней реактивности этих 
животных внутри диапазона, тогда как высокая 
вариабельность показателей у самок линии Balb/c 
могла, напротив, указывать на заметные различия 
в уровнях реактивности, на которых развивалась 
АР повышенной активации у мышей- самок этой 
линии. Вероятно, различия в диапазонах уровней 
реактивности АР самок С57Bl/6 и Balb/c могли 
в определенной степени влиять и на стрессоустой-
чивость животных изученных линий.

Более низкая вариабельность показателей адап-
тационного статуса у мышей обоего пола линии 
С57Bl/6 по сравнению вариабельностью этих пока-
зателей у животных линии Balb/c могла отражать 
наличие более устойчивых регуляторных взаимо-
отношений у мышей линии С57Bl/6. Согласно нели-
нейной динамике сложных открытых (диссипатив-
ных) систем, к которым относятся биологические 
системы, такие устойчивые состояния характери-
зуются оптимизацией регуляторных и метаболиче-
ских процессов, что обеспечивает энергоэконом-
ный режим их функционирования [29; 30].

Интерес представляют результаты сравнитель-
ного анализа биохимических показателей крови мы-
шей- самок линии С57Bl/6 и Balb/c. Они указывают 
на особенности обмена исследованных животных, 
которые могут иметь значение для реакции мышей 
разных линий на противоопухолевую терапию. Так, 
межлинейные различия в активности АЛТ и амила-
зы могли отражать особенности соотношения угле-
водного и белкового обмена у животных, принадле-
жащих к разным линиям. Известно, что наибольшей 
скоростью отличается углеводный обмен. При этом 
головной мозг, характеризующийся высокой интен-
сивностью энергетического обмена и обедненный 
по сравнению с другими тканями запасами глюкозы 
и гликогена, потребляет не менее 50 % свободной 
глюкозы из артериальной крови [31]. В связи с этим 
сдвиг в сторону углеводного обмена у мышей линии 
Balb/c, очевидно, способствует достижению высо-
кого уровня энергетического обмена мозга и реали-
зации такой известной особенности мышей линии 
Balb/c, как хорошая обучаемость [1].

Более высокая, чем у животных линии Balb/c, 
активность АЛТ у мышей- самок линии С57Bl/6 при 
заметно сниженном уровне активности амилазы 

указывала на сдвиг метаболизма этих животных 
в сторону белкового обмена. Таким образом, у мы-
шей линии С57Bl/6 наблюдалось снижение обеспе-
ченности мозга энергетическими субстратами при 
повышении пластических ресурсов организма по 
сравнению с тем, что наблюдалось у мышей- самок 
линии Balb/c. При этом снижение общей потребности 
организма в «быстрой» энергии, получаемой в ре-
зультате метаболизма углеводов, могло быть свя-
зано с установлением устойчивых энергоэкономных 
режимов регуляции, о которых было сказано выше. 
Данное предположение согласуется с известными 
сведениями об относительно невысоком энергети-
ческом обмене и плохой обучаемости мышей линии 
С57Bl/6 [32], отличающихся при этом более интенсив-
ной двигательной активностью и более активным 
поведением, чем мыши линии Balb/c [11; 33], а также 
отмеченной нами выше относительно низкой вариа-
бельностью показателей адаптационного статуса. 
При этом доминирование самок линии С57Bl/6 над 
мышами линии Balb/c по активности щелочной 
фосфатазы и АЛТ, наряду с более высоким уровнем 
у этих животных лимфопролиферативных процессов 
в тимусе, могло указывать на усиление активности 
всех звеньев иммунной системы (как Т-клеток, так 
и В-клеток и нейтрофилов) [21; 22], и иметь значение 
для более высокой стрессоустойчивости этих живот-
ных по сравнению со стрессоустойчивостью мышей 
линии Balb/c [1; 13; 14].

Выявленные особенности системной регуляции 
могут оказывать заметное влияние на механизмы 
неспецифической противоопухолевой резистент-
ности и эффективность противоопухолевого лече-
ния. Так, характер и напряженность наиболее устой-
чивых для того или иного организма АР, уровень 
реактивности, на котором они развиваются, могут 
в заметной степени определять функциональное 
состояние центров вегетативной регуляции и пери-
ферических звеньев нейроэндокринной и иммунной 
систем, модулируя состояние тканей. В свою оче-
редь, соотношение симпатических и парасимпати-
ческих влияний в тканевых локусах, комбинация 
и активность биохимических факторов нейроэндо-
кринной и иммунной систем, продуктов метаболиз-
ма могут способствовать или, напротив, препятство-
вать развитию злокачественного процесса [34; 35].

Особенности обмена могут иметь значение 
в связи с важной ролью энергетического гомео-
стаза злокачественных клеток и  окружающих 
тканей в онкогенезе и реализации эффектов про-
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водимой терапии. В связи с этим в последние годы 
возрастает внимание к вопросу о метаболической 
сопроводительной терапии онкологических забо-
леваний [36; 37]. Было показано, что метаболиче-
ский фон, наличие и вид энергетических субстратов 
могут иметь существенное значение для эффек-
тивности противоопухолевой химиотерапии [38; 
39]. При этом, средства метаболической терапии, 
используемые при ряде тяжелых хронических забо-
леваний, могут оказывать ингибирующее влияние 
на злокачественный процесс. В частности, целый 
ряд исследований свидетельствует об онкопро-
текторном действии метформина, являющегося 
препаратом первой линии для лечения диабета 
2 типа [39; 40].

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

В результате проведенного исследования интакт-
ных мышей линий С57Bl/6 и Balb/c обоего пола, 
наряду с половыми различиями сходного харак-
тера (доминированием мышей- самок над самцами 
по весовым характеристикам тимуса и селезенки, 
развитию наиболее благоприятных антистрессор-
ных АР и числу показателей с низкой вариабель-
ностью), был выявлен целый ряд межлинейных 
особенностей адаптационного статуса и биохими-
ческих показателей крови. Межлинейные особен-
ности адаптационного статуса указывали на то, 
что у  мышей линии С57Bl/6 животные разного 
пола имели сходный характер АР (АР повышен-

ной активации), которые, однако, развивались на 
разных уровнях реактивности, тогда как у мышей 
линии Balb/c животные разного пола различались 
характером преобладавших антистрессорных АР 
(у самок – АР повышенной активации, у самцов, 
очевидно – АР спокойной активации и тренировки). 
При этом, в целом, выявленные межлинейные раз-
личия свидетельствовали о более благоприятном 
состоянии регуляторных систем у мышей линии 
С57Bl/6, что дополняет известные сведения о более 
высокой стрессоустойчивости этих животных по 
сравнению с мышами линии Balb/c. Межлинейные 
особенности изученных биохимических показате-
лей крови свидетельствовали об отличии самок 
мышей линии С57Bl/6 от самок мышей линии Balb/c 
по соотношению углеводного и белкового обмена. 
Полученные данные указывают на более активный 
углеводный обмен у мышей линии Balb/c и более 
интенсивный белковый обмена – у мышей линии 
С57Bl/6.

Результаты анализа позволяют сделать пред-
положение о некоторых механизмах, способству-
ющих или препятствующих стрессоустойчивости 
и обучаемости изученных животных. Выявленные 
межлинейные различия позволяют определить 
направления дальнейшего изучения регуляторно- 
метаболических характеристик линейных мышей, 
которые необходимо учитывать при выборе аде-
кватных экспериментальных моделей для разра-
ботки эффективных методов комплексного про-
тивоопухолевого лечения.
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