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Цель исследования: изучение стресс-протекторного и иммуномодулирующего действия Семакса в условиях 
информационного стресса.  

Материалы и методы. Исследование, посвященное изучению стресс-протекторного и иммунокорригирую-
щего действия Семакса (Met-Glu-His-Phe-Pro-Gly-Pro) в условиях экспериментального информационного стресса, 
выполнено на белых нелинейных крысах-самцах. Формирование стресс-реакции в условиях информационного 
воздействия подтверждали наличием «стрессорной триады», включающей гипертрофию надпочечников, сниже-
ние числа эозинофилов в периферической крови и наличие эрозивно-язвенного поражения слизистой оболочки 
желудка. Кроме этого, для оценки реактивности организма рассчитывали индекс напряженности адаптации по 
Л.Х. Гаркави – как показатель сбалансированности ответной реакции клеток крови на стрессогенный фактор.  
Функциональную активность иммунной системы лабораторных животных оценивали на основании стандартных 
иммунофармакологических тестов: реакции гиперчувствительности замедленного типа (РГЗТ), реакции прямой 
гемагглютинации (РПГА), латексного теста по изучению фагоцитарной активности нейтрофилов периферической 
крови, оценки изменений лейкоцитарной формулы.  

Результаты. Установлено, что в условиях информационного стресса изменения иммунного реагирования 
имеют разнонаправленный характер, что подтверждает теорию «иммунного дисбаланса» при действии стресси-
рующих факторов. В результате изучения влияния Семакса в условиях информационного стресса было установле-
но, что препарат проявил себя как эффективный стресс-протектор и иммунокорректор, снижая стресс-реактивные 
проявления, восстанавливая клеточную и гуморальную реакции иммуногенеза, а также фагоцитарную активность 
нейтрофилов. 

Заключение. Данное исследование расширяет базы научных изысканий в области иммунореагирования в 
условиях стресс-индуцированных состояний, с целью последующей разработки фармакологической стратегии 
коррекции выявленных нарушений посредством веществ нейропептидной структуры.  
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(РГЗТ); реакция прямой гемагглютинации (РПГА); фагоцитарный индекс (ФИ); фагоцитарное число (ФЧ). 
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Интенсификация ритма жизни современно-
го человека предполагает увеличение информа-
ционной нагрузки на организм, вызывающее 
нарушение функционального состояния орга-
низма в условиях неблагоприятного сочетания 
факторов информационной триады: объема ин-
формации, подлежащей обработке с целью при-
нятия решений; дефицита времени, отведенного 
для такой работы мозга; высокой мотивации 
принятия оптимального решения. Нередко 
нагрузка настолько сильная, что трансформиру-
ется в так называемый информационный стресс, 
который, как и другие виды стресса, проявляет-
ся функциональными нарушениями со стороны 
различных систем организма, в том числе и 
иммунной [7, 15, 17, 19].  

Иммунитет, являясь одним из основных ре-
гуляторов гомеостаза, играет одну из главен-
ствующих ролей в процессах адаптации орга-
низма к стрессогенным воздействиям. В каче-
стве возможных сигнальных путей при реали-
зации действия стресс-лимитирующих систем 
интерес представляют регуляторные пептидные 
молекулы (пептидные гормоны, нейропеп-
тиды и др.). Данные предположения привели к 
формированию концепции пептидной регуля-
ции иммунологических функций организма, 
что, в свою очередь, дает начало развитию одно-
го из научных направлений, свидетельствую-
щих о возможном практическом внедрении 
нейропептидной регуляции, а именно разработ-
ке новых высокоэффективных лекарств на осно-
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ве пептидных гормонов и нейропептидов. Важ-
но подчеркнуть, что молекулы в виде коротких 
фрагментов пептидных соединений, характери-
зующихся высокой степенью безопасности вви-
ду их полной протеолитической деградации, 
представляют собой новый путь к регуляции и 
координации функций различных систем орга-
низма, в частности иммунной [1, 2, 3, 13, 16, 22]. 
Кроме того, актуальность использования дан-
ных соединений в качестве основы для созда-
ния стресс-протекторов и иммуномодуляторов 
подчеркивается тем, что они, являясь филогене-
тически наиболее древними регуляторами меж-
клеточных взаимодействий, широко представ-
лены во многих системах организма, влияют на 
синтез и активность эндогенных нейро- и им-
муномедиаторов, проявляют нейротрофические 
свойства, а также участвуют в формировании 
компенсаторно-приспособительных реакций 
организма в ответ на действие различных стрес-
согенных факторов [2, 22]. 

В качестве перспективного средства коррек-
ции стресс-индуцированных нарушений им-
мунной системы интерес представляет Семакс 
(Met-Glu-His-Phe-Pro-Gly-Pro), препарат из груп-
пы аналогов нейропептидов, которому принад-
лежит важная роль среди известных регулято-
ров гомеостаза, участвующих в формировании 
адаптации к стрессорным факторам [9, 21]. Се-
макс – один из наиболее востребованных нейро-
пептидных лекарственных препаратов, зареги-
стрированных на территории Российской Феде-
рации, характеризуется многофакторным 
нейропротекторным и нейрорегенеративным 
действием, совмещая свойства нейропротектора, 
антиоксиданта, нейрометаболического и ноо-
тропного средства, обладает антигипоксическим 
действием, способствует улучшению памяти и 
внимания, а также уменьшению тяжести кли-
нических проявлений ишемического инсульта 
[16, 21, 23, 24]. Однако, несмотря на то что Се-
макс уже длительное время используется в кли-
нической медицине, исследования, направлен-
ные на расширение спектра фармакологических 
свойств, активно продолжаются.  

Цель исследования: изучение стресс-протек-
торного и иммуномодулирующего действия 
Семакса в условиях информационного стресса. 

 
МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ  

ИССЛЕДОВАНИЯ 
 

Эксперименты проведены на белых нели-
нейных крысах-самцах 6-8 месячного возраста, 
которых на протяжении всего эксперимента со-
держали в стандартных условиях вивария. Все 
манипуляции с животными проводили в соот-
ветствии с Приказом Минздрава России № 199н 

от 01.04.2016 г. «Об утверждении правил надле-
жащей лабораторной практики». 

Лабораторные животные были разделены на 
3 группы (n=10): группа интактных самцов; 
группа животных, которых на протяжении 
20 дней подвергали стрессорному воздействию 
(информационный стресс); и группа животных, 
получавших интраназально 0,1% раствор Семак-
са (АО «Инновационный научно-
производственный центр «Пептоген», Россия) в 
дозе 150 мкг/кг/сут курсом 20 дней на фоне  
20-дневного стрессорного воздействия (инфор-
мационный стресс). Информационный стресс 
моделировали путем формирования пищедобы-
вательного поведения в многоальтернативном 
лабиринте [11]. Для усложнения задачи, постав-
ленной перед животными, структуру лабиринта 
меняли каждый день. 

Для подтверждения формирования стресс-
реакции в условиях информационного воздей-
ствия устанавливали наличие «стрессорной 
триады», заключающейся в исследовании сли-
зистой оболочки желудка с целью выявления 
эрозивно-язвенных образований, определения 
массы надпочечников и подсчета количества 
эозинофилов в периферической крови [12]. 

Следует отметить, что наряду с нервной и 
эндокринной составляющими стресс-реакции в 
качестве «узлового» звена в формировании 
стресс-синдрома фигурирует гематологическая 
компонента. Следует отметить, что система кро-
ви, являясь одной из ключевых гомеостатиче-
ских систем организма, играет важную роль в 
формировании компенсаторно-приспособитель-
ных реакций организма при стрессогенных воз-
действиях, а лейкоцитарная формула является 
интегральным показателем данных изменений. 
Причиной лейкоцитарных перестроек часто яв-
ляется общая мобилизация защитных механиз-
мов организма, поэтому она с успехом исполь-
зуется для оценки неспецифической реакции 
адаптации. Для оценки реактивности организма 
рассчитывали индекс напряженности адапта-
ции по Л.Х. Гаркави – лейкоцитарный коэффи-
циент, отражающий отношение числа лимфо-
цитов к числу сегментоядерных нейтрофилов в 
лейкоцитарной формуле [4].  

Для изучения функциональной активности 
иммунной системы животных применяли стан-
дартные иммунофармакологические методы: 
реакция гиперчувствительности замедленного 
типа (РГЗТ) с определением индекса реакции, 
реакция прямой гемагглютинации (РПГА) с 
определением титра антител, латексный тест по 
изучению фагоцитарной активности нейтрофи-
лов периферической крови, а также изучение 
показателей лейкоцитарной формулы. Важно 
отметить, что при формировании специфиче-
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ского иммунного ответа у лабораторных живот-
ных в условиях эксперимента при постановке 
РГЗТ и РПГА в качестве антигенного стимула 
применяли корпускулярный Т-зависимый ан-
тиген – эритроциты барана [10].  

Для определения фагоцитарной активности 
нейтрофилов периферической крови применяли 
латексный тест с использованием гепаринизи-
рованной крови животных. В качестве тест-
объекта использовали меланово-формальдегид-
ные латексы. Активность нейтрофилов опреде-
ляли по следующим покaзателям: фагоцитар-
ный индекс или % фагоцитоза (количество 
нейтрофилов с латексом из 100); фагоцитарное 
число (кол-во частиц латекса/100). 

Для определения содержания количества 
лейкоцитов крови исследуемых животных осу-
ществляли забор крови при выведении живот-
ных из эксперимента из крупных сосудов шей-
ной области. Подсчет осуществляли в камере 
Горяева. Процентное соотношение отдельных 
форм лейкоцитов оценивали в мазках крови, 
окрашенных по Романовскому-Гимзе. 

Результаты эксперимента статистически об-
рабатывали с использованием программ: 
Microsoft Office Excel 2007 (Microsoft, США), 
BIOSTAT 2008 Professional 5.1.3.1. Для обработки 
полученных результатов использовали пара-

метрический метод (определение t-критерия 
Стьюдента). Статистически значимыми разли-
чия считали при p<0,05. 

 
РЕЗУЛЬТАТЫ ИССЛЕДОВАНИЯ  

И ИХ ОБСУЖДЕНИЕ 
 

В ходе проведенного эксперимента у живот-
ных, подвергавшихся воздействию информаци-
онного стресса, наблюдалась гипертрофия 
надпочечников, а также определялось снижение 
числа эозинофилов в периферической крови и 
эрозивно-язвенное поражение слизистой обо-
лочки желудка (таблица 1). Наряду с перечис-
ленными показателями стресс-реакции, уста-
новлено снижение индекса напряженности 
адаптации, отражающего отношение числа 
лимфоцитов к числу сегментоядерных нейтро-
филов в лейкоцитарной формуле, что также 
свидетельствует о формировании стресса (таб-
лица 2). Индекс Гаркави можно рассматривать 
как показатель сбалансированности ответной 
реакции клеток крови на стрессогенный фактор. 
Снижение индекса является негативным мо-
ментом с намечающейся тенденцией к возмож-
ной несостоятельности адаптационных реакций, 
в том числе со стороны иммунной системы, при 
формировании стресса. Особенно настораживает 

Таблица 1 
Table 1 

Влияние Семакса на выраженность «стрессорной триады» у животных  
в условиях информационного стресса 

The influence of Semax on the severity of the "stress triad" in animals under conditions of informational stress 

Показатели (M ± m) 
Indicators (M ± m) 

 
 

 

Относительный 
коэффициент массы 

надпочечников, 
мг/100 г веса 
животного 

Relative adrenal mass coeffi-
cient, mg / 100 g animal 

weight 

Относительное число 
эозинофилов 

в периферической крови 
по показателям 
лейкоцитарной 

формулы, % 
The relative number of eosinophils in 
the peripheral blood on indicators of 

leukocyte formula, % 

Степень эрозивно-
язвенного 
поражения 
слизистой 

оболочки желудка 
The degree of erosive and 
ulcerative lesions of the 

gastric mucosa 

Экспериментальные 
группы (n=10) 
Experimental groups (n=10) 

Контроль 
Control 

12.1 ± 1.7 6.5±0.7 0.4 ± 0.2 

Информационный 
стресс 

Informational stress 
17.9 ± 1.7* 3.0±0.5** 1.8 ± 0.3*** 

Семакс (150 мкг/кг/сут) + 
Информационный 

стресс 
Semax (150 mcg / kg / day) + 

Informational stress 

13.3 ± 0.9## 4.5±0.5*# 1.1 ± 0.2# 

Примечание:* – p<0,05; ** – p<0,01;*** – p<0,001 – относительно контроля; # – p<0,05; ## – p<0,01;  
### – p<0,001 – относительно стрессированных животных (t-критерий Стьюдента). 

Note: * – p <0.05; ** – p <0.01; *** – p <0.001 – relative to the control; # – p <0.05; ## – p <0.01; ### – p <0.001 – relative to stressed 
animals (Student's t-test). 
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Таблица 2 
Table 2 

Влияние Семакса на показатели лейкоцитарной формулы животных  
в условиях информационного стресса 

The influence of Semax on the leukocyte formula of animals under conditions of informational stress 

Экспериментальные группы (n = 10) 
Experimental groups (n=10) 

Контроль 
Control 

Информационный 
стресс 

Informational stress 

Семакс (150 мкг/кг/сут) + 
Информационный стресс 

Semax (150 mcg / kg / day) + 
Informational stress 

 
 

Показатели (M ± m) 
Indicators (M ± m) 
Общее количество лейкоцитов, х 109/л 
The total number of leucocytes, x 109 / l 

10.8±0.8 8.5±0.6* 10.1±0.4 

Эозинофилы, % 
Eosinophils,% 

6.5±0.7 3.0±0.5** 4.5±0.5*# 

Палочкоядерные нейтрофилы, % 
Band neutrophils,% 

1.4±0.1 1.2±0.2 1.5±0.3 

Сегментоядерные нейтрофилы, % 
Segmental neutrophils,% 

28.1±3.5 53.0±2.5*** 38.5±1.8*### 

Лимфоциты, % 
Lymphocytes,% 

60.6±4.9 39.0±3.8** 51.1±3.1# 

Моноциты, % 
Monocytes,% 

3.4±0.6 2.8±0.5 3.0±0.5 

Лейкоцитарный коэффициент, % 
Leukocyte ratio,% 

242.1±36.2 76.1±3.9*** 126.2±7.9**### 

Примечание:* – p<0,05; ** – p<0,01;*** – p<0,001 – относительно контроля; # – p<0,05; ## – p<0,01;  
### – p<0,001 – относительно стрессированных животных (t-критерий Стьюдента). 

Note: * – p <0.05; ** – p <0.01; *** – p <0.001 – relative to the control; # – p <0.05; ## – p <0.01; ### – p <0.001 – relative to stressed 
animals (Student's t-test). 

значительное снижение лейкоцитарного коэф-
фициента как закономерное отражение уже 
имеющейся лимфопении, что подтверждено в 
нашем эксперименте. Этот тип реакции адапта-
ции определяют как «стрессовый» [14]. 

Анализ полученных данных в ходе экспе-
римента свидетельствует о формировании в 
условиях информационной нагрузки иммунно-
го дисбаланса, проявляющегося активацией од-
них и угнетением других звеньев иммунитета. 
Установлено, что 20-дневная информационная 
нагрузка сопровождается подавлением специ-
фического антиэритроцитарного иммунного 
ответа в виде РГЗТ и РПГА: индекс реакции ги-
перчувствительности замедленного типа сни-
зился более чем на 50% (p<0,01); снижение титра 
антител в реакции прямой гемагглютинации 
составило 90% (p<0,01) по сравнению с показате-
лями  контрольной группы (рисунок 1). 

В условиях введения Семакса животным, 
подвергавшимся воздействию информационно-
го стресса, наблюдалось повышение индекса 
РГЗТ более чем в 2, 5 раза (p<0,001). Что касается 
образования антиэритроцитарных антител в 
РПГА, то показатели титра гемагглютининов 

повысились более чем в 2 раза (p<0,05) относи-
тельно стрессированных животных (рисунок 1). 

При изучении показателей фагоцитарной 
активности в условиях информационного стрес-
са было установлено, что данное воздействие 
сопровождалось активацией фагоцитарного ин-
декса (ФИ) и фагоцитарного числа (ФЧ). Отмеча-
лось увеличение фагоцитарного индекса прак-
тически на 20% (p>0,05), фагоцитарного числа – 
более чем на 30% (p<0,05), что свидетельствует о 
гиперреактивности неспецифического звена 
иммунной системы (рисунок 2). 

При оценке показателей фагоцитарной ак-
тивности нейтрофилов периферической крови в 
группе животных, получавших Семакс на фоне 
воздействия информационного стресса, было 
установлено, что введение препарата приводит 
к снижению фагоцитарного числа и фагоцитар-
ного индекса более чем на 20% (p<0,05) относи-
тельно стрессированных животных (таблица 2). 

Одним из этапов экспериментальной рабо-
ты было изучение влияния информационного 
стресса на общее количество лейкоцитов и по-
казатели лейкоцитарной формулы, а также лей-
коцитарный коэффициент (лимфоциты/сегмен-
тоядерные нейтрофилы). В группе стрессиро-
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ванных животных наблюдалось снижение об-
щего количества лейкоцитов более чем на 20% 
(p<0,05) по отношению к показателям контроль-
ной группы. В лейкоцитарной формуле отмеча-
лось снижение процентного содержание эози-
нофилов у стрессированных животных более 
чем на 50% (p<0,01), лимфоцитов на 35% (p<0,01), 
также следует отметить статистически значимое 
увеличение сегментоядерных нейтрофилов по-
чти в 2 раза относительно контрольных показа-
телей. Индекс напряженности адаптации по  
Л.Х. Гаркави (лейкоцитарный коэффициент) 
был снижен на 70% относительно контрольной 
группы (таблица 2). 

Установлено, что Семакс на фоне информа-
ционного стресса способствовал увеличению 
общего количества лейкоцитов практически на 
20% (p˃0,05), а также эозинофилов практически 
на 50% (p<0,05) и лимфоцитов более чем на 30% 
(p<0,05). Кроме того, введение данного препара-
та приводило к снижению сегментоядерных 
форм нейтрофилов практически на 30% (p<0,05). 
При оценке лейкоцитарного коэффициента от-
мечено статистически значимое увеличение 
данного показателя на 65% относительно стрес-
сированных животных (таблица 1). 

В результате проведенного эксперимента 
было установлено, что под воздействием ин-
формационного стресса изменения иммуноре-
активности имеют разнонаправленный харак-

тер, что свидетельствует о формировании им-
мунного дисбаланса, проявляющегося актива-
цией одних и подавлением других звеньев им-
мунитета. Так, экспериментальное моделирова-
ние информационного стресса, подтвержденно-
го формированием «стрессорной триады» и 
снижением лейкоцитарного коэффициента, со-
провождалось подавлением показателей кле-
точного и гуморального звеньев иммунитета, 
увеличением фагоцитарного индекса и фагоци-
тарного числа, снижением общего количества 
лейкоцитов, а также эозинофилов и лимфоци-
тов. В ходе изучения влияния Семакса в услови-
ях информационного стресса было установлено, 
что применяемый препарат в опытных группах 
проявил себя как эффективный стресс-
протектор и иммунокорректор, подавляя стресс-
реактивные проявления, восстанавливая кле-
точную и гуморальную реакции иммунитета, 
показатели фагоцитарной активности нейтро-
филов и лейкоцитарной формулы.  

Как и все регуляторные пептиды, данный 
препарат обладает полифункциональными эф-
фектами, доказанными ранее,  среди которых 
отмечается антиастеническое, антиамнестиче-
ское, антигипоксическое, анксиолитическое, но-
отропное и нейротрофическое действие [5, 9]. 
Кроме этого установлено, что Семакс может об-
ладать как стресс-лимитирующим [20], так 
и стресс-потенцирующим воздействием [6]. 

 

 
Индекс РГЗТ, % 

Index of DTH, % 
Титр антител в РПГА, lg 

Antibody titer of DAT, lg 

 
Рис. 1. Влияние Семакса на формирование РГЗТ и РПГА в условиях информационного стресса. 
Примечание: * – p<0,05; ** – p<0,01; *** – p<0,001 – относительно контроля; # – p<0,05; ## – p<0,01;  

### – p<0,001 – относительно стрессированных животных (t-критерий Стьюдента). 
Fig. 1. The influence of Semax on the formation of DTH and DAT under conditions of informational stress. 
Note: * – p <0.05; ** – p <0.01; *** – p <0.001 – relative to the control; # – p <0.05; ## – p <0.01; ### – p <0.001 – relative to stressed 

animals (Student's t-test). 
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Рис. 2. Влияние Семакса на фагоцитарную активность нейтрофилов в условиях информационного 

стресса. 
Примечание:* – p<0,05; ** – p<0,01;*** – p<0,001 – относительно контроля; # – p<0,05; ## – p<0,01;  

### – p<0,001 – относительно стрессированных животных (t-критерий Стьюдента). 
Fig. 2. The effect of Semax on phagocytic neutrophil activity under conditions of informational stress. 
Note: * – p <0.05; ** – p <0.01; *** – p <0.001 – relative to the control; # – p <0.05; ## – p <0.01; ### – p <0.001 – relative to stressed 

animals (Student's t-test). 
Что касается использования данного пепти-

да в качестве иммуномодулятора, то проводи-
лись эксперименты демонстрирующие актива-
цию адаптивного иммунитета с целью коррек-
ции иммунного статуса и устранения дисбалан-
са провоспалительных и противовоспалитель-
ных факторов при заболеваниях центральной 
нервной системы, сопровождающихся наруше-
нием иммунного ответа, в частности  
инсульта [9]. В экспериментах на мышах пока-
зано влияние меланокортинов на клеточный 
иммунитет в виде модулирующего эффекта на 
адгезию, распластывание и миграцию макро-
фагов. [8]. 

Полученные данные в ходе нашего экспе-
римента свидетельствуют о наличие ярко выра-
женного стресс-протекторного и иммуномоду-
лирующего свойств Семакса. Важно отметить, 
что влияние изучаемого нейропептида из груп-
пы меланокортинов на иммунную систему 
наблюдали и ранее [5, 9], но в данном аспекте 
действие Семакса изучается впервые. 

Таким образом, данное исследование актуа-
лизирует поиск новых стресс-протекторов и 
иммунокорректоров среди веществ нейропеп-
тидной природы. Фундаментальный подход 

данной работы подчеркивает важность научных 
изысканий в области иммунореагирования в 
условиях стресс-индуцированных состояний, в 
частности информационного стресса, с целью 
последующей разработки фармакологической 
стратегии коррекции посредством веществ 
нейропептидной природы, характеризующихся 
широким спектром действия, а также высокой 
степенью безопасности ввиду их полной про-
теолитической деградации. 
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Objective: to study the stress-protective and immunomodulatory effects of Semax under conditions of informational 

stress.  
Materials and methods. The study deals with stress-protective and immunocorrective effects of Semax (Met-Glu-His-

Phe-Pro-Gly-Pro) under conditions of experimental informational stress which was performed on white non-linear male 
rats. The formation of a stress reaction under the conditions of informational impact was confirmed by the presence of a 
stress triad, including adrenal hypertrophy, a decrease in the number of eosinophils in the peripheral blood and the presence 
of erosive-ulcerative lesions of the gastric mucosa. In addition, to assess the reactivity of the organism, the adaptation inten-
sity index according to L.Kh. Garkavi was used as an indicator of the balance of the response of blood cells to the stress fac-
tor. Functional activity of the immune system of laboratory animals was assessed on the basis of standard immunopharma-
cological tests: delayed-type hypersensitivity reaction (DTH), direct agglutination test (DAT), latex test for studying the 
phagocytic activity of peripheral blood neutrophils, evaluation of changes in the leukocyte formula.  

Results. It has been established that under conditions of information stress, changes in the immune response are multi-
directional that confirms the theory of “immune imbalance” under the action of stress factors. As a result of studying the 
influence of Semax under conditions of informational stress, it was found that the drug manifested itself as an effective 
stress protector and immunocorrector, reducing stress-reactive manifestations, restoring cellular and humoral immunogene-
sis, as well as neutrophil phagocytic activity.  

Conclusion. This study expands the scientific research base in the field of immune reaction under stress-induced con-
ditions, with the aim of further developing a pharmacological strategy for correcting the revealed violations by means of 
substances of a neuropeptide structure. 

Keywords: informational stress; Semax; delayed-type hypersensitivity (DTH) reactions; direct agglutination test (DAT); 
phagocytic index (PhI); phagocytic number (PhN). 
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