
503Журнал Гродненского  государственного медицинского университета, Том 20, № 5, 2022   

УДК 617.723-002:[615.235:615.357]-092.4		  doi:10.25298/2221-8785-2022-20-5-503-511
ГИСТОЛОГИЧЕСКАЯ, МОРФОМЕТРИЧЕСКАЯ 

И ИММУНОГИСТОХИМИЧЕСКАЯ ОЦЕНКА 
ПРОТИВОВОСПАЛИТЕЛЬНОГО ДЕЙСТВИЯ АЦЕТИЛЦИСТЕИНА 

И ДЕКСАМЕТАЗОНА ПРИ ЭКСПЕРИМЕНТАЛЬНОМ 
ИММУНОГЕННОМ УВЕИТЕ

В. Г. Мармыш1, В. Л. Красильникова2, С. Н. Ильина1, Н. И. Прокопчик1, Е. В. Лучко1 

1Гродненский государственный медицинский университет, Гродно, Беларусь 
2Белорусская медицинская академия последипломного образования, Минск, Беларусь

Цель. Изучить влияние и сравнить эффективность действия парентерального введения ацетилцистеина 
(АЦЦ) и дексаметазона в виде их монотерапии и сочетанного применения на морфологические показатели 
воспаления и уровень экспрессии ИЛ-6 в тканях глаз кроликов с экспериментальным иммуногенным увеитом 
(ЭИУ) в разные сроки.

Материал и методы. В эксперименте задействованы 27 кроликов (54 глаза), из них 3 интактных. 24 кро-
лика с воспроизведенным ЭИУ были разделены на 8 групп (по 3 особи в каждой). Животные с ЭИУ в разных 
группах получали, соответственно, лечение в виде парентеральных инъекций плацебо, АЦЦ, дексаметазо-
на либо сочетания АЦЦ и дексаметазона; выводились из эксперимента на третьи либо на седьмые сутки.  
В дальнейшем производили гистологическую и морфометрическую оценку тканей увеального тракта кроли-
ков, а также определяли в них уровень экспрессии ИЛ-6 методом иммуногистохимии.

Результаты. ЭИУ сопровождался выраженными воспалительными изменениями, а также повышением 
экспрессии ИЛ-6 в тканях увеального тракта. АЦЦ при парентеральном введении оказал выраженный про-
тивовоспалительный эффект и позволил снизить экспрессию ИЛ-6 в тканях глаза. Применение комбинации 
АЦЦ и дексаметазона оказало наиболее существенное противовоспалительное действие в сравнении с моно-
терапией АЦЦ и дексаметазоном.

Выводы. 1. Парентеральное введение АЦЦ оказывает противовоспалительное действие и снижает экс-
прессию ИЛ-6 в тканях глаза при увеите. 2. Комбинированная терапия АЦЦ и дексаметазоном обладает 
синергидным противовоспалительным эффектом. 3. Результаты исследования позволяют рекомендовать 
АЦЦ для применения в комплексной терапии увеитов, в частности в комбинации с дексаметазоном.

Ключевые слова: экспериментальный иммуногенный увеит, гистологическое исследование, морфометри-
ческое исследование, интерлейкин-6, ацетилцистеин, дексаметазон.
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Оригинальные исследования

Введение
Увеит – одна из наиболее распространенных 

и тяжелых форм офтальмологической патологии. 
Согласно данным ВОЗ, по состоянию на 2020 г. 
более 40 млн человек страдали от серьезных на-
рушений зрительных функций, включая полную 
слепоту, по причине увеита. При этом доля людей 
молодого, трудоспособного возраста среди них 
значительно больше, чем пожилых, что подчер-
кивает особую социально-экономическую значи-
мость данной патологии [1]. 

Увеиты представляют собой обширную гете-
рогенную группу заболеваний как инфекционной, 
так и неинфекционной этиологии. В абсолют-
ном большинстве клинических случаев увеитов 
этиологические триггеры заболевания остают-
ся неизвестными, поэтому центральное место в 
комплексной терапии увеитов занимает именно 
патогенетическая терапия. Современные методы 
лечения увеита в значительной степени основаны 
на иммуносупрессивном лечении, включая кор-
тикостероиды, антиметаболиты, алкилирующие 
агенты. Из-за неспецифической природы и по-
бочных эффектов,  ограничивающих дозу данных 

препаратов, результаты лечения увеита зачастую 
остаются неудовлетворительными [2], что обу-
славливает актуальность поиска  новых фарма-
кологических средств, способных воздействовать 
на основные патогенетические звенья развития 
заболевания.

Патогенез увеитов представляет собой слож-
ный многофакторный процесс, включающий 
взаимодействие генетических, иммунных и био-
химических факторов. Следует отметить, что 
инфекционный агент часто играет роль лишь 
инициатора развития воспаления и его участие в 
последующем не такое значительное. Исключи-
тельная роль в развитии и течении воспалитель-
ных заболеваний сосудистого тракта разного ге-
неза принадлежит иммунологическим реакциям, 
что обусловлено наличием в глазу потенциаль-
ных увеитогенных белков (пигментный фактор 
эпителиального происхождения сетчатки, S-ан-
тиген сетчатки, интерфоторецептотный рети-
ноид-связывающий протеин, рековерин и др.), 
иммунологической привилегированностью глаз-
ного яблока, сильными ассоциациями увеитов 
с некоторыми аллелями человеческих лейкоци-
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тарных антигенов (HLA-B27, HLA-B5, HLA-A29 
и др.), антигенной мимикрией определенных  
микроорганизмов (Chlamydia trachomatis,  
Yersinia Enterocolitica, Salmonella typhimurium  
и др.) [1, 3, 4].

Один из основных механизмов реализации 
воспалительной реакции при увеитах – экспрес-
сия сигнальных полипептидных молекул – цито-
кинов. Из всего семейства провоспалительных 
цитокинов особый интерес представляет интер-
лейкин-6, главный активатор синтеза большин-
ства белков острой фазы (С-реактивный белок, 
церулоплазмин, сывороточный амилоид А, лак-
тоферрин, трансферрин и другие), антифермен-
тов (антитрипсин и другие) не только в печени, 
но и локально в очаге воспаления. Кроме того, 
ИЛ-6 обладает как провоспалительными, так и 
противовоспалительными свойствами. Белки 
острой фазы способствуют иммунной защите, 
мобилизации лейкоцитов из циркуляторного рус-
ла, локальному накоплению эффекторных моле-
кул, лейкоцитов в очаге воспаления, активируют 
процессы фагоцитоза и участвуют в нейтрализа-
ции свободных радикалов. ИЛ-6 синтезируется 
клетками, активно участвующими в инициации и 
регуляции воспалительного и иммунного ответа: 
макрофагами, моноцитами, Т-лимфоцитами, эн-
дотелиоцитами, фибробластами, гладкомышеч-
ными клетками и другими [5].

Повышение уровня ИЛ-6 было установле-
но при широком спектре системных иммуноо-
посредованных, хронических патологических 
состояний и при новообразованиях. В ряде ис-
следований установлено, что ИЛ-6 играет значи-
тельную роль в инициации и прогрессировании 
иммуногенного увеита. ИЛ-6 индуцирует ран-
нюю стадию дифференциации наивных Т-кле-
ток до Т-хелперов 17 типа (Th17), продуцирую-
щих цитокины (ИЛ-17, ИЛ-6 и ФНО-альфа), что 
запускает процесс аутоиммунного воспаления. 
Продуцируемые цитокины, включая ИЛ-6, сти-
мулируют образование фибробластами, эндоте-
лиальными клетками и макрофагами хемокинов, 
миграцию нейтрофилов и макрофагов в очаг 
воспаления, что приводит к повреждению тка-
ней и развитию хронического воспаления [6, 7]. 
Ключевым регулятором продукции ИЛ-6 высту-
пает транскрипционный фактор – нуклеарный 
фактор κВ (NF-κB). В ответ на стимул NF-κB 
способен связываться с ДНК клетки и активиро-
вать гены, ответственные за выработку цитоки-
нов, факторов роста, молекул адгезии и белков 
острой фазы [8]. NF-кB содержится в цитоплаз-
ме в «спокойном» состоянии за счет взаимодей-
ствия с ингибирующими его белками семейства 
IкB и может быть активирован рядом агентов, 
включая цитокины, митогены и активные фор-
мы кислорода (АФК) [9]. 

В ряде исследований установлено, что аце-
тилцистеин (АЦЦ) способен ингибировать ак-
тивацию NF-кB несколькими путями. Как анти-
оксидант, он напрямую либо через восполнение 
запасов восстановленного глутатиона нейтра-
лизует АФК, активирующие NF-кB [10]. АЦЦ 
подавляет также убиквитинацию и деградацию 

белка IкВ (ингибитора активности NF-κB) и тем 
самым блокирует активацию NF-κB и его ядер-
ную транслокацию. Таким образом, за счет ин-
гибирования NF-кB АЦЦ способен подавлять 
выработку цитокинов, включая ИЛ-6 [11, 12]. 
Противовоспалительная активность АЦЦ обу-
словлена также его способностью модулировать 
активность других сигнальных путей, задейство-
ванных в инициации и прогрессировании воспа-
лительной реакции (MAPK, c-Fos/c-Jun, STAT, 
JNK и других) [13].

Исходя из вышеизложенного, представляет 
интерес изучение морфологических показателей 
воспаления, а также уровня экспрессии ИЛ-6 в 
тканях глаз кроликов с экспериментальным им-
муногенным увеитом (ЭИУ) на фоне примене-
ния ацетилцистеина и дексаметазона.

Цель. Изучить влияние и сравнить эффек-
тивность действия парентерального введения 
ацетилцистеина и дексаметазона в виде их мо-
нотерапии и сочетанного применения на мор-
фологические показатели воспаления и уровень 
экспрессии ИЛ-6 в тканях глаз кроликов с ЭИУ 
в разные сроки.

Материал и методы
Экспериментальное исследование выполнено 

на 27 кроликах (54 глаза) в соответствии с Хель-
синкской декларацией о гуманном отношении  
к животным, требованиями национального  
руководства и руководства ГрГМУ по содер-
жанию и использованию лабораторных живот-
ных. Животные были разделены на 9 групп. 
Для контроля исследуемых показателей взяты 
3 здоровых кролика, которые составили груп-
пу «интактные» (Ин). У остальных животных  
(24 кролика) воспроизводили ЭИУ по методу  
В. В. Нероева [14].

Животные с ЭИУ были разделены на 8 групп 
(по 3 особи в каждой). Первые 4 группы: Кон-
троль-1 (К-1), Опыт-1 (О-1), Контроль-3 (К-3), 
Опыт-3 (О-3). Животные этих групп получали, 
соответственно, ежедневные внутримышеч-
ные инъекции плацебо, АЦЦ (40 мг/кг), дек-
саметазона (2 мг/кг) или их сочетания (АЦЦ  
40 мг/кг, дексаметазон 1 мг/кг) в течение трех 
дней, после чего были выведены из эксперимента.  
Животные оставшихся 4 групп – Контроль-2  
(К-2), Опыт-2 (О-2), Контроль-4 (К-4), Опыт-4 
(О-4) – получали идентичную терапию в течение 
7 дней, после чего были выведены из экспери-
мента. В группах, получавших комбинацию АЦЦ 
и дексаметазона (О-3, О-4), изучалось наличие 
синергизма их фармакологического действия. 
Снижение в этих группах дозировки дексамета-
зона на 50% (1 мг/кг) в сравнении с группами,  
в которых животные получали монотерапию 
дексаметазоном (2 мг/кг), осуществлялось с це-
лью выявления потенциальной возможности 
уменьшения терапевтической дозы глюкокор-
тикоидов при сочетанном применении с АЦЦ в 
комплексной терапии увеитов.

При выведении из эксперимента производи-
лась энуклеация глазных яблок. После фикса-
ции в 10% забуференном растворе формалина  
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производились последовательное обезвожива-
ние, парафинизация материала, изготовление 
гистологических срезов с последующей окра-
ской гематоксилин-эозином. Микропрепараты 
фотографировали в максимально возможном 
количестве неперекрывающихся полей зрения 
при помощи микроскопа Leica и цифровой ка-
меры Leica 425C. Для морфометрического ис-
следования использовали специализированную 
компьютерную программу Photom 1.31 [15], с ее 
помощью измеряли следующие параметры: мак-
симальный диаметр сосуда радужной оболочки, 
максимальную толщину отростков цилиарно-
го тела, оптическую плотность лейкоцитарной 
инфильтрации (ОП ЛИ) радужной оболочки и 
цилиарного тела. Для оценки экспрессии ИЛ-6 в 
радужной оболочке проводили инкубацию пред-
варительно подготовленных гистологических 
срезов с кроличьими моноклональными антите-
лами к ИЛ-6 (MAA079Rb21, Cloud-Clone Corp., 
USA), с последующим окрашиванием раствором 
DAB+ (3,3 диаминобензидин), гематоксилином 
Майера и фотофиксацией с использованием ми-
кроскопа Leica и цифровой камеры Leica 425C. 
Количественно экспрессию ИЛ-6 оценивали 
при помощи специализированной компьютер-
ной программы для анализа иммуногистохими-
ческих окрашенных препаратов – Aperio Image 
Scope v12.3.3 [16]. 

Статистическую обработку полученных  
экспериментальных результатов проводили  
с помощью программных пакетов Statistica 10.0 
с использованием апостериорных попарных 
сравнений по критерию Стила-Дваса-Кричло-
у-Флигнера, U-критерия Манна-Уитни.

Результаты и обсуждение
В гистологических препаратах глазных яблок 

животных, получавших плацебо (К-2, К-3), 
определялся острый воспалительный процесс 
на всем протяжении сосудистой оболочки с из-

менениями микроциркуляторного русла, экссу-
дацией жидкой части крови в периваскулярную 
зону и тканевые структуры. В радужной оболоч-
ке, цилиарном теле, его отростках и собственно 
сосудистой оболочке выявлялись отек, диффуз-
ная лейкоцитарная инфильтрация, кровеносные 
сосуды имели неравномерный калибр, были рез-
ко расширены. В сосудах отмечалось полнокро-
вие с краевым стоянием и адгезией лейкоцитов 
к эндотелиоцитам, миграция лейкоцитов в пе-
риваскулярное пространство. Встречались лим-
фоидные скопления значительного размера и 
плотности расположения. Гистологическая кар-
тина имела тенденцию к ухудшению на седьмые 
сутки ЭИУ (рис. 1 и 2). В этих группах отмечал-
ся также  статистически достоверный рост всех 
исследованных морфометрических показателей 
воспаления, а также уровня экспрессии ИЛ-6 как 
на третьи, так и на седьмые сутки (табл. 1). 

На третьи сутки в гистологических препара-
тах глаз кроликов, получавших с целью лечения 
АЦЦ (О-1), дексаметазон (К-4) и комбинацию 
АЦЦ с дексаметазоном (О-3), соответственно, 
определялись также все признаки воспалитель-
ного процесса (вазодилатация, полнокровие 
сосудов, стаз эритроцитов, отек, лейкоцитар-
ная инфильтрация), но менее выраженные, чем 
в контрольной группе животных, получавших 
плацебо (К-2). При этом наиболее выраженная 
положительная динамика в гистологической кар-
тине установлена в группе животных, получав-
ших комбинированную терапию АЦЦ и декса-
метазоном, в частности, степень лейкоцитарной 
инфильтрации, дисциркуляторные нарушения, 
отечность тканей были достоверно ниже в срав-
нении с группами, животные в которых получали 
монотерапию АЦЦ и дексаметазоном, соответ-
ственно. В данной группе (О-3) обнаруживались 
также признаки регенерации десквамированно-
го эпителия радужной оболочки и цилиарного 

Таблица 1. – Сравнительная характеристика морфометрических, иммуногистохимических показа-
телей тканей увеального тракта интактных кроликов и кроликов с ЭИУ без лечения. Me (Q1; Q3)
Table 1. – Comparative characteristics of morphometric, immunohistochemical parameters of the uveal tract tissues of 
intact rabbits and rabbits with EIU without treatment. Me (Q1; Q3)

       Группы
Признак Интактные Контроль-1

плацебо, трое суток
Контроль-2

плацебо, 7 суток

Максимальный диаметр 
сосуда радужной 
оболочки, мкм

14,0
(14,00; 16,00)

85,0 
(84; 90) *

109,0 
(106; 115) *

ОП ЛИ радужной 
оболочки

0,0012
(0,0009; 0,0016)

0,0889 
(0,0874; 0,0912) *

0,1013 
(0,0994; 0,1067) *

Максимальная толщина 
отростков цилиарного 
тела, мкм 

36,0
(36,00; 39,00)

198,0 
(196; 205) *

240,0 
(235 ;251) *

ОП ЛИ цилиарного тела 0,0015
(0,0014; 0,0027)

0,1013 
(0,0998; 0,1025) *

0,1215 
(0,1214; 0,1261) *

Позитивность экспрессии 
ИЛ-6 в радужной 
оболочке

0,082
(0,074; 0,088)

0,802 
(0,792; 0,829) *

0,964 
(0,951; 0,981) *

Примечание – сравнительный анализ произведен с использованием U-критерия Манна-Уитни; * – p<0,05 при сравнении с группой 
“Интактные”
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Рисунок 1. – Гистологические препараты радужной оболочки на третьи сутки  
ЭИУ в разных группах: А – без лечения; Б – дексаметазон; В – АЦЦ; Г – АЦЦ + дексаметазон.  

Окр.: гематоксилином и эозином, ×100 
Figure 1. – Histological slides of the iris on the 3rd day of EIU in different groups: A – without treatment; Б – dexamethasone;  

B – NAC; Г – NAC + dexamethasone. Staining hematoxylin eosin, ×100

Рисунок 2. – Гистологические препараты цилиарного тела на третьи сутки ЭИУ  
в разных группах: А – без лечения; Б – дексаметазон; В – АЦЦ; Г – АЦЦ + дексаметазон.  

Окр.: гематоксилином и эозином, ×100 
Figure 2. – Histological slides of the ciliary body on the 3rd day of EIU in different groups:  

A – without treatment; Б – dexamethasone; B – NAC; Г – NAC + dexamethasone. Staining hematoxylin eosin, ×100
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Таблица 2. – Сравнительная характеристика морфометрических, иммуногистохимических показате-
лей тканей увеального тракта кроликов на третьи сутки ЭИУ в разных группах, Me (Q1; Q3)
Table 2. – Comparative characteristics of morphometric, immunohistochemical parameters of the uveal tract tissues of 
rabbits with EIU on the 3rd day in different groups. Me (Q1; Q3)

    Группы

Признак

Контроль-1 (плацебо,
трое суток)

Контроль-3
(дексаметазон, трое суток)

Опыт-1
(АЦЦ,

трое суток)

Опыт-3 (АЦЦ + 
дексаметазон, трое 

суток)

Максимальный диаметр 
сосуда радужной 
оболочки, мкм

85 
(84; 90)

53 
(51; 57)*

69 
(68; 71)*°

40 
(39; 42)*°ˠ

ОП ЛИ оболочки
0.0889 

(0,0874; 0,0912)
0.0449 

(0,0438; 0,0471)*
0.0578 

(0,0571; 0,0608)*°
0.0342 

(0,0313; 0,0354)*° ˠ

Максимальная толщина 
отростков цилиарного 
тела, мкм

198 
(196; 205)

129 
(127; 136) *

158 
(156; 163) *°

95 
(92; 101) *°ˠ

ОП ЛИ цилиарного тела
0,1013 

(0,0998; 0,1025)
0,0596 

(0,0583; 0,0615) *
0,0727 

(0,0723; 0,0752) *°
0,0436 

(0,0424; 0,0478) *°ˠ

Позитивность экспресии 
ИЛ-6 в радужной 
оболочке

0,802 
(0,792; 0,829)

0,503 
(0,498; 0,512)*

0,632 
(0,628; 0,652)*°

0,398 
(0,394; 0,405)*°ˠ

Примечание – * – p<0,05 при сравнении с Контроль-1, ° – p<0,05 при сравнении с Контроль-3, ˠ – p<0,05 при сравнении с Опыт-1

тела. Следует отметить, что в группе, животные 
в которой получали только дексаметазон (К-4), 
выраженность воспалительных изменений была 
несколько ниже, чем в группе, где получали 
только АЦЦ (О-1) (рис. 1 и 2). Морфометриче-
ские показатели, а также выраженность экспрес-
сии ИЛ-6 в тканях увеального тракта полностью 
соответствовали гистологической картине в 
экспериментальных группах. Так, имело место 
статистически достоверное уменьшение всех ис-
следованных показателей в группах, животные 
в которых получали в качестве терапии АЦЦ 
(О-1), дексаметазон (К-3), комбинацию АЦЦ и  
дексаметазона (О-3), в сравнении с группой без 
лечения (К-1) (табл. 2). Попарное сравнение по-
казателей в вышеуказанных группах показало, 
что комбинация АЦЦ и дексаметазона оказала 
наиболее сильный противовоспалительный эф-
фект в сравнении с АЦЦ (p<0,05) и дексамета-
зоном (p<0,05), включая снижение экспрессии 
ИЛ-6 (табл. 2).

На седьмые сутки ЭИУ в гистологических 
препаратах глаз кроликов, получавших с целью 
лечения монотерапию АЦЦ (О-2) и дексамета-
зоном (К-5),  признаки воспалительного процес-
са (вазодилатация, полнокровие сосудов, стаз 
эритроцитов, отек, лейкоцитарная инфильтра-
ция) были значительно менее выражены, чем в 
контрольной группе, животные в которой не по-
лучали  лечения (К-3). Во всех отделах сосуди-
стой оболочки сохранялись отдельные элементы 
воспалительной реакции. Сосуды цилиарного 
тела и радужной оболочки были умеренно пол-
нокровны, без периваскулярного отека, обнару-
живались признаки регенерации эпителия ра-
дужной оболочки и ресничного тела, крупные 
очаговые скопления лимфоидных клеток отсут-
ствовали. Надо сказать, что, как и на третьи сут-
ки, в группе с терапией  только дексаметазоном 
(К-5) выраженность воспалительных изменений 

была несколько ниже, чем в группе,  животные 
в которой получали только АЦЦ (О-2). Гисто-
логическая картина тканей глаза у получав-
ших сочетание АЦЦ и дексаметазона в течение  
7 суток существенно отличалась от аналогич-
ной картины  в группе животных, получавших 
монотерапию данными препаратами (К-5, О-2) и 
приближалась к гистологической картине у ин-
тактных животных. В результате проведенного 
комбинированного лечения наступила практи-
чески полная редукция воспалительного процес-
са: в частности, передний пограничный слой и 
передний бессосудистый слой радужки имели 
обычное строение; сосуды заднего сосудисто-
го слоя представлялись спавшимися; в строме 
местами определялись единичные лимфоциты 
и макрофаги; пигментный эпителий радужки 
сохранен. Эпителий, покрывающий переднюю 
поверхность радужной оболочки и цилиарно-
го тела, полностью восстановился. Ресничные 
отростки цилиарного тела без признаков отека, 
сосуды цилиарного тела представлялись спав-
шимися, местами периваскулярно определялся 
клеточный инфильтрат, состоящий из 5-9 клеток 
(лимфоцитов, макрофагов). В зоне ресничной 
мышцы и цинновых связок воспалительные из-
менения не выявлены. Сосуды хориоидеи нор-
мального калибра, воспалительная инфильтра-
ция в этой зоне не определялась (рис. 3 и 4).

Статистический анализ морфометрических 
показателей, позитивности экспрессии ИЛ-6 в 
вышеуказанных группах подтвердил выводы, 
полученные при оценке гистологических препа-
ратов. Так, в группах, животные в которых полу-
чали АЦЦ, дексаметазон и сочетанную терапию, 
отмечалось достоверное снижение всех изуча-
емых показателей, включая экспрессию ИЛ-6 
при сравнении с группой без лечения (p<0,05). 
При этом в группе с  комбинированной терапи-
ей (О-4) все параметры были достоверно ниже, 
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Рисунок 3. – Гистологические препараты радужной оболочки на седьмые сутки ЭИУ в разных группах:  
А – без лечения; Б – дексаметазон; В – АЦЦ; Г – АЦЦ + дексаметазон.  

Окр.: гематоксилином и эозином, ×100 
Figure 3. – Histological slides of the iris on the 7th day of EIU in different groups: A – without treatment; 

Б – dexamethasone; B – NAC; Г – NAC + dexamethasone. Staining hematoxylin eosin, ×100

Рисунок 4. – Гистологические препараты цилиарного тела на седьмые сутки ЭИУ в разных группах: 
 А – без лечения; Б – дексаметазон; В – АЦЦ; Г – АЦЦ + дексаметазон.  

Окр.: гематоксилином и эозином, ×100 
Figure 4. – Histological slides of the ciliary body on the 7th day of EIU in different groups: A – without treatment;  

Б – dexamethasone; B – NAC; Г – NAC + dexamethasone. Staining hematoxylin eosin, ×100

Оригинальные исследования
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чем в группах с назначением монотерапии АЦЦ 
(p<0,05) и дексаметазона (p<0,05). Монотерапия 
дексаметазоном также оказала более выражен-
ное противовоспалительное действие, чем моно-
терапия АЦЦ (табл. 3).

Таким образом парентеральное введение 
АЦЦ оказало выраженный противовоспалитель-
ный эффект и позволило значительно снизить 
экспрессию ИЛ-6 в тканях увеального трак-
та кроликов с ЭИУ. Применение комбинации 
АЦЦ и дексаметазона (в уменьшенной дози-
ровке – 1мг/кг) оказало наиболее существенное 
противовоспалительное действие в сравнении с 
монотерапией АЦЦ и дексаметазоном (в дози-
ровке 2 мг/кг), что указывает на взаимопотенци-
ирующее фармакологическое действие данных 
препаратов.

Выводы
1. АЦЦ при парентеральном введении оказы-

вает противовоспалительное действие на ткани 

Таблица 3. – Сравнительная характеристика морфометрических, иммуногистохимических показате-
лей тканей увеального тракта кроликов на седьмые сутки ЭИУ в разных группах, Me (Q1; Q3)
Table 3. – Comparative characteristics of morphometric, immunohistochemical parameters of the uveal tract tissues of 
rabbits with EIU on the 7th day in different groups. Me (Q1; Q3)

    Группы

Признак

Контроль-2 
 (плацебо, 7 суток)

Контроль-4
(дексаметазон, 7 суток)

Опыт-2
(АЦЦ,  7 суток)

Опыт-4 
(АЦЦ+дексаметазон, 

7 суток)

Максимальный диа-
метр сосуда радужной 
оболочки, мкм

109 
(106; 115)

30 
(29; 31)*

41 
(39; 45)*°

15 
(14; 16)*°ˠ

ОП ЛИ радужной 
оболочки

0,1013 
(0,0994; 0,1067)

0,0164 
(0,0154; 0,0178)*

0,0339 
(0,0321; 0,0352)*°

0,0014 
(0,0012; 0,0018)*°ˠ

Максимальная толщина 
отростков цилиарного 
тела мкм

240 
(235; 251)

79 
(78; 83) *

124 
(121; 126) *°

38 
(36; 41) *°ˠ

ОП ЛИ цилиарного 
тела 

0,1215 
(0,1214; 0,1261)

0,0226 
(0,0223; 0,0241) *

0,0459 
(0,0448; 0,0475) *°

0,0039 
(0,0035; 0,0044) *°ˠ

Позитивность 
экспресии ИЛ-6 в 
радужной оболочке

0,964 
(0,951; 0,981)

0,306 
(0,298; 0,319)

0,456 
(0,441; 0,478)

0,097 
(0,093; 0,103)

Примечание – * – p<005 при сравнении с Контроль-2°; p<005 при сравнении с Контроль-4ˠ; p<005 при сравнении с Опыт-2

глазного яблока при увеите, в том числе за счет 
ингибирования экспрессии ИЛ-6 – ключевого 
провоспалительного цитокина,   индуцирующе-
го иммуногенный увеит.

 2. Комбинированная терапия, включающая 
парентеральное введение АЦЦ и дексаметазона, 
обладает синергидным противовоспалительным 
эффектом за счет взаимодополняющего дей-
ствия данных препаратов.

 3. Полученные в ходе эксперимента данные 
позволяют рекомендовать АЦЦ для применения 
в офтальмологической практике, включения его 
в состав комплексной терапии увеитов, а так-
же обосновывают потенциальную возможность 
снижения разовой и/или курсовой дозы кортико-
стероидов при их сочетании с АЦЦ, что приве-
дет к уменьшению побочных эффектов от про-
водимой терапии и существенно улучшит функ-
циональные результаты лечения.
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HISTOLOGICAL, MORPHOMETRIC AND IMMUNOHISTOCHEMICAL 
EVALUATION OF N-ACETYLCYSTEINE AND DEXAMETHASONE 

ANTI-INFLAMMATORY EFFECTS IN EXPERIMENTAL 
IMMUNOGENIC UVEITIS

V. G. Marmysh1, V. L. Krasilnikova2, S. N. Ilyina1, N. I. Prokopchik1, E. V. Luchko1

1Grodno State Medical University, Grodno, Belarus 
2Belarusian Medical Academy of Postgraduate Education, Minsk, Belarus

Objective. To evaluate the effect and compare the effectiveness of N-acetylcysteine (NAC) and dexamethasone 
parenteral administration in the form of monotherapy and combined application on the morphological parameters of 
inflammation and the level of IL-6 expression in the eye tissues of rabbits with experimental immunogenic uveitis (EIU) 
at different periods.

Material and methods. In total 27 rabbits (54 eyes) were involved in the experiment, three of them were intact.  
24 rabbits with reproduced EIU were divided into 8 groups (3 in each). Animals with EIU in different groups received, 
respectively, treatment with parenteral injections of placebo, NAC, dexamethasone or a combination of NAC and 
dexamethasone and were withdrawn from the experiment on the 3rd or 7th day. Subsequently, histological and 
morphometric assessment of the uveal tract tissues of rabbits was performed, and the level of IL-6 expression in them 
was determined by immunohistochemistry.

Results. EIU was accompanied by pronounced inflammatory changes, as well as an increased expression of IL-6 
in the tissues of the uveal tract. NAC when administered parenterally had a pronounced anti-inflammatory effect and 
allowed to reduce the expression of IL-6 in the eye tissues. Application of the NAC and dexamethasone combination 
had the most significant anti-inflammatory effect, in comparison with NAC and dexamethasone monotherapies.

Conclusion. 1. Parenteral administration of NAC has an anti-inflammatory effect and reduces the expression of 
IL-6 in eye tissues in uveitis. 2. Combined therapy with NAC and dexamethasone has a synergistic anti-inflammatory 
effect. 3. The results of the study allow recommending NAC for use in the complex therapy of uveitis, in particular in 
combination with dexamethasone.

Keywords: experimental immunogenic uveitis, histological examination, morphometric examination, interleukin-6, 
N-acetylcysteine, dexamethasone.
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