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Вступ. З часів І.І. Мечнікова добре відома важ-
ливість макрофагів у захисті різних видів організмів 
від чужорідного матеріалу. Доведена також суттєва 
роль макрофагів у процесах обміну ліпідів та метабо-
лізмі жирової тканини [3]. В процесі прогресування 
ожиріння виникає системне запалення з уповільне-
ним перебігом [11]. Ініціальну роль у його розвитку 
відіграють тканинні макрофаги, які підтримують хро-
нічне запалення у жировій тканині, що переконливо 
обґрунтовано в гістохімічних дослідженнях Л.Е. Гоги-
ашвили та співавт. [1]. Автори спостерігали агрега-
цію макрофагів з адипоцитами, яка в середньому в 
30 разів перевищувала показники контрольної групи 
осіб з нормальною масою тіла та позитивно корелю-
вала з некрозом адипоцитів. Активовані макрофаги 
та деякі інші клітини синтезують прозапальні цитокі-
ни (ФНП-α, ІЛ-1α, ІЛ-6), біологічна роль яких полягає 
у підвищенні імунного захисту: диференціюванні Т- і 
В-лімфоцитів, синтезі білків гострої фази, підсилен-
ні гемопоезу [11,12]. Питання щодо участі макро-
фагальної реакції в запаленні жирової тканини на тлі 
висококалорійного харчування та іммобілізаційного 
стресу залишається до кінця не з’ясованим.

Мета даного дослідження – вивчити в експери-
менті макрофагальну реакцію в жировій тканині при 
висококалорійному харчуванні (ВКХ), іммобілізацій-
ному стресі (ІС) та їх сполученій дії. 

Об’єкт і методи дослідження. Експерименти 
виконані на 40 статевозрілих щурах-самцях, яких 
впродовж 9 тижнів утримували на висококалорій-
ному раціоні, що включав 47% стандартного корму 
та додатково згущене молоко (44%), соняшникову 
олію (8%) та крохмаль (1%) [13]. У висококалорій-
ній суміші вміст жирів був на 18,4%, вміст вуглево-
дів – на 17,2% більший та вміст білків – на 40% мен-
ший порівняно з стандартним кормом. Контрольна 
група щурів отримувала стандартний корм, дослід-
на група – висококалорійну суміш. Через 9 тижнів 
тварин дослідної і контрольної груп рандомізували 
та розподілили кожну на дві підгрупи, сформувавши 
наступні чотири підгрупи: перша – інтактні щури, які 
отримували стандартний корм, друга – іммобіліза-
ційний стрес за методом Г. Селье [8] – п’ять сеансів 
щоденно по три години іммобілізації; третя – висо-
кокалорійне харчування; четверта підгрупа – висо-
кокалорійне харчування та іммобілізаційний стрес. 

Після моделювання іммобілізаційного стресу 
через одну добу тварин всіх підгруп забивали пара-
лельно під тіопенталовим наркозом (внутрішньоо-
черевинно 40 мг/кг маси тіла). Для оцінки макрофа-
гальної реакції відбирали шматочки епидидимальної 
жирової тканини, яка відзначається високою чутли-
вістю до біологічної дії інсуліну. Отриманий матеріал 
фіксували в 10% розчині нейтрального формаліну, 
потім піддавали парафіновій проводці, після чого 
виготовляли серійні зрізи товщиною 4-5Ч10-6 м. 
Препарати зафарбовували гематоксиліном і еози-
ном, а також використовували PAS-реакцію по Мак-
Манусу-Хочкису (контроль з амілазою). Гістологічні 
методики виконували згідно прописів, викладених 
в посібниках з гістологічної техніки і гістохімії [4,6]. 
Вивчення мікропрепаратів і фотографування про-
водили на мікроскопі «Olympus» ВХ-41 (Японія) при 
збільшенні на Ч200Ч400Ч1000. Морфометричним 
методом оцінювали загальну кількість макрофагів 
в одному полі зору (3,12Ч10-7м). Цифрові дані об-
робляли методом варіаційної статистики за допо-
могою електронних таблиць «Exel-5». Статистичний 
аналіз результатів дослідження проводили за допо-
могою програми SPSS 17.0 для Windows методами 
варіаційної статистики. Для оцінки відмінностей між 
групами використовували тест Краскела-Уолліса. 
Критичний рівень значущості у дослідженнях при-
ймали ≤ 0,05.

Експерименти виконані з дотриманням вимог 
Європейської конвенції про захист хребетних тва-
рин, що використовуються для дослідних та інших 
наукових цілей, (Страсбург, 1986) та Закону Украї-
ни «Про захист тварин від жорстокого поводження» 
(2006).

Результати досліджень та їх обговорення. 
Дослідження показали, що у тварин, які отримували 
висококалорійний корм впродовж 9 тижнів (ІІІ група), 
кількість макрофагів в жировій тканині суттєво збіль-
шилась в середньому в 4 рази (р<0,001) порівняно з 
контрольною групою щурів (табл.).

Аналогічний характер змін макрофагальної ін-
фільтрації жирової тканини спостерігався у стресо-
ваних щурів (ІІ група), але ці зміни були менш вира-
жені (табл.). 

Максимальних значень інфільтрація жирової 
тканини макрофагами і лімфоцитами набула в групі 
щурів з поєднаним впливом ВКХ та ІС (ІV група). 
Кількість макрофагів в одному полі зору в даній групі 
достовірно перевищувала в 5,5 рази вміст клітин в 
жировій тканині контрольної групи щурів (табл.).
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Таблиця.

Кількість макрофагів в одному полі зору 
(3,12×10-7 м2), екз. (М±m)

Групи
Кількість макрофагів 

в одному полі зору

І. Контроль 0,86±0,26

ІІ. Іммобілізаційний стрес 2,86±0,26*^□
ІІІ. Висококалорійне  

харчування
3,86±0,34*

ІV. Висококалорійне харчуван-
ня + іммобілізаційний стрес

4,71±0,29*#

Примітка:

* – р<0,001 між дослідними і контрольною групами;

^ – р<0,05 між другою, третьою та четвертою групами;

□ – р>0,05 між другою та іншими дослідними групами (третьою, 

четвертою);

# – р<0,001 між четвертою та іншими дослідними групами.

Відомо, що стресорна реакція носить адаптив-
ний характер, обумовлюючи зміни у всіх системах 
організму. Згідно концепції Г. Сельє хронічний стрес 
формує біологічну реакцію запалення [8]. Згодом 
було обґрунтовано положення про те, що реакція 
запалення при стресі супроводжується підсиленням 
апоптозу та підвищенням продукції первинних та 
вторинних медіаторів – сімейства прозапальних ци-
токінів та білків гострої фази [10]. На фагоцитуючих 
клітинах виявляються різні типи адренорецепторів, 
які здійснюють адренергічний контроль їх функцій як 

прояв стресорної реакції, яка супроводжується ак-
тивацією симпато-адреналової системи [7].

Нами доведено, що ВКХ викликає у щурів по-
слаблення інкреторної функції підшлункової залози 
та зменшення в периферичній крові вмісту інсуліну 
[9]. За умов недостатності інсуліну, для підтриман-
ня енергетичного гомеостазу організму, активуєть-
ся процес харчування, що відноситься до найбільш 
древніх зв’язків між організмом та оточуючим се-
редовищем і відіграє важливу роль в процесах адап-
тації [2].

Отримані нами результати співпадають з даними 
інших дослідників [5,11] і свідчать про те, що ВКХ та 
супутній розвиток ожиріння супроводжується запа-
ленням жирової тканини і відіграє важливу патогене-
тичну роль у розвитку неінфекційних захворювань. 

Висновки. При висококалорійному харчуванні 
спостерігається розвиток макрофагальної інфіль-
трації жирової тканини у щурів, що підсилюється на 
тлі сполученої дії іммобілізаційного стресу та висо-
кокалорійного харчування.

Перспективи подальших досліджень. Відкри-
ваються перспективи подальших досліджень дина-
міки розвитку макрофагальної реакції залежно від 
тривалості висококалорійного харчування та тяжко-
сті емоційного стресу, що важливо для вивчення ре-
акції цілісного організму і закономірностей імунного 
захисту.
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FEATURES OF MACROFAGAL REACTION OF ADIPOSE TISSUE AT COMBINE EFFECT OF HIGH CALORIE 

DIET AND IMMOBILIZATION STRESS IN RATS
Omelchenko O. Y., Bilets M. V.
Abstract. It is known that in the process of obesity progression, systemic inflammation occurs. In the 

development of inflammation, the incipient role is played by tissue macrophages that support chronic inflammation 
in the adipose tissue, as proved by many experiments. But the question of the participation of the macrophagal 
reaction in inflammation of adipose tissue at combine effect of high calorie diet and immobilization stress remains 
unexplained.

The aim of this investigation was to research features of macrofagal reaction of adipose tissue at high calorie 
diet, immobilization stress and their combined effect in rats.

Experiments were performed on 40 sexually mature male rats, which were kept for a high calorie diet for 9 weeks, 
including 47% of standard feed and additionally condensed milk (44%), sunflower oil (8%) and starch (1%). Control 
group of rats received standard feed, experimental group – high-calorie mixture. After 9 weeks, the animals of the 
experimental and control groups were randomized and divided into four subgroupss: the first – intact rats receiving 
the standard feed, the second – immobilization stress by the method G. Selje – five sessions daily on three hours 
of immobilization; the third – high-calorie diet; the fourth subgroup is high-calorie diet and immobilization stress.

One day after modeling of immobilization stress, animals of all groups were sacrificed under anesthesia. 
Fragments of epididymal adipose tissue were selected for assessment of macrophage reaction, then were fixed 
in 10% formalin solution and embedded in paraffin and sectioned. The tissue sections were 4-5Ч10-6 m thick. The 
preparations were stained with hematoxylin and eosin. PAS-reaction of МсManus-Hocchys was used. Histological 
techniques were performed in accordance to formulations described in manuals of histological techniques and 
histochemistry. An «Olympus» ВХ-41 microscope (Japan) was used to study and photograph the micropreparations 
at magnification x200x400x1000. The total number of macrophages in one visual field (3,12 Ч 10-7m) was estimated 
by morphometric method.

Investigations have shown that in rats that received high calorie food for 9 weeks, the number of macrophages in 
adipose tissue significantly increased by an average of 4 times as much as (p <0.001) control group of rats.

A similar changes in macrophagal infiltration of adipose tissue was observed in stressed rats, but these changes 
were less pronounced. 

The maximum infiltration of adipose tissue by macrophages and lymphocytes were in the group of rats with a 
combined effect of high calorie diet and immobilization stress – of 5,5 times as much as (p <0.001) control group 
of rats.

Conclusions. Macrophage infiltration of adipose tissue develops in group of rats with high-calorie diet, and 
intensifies in the group of rats with a combined effect of high calorie diet and immobilization stress. 

Keywords: immobilization stress, high calorie diet, macrophage infiltration of adipose tissue.
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