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Аннотация. В мононуклеарных лейкоцитах цельной крови реконвалесцентов внебольничной 

пневмонии исследован уровень регуляторов внутриклеточных метаболических процессов, пролиферации 
и дифференцировки: протеинов р53, р21, β-катенина, BCL-2, циклооксигеназы-2, супероксиддисмутазы 
(Cu/Zn), белка теплового шока ММ 60 кДа, ядерного фактора транскрипции NF-κB и его ингибитора 
(IκB), протеинкиназы JNK и р38, а также концентрация цАМФ на фоне воздействия на клетки низкоин-
тенсивного электромагнитного излучения частотой 1 ГГц и митогена, в состав которого входит липопо-
лисахарид, фитогемаглютинин и конканавалин. 

Показано, что у реконвалесцентов пневмонии под влиянием митогенной стимуляции уже спустя 
24 часа имеет место повышение в МНК концентрации ЦОГ-2 в 2,3 раза (р<0,0001), р53 в 3,4 раза 
(р<0,0001), NF-κB в 4,6 раза (р<0,0001), JNK в 5,5 раза (р<0,0001), IκB в 6,1 раза (р<0,0001), p21 в 6,4 раза 
(р<0,0001), β-катенина в 7,0 раз (р<0,0001), р38 в 14 раз (р<0,0001), BCL-2 в 62,8 раза (р<0,0001). Вместе 
с тем, выявлено, что комплексный митоген не влияет на содержание цАМФ, БТШ-60 и СОД. 

В условиях спонтанной активности, под влиянием микроволн отмечается повышение содержания 
протеина р21 в среднем на 59,9% (р<0,0001), р53 на 27,6% (р=0,009), р38 на 19,2% (р=0,0004), IκB на 
17,7% (р=0,0004), BCL-2 на 13,4% (р=0,02), NF-κB на 12,5% (р=0,016), β-катенина на 9,4% (р=0,09), 
цАМФ на 9,0% (р=0,057), ЦОГ-2 на 4,1% (р=0,06). В МНК подвергшихся стимуляции, отмечено повы-
шение содержания протеина р21 в среднем на 13,9% (р=0,003), цАМФ на 13,4% (р=0,013), р53 на 6,5% 
(р=0,03), БТШ-60 на 1,2% (р=0,05), β-катенина на 1,1% (р=0,03), СОД на 1,0% (р=0,019). 

Заключение. Микроволны характеризуются значимым влиянием на внутриклеточные молекуляр-
ные процессы, характер которого определяется функциональным состоянием клеток. При этом низкоин-
тенсивное излучение частотой 1 ГГц стимулирует аденилатциклазную систему и р53-сигнальный путь. В 
митоген-стимулированных культурах, микроволны дополнительно активируют антиоксидантную систе-
му, повышая также экспрессию гена БТШ, что проявляется статистически значимым повышением со-
держания в МНК БТШ-60, не оказывая дополнительного стимулирующего влияния на MAPK/SAPK сиг-
нальный путь и ядерный фактор транскрипции NF-κB. 
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Abstract. In mononuclear leukocytes of whole blood of convalescents of community-acquired pneumo-
nia, the authors studied the level of regulators of intracellular metabolic processes, proliferation and differentia-
tion: proteins p53, p21, β-catenin, BCL-2, cyclooxygenase-2, superoxide dismutase (Cu / Zn), heat shock protein 
MM 60 kDa , nuclear transcription factor NF-κB and its inhibitor (IκB), protein kinase JNK and p38, as well as 
the concentration of cAMP against the background of exposure to cells of low-intensity electromagnetic radia-
tion of 1 GHz frequency and a mitogen that includes polysaccharide, phytohemaglutinin and concanavalin. 

It was shown that in convalescents of pneumonia under the influence of mitogenic stimulation after 24 
hours there is an increase in the MNC of COX-2 concentration by 2.3 times (p <0.0001), p53 by 3.4 times (p 
<0.0001), NF- κB 4.6 times (p <0.0001), JNK 5.5-fold (p <0.0001), IκB 6.1-fold (p <0.0001), p21 6.4-fold (p 
<0.0001), β-catenin 7.0 times (p <0.0001), p38 14 times (p <0.0001), BCL-2 62.8 times (p <0.0001). At the 
same time, it was revealed that the complex mitogen does not affect the content of cAMP, HTS-60 and SOD. 

Under conditions of spontaneous activity, under the influence of microwaves, the authors noted an in-
crease in the content of the p21 protein by an average of 59.9% (p <0.0001), p53 by 27.6% (p = 0.009), p38 by 
19.2% (p = 0.0004), IκB by 17.7% (p = 0.0004), BCL-2 by 13.4% (p = 0.02), NF-KB by 12.5% (p = 0.016), β -
catenin by 9.4% (p = 0.09), cAMP by 9.0% (p = 0.057), COX-2 by 4.1% (p = 0.06). In the OLS of the stimula-
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tion, an increase in the p21 protein content was observed on average by 13.9% (p = 0.003), cAMP by 13.4% (p = 
0.013), p53 by 6.5% (p = 0.03), HSP -60 by 1.2% (p = 0.05), β-catenin by 1.1% (p = 0.03), SOD by 1.0% (p = 0.019). 

Conclusion. Microwaves are characterized by a significant effect on intracellular molecular processes, the 
nature of which is determined by the functional state of the cells. At the same time, low-intensity radiation with a 
frequency of 1 GHz stimulates the adenylate cyclase system and the p53-signal pathway. In mitogen-stimulated 
cultures, microwaves additionally activate the antioxidant system, also increasing the expression of the HSP 
gene, which is manifested by a statistically significant increase in the content of the OLSH-60, without exerting 
an additional stimulating effect on the MAPK / SAPK signaling pathway and nuclear transcription factor NF-κB. 

Key words: MAPK, p38, SOD, cAMP, HSP, NF-KB, p53, microwaves, pneumonia. 
 
Формирование инфекционно-воспалительного ответа сопровождается пролиферацией и диффе-

ренцировкой клеток адаптивного иммунного ответа, в том числе Т и В лимфоцитов. При этом сигналы, 
регулирующие активность иммунокомпетентных клеток, в том числе, опосредуемые цитокинами и фак-
торами роста, передаются к исполнительному аппарату клетки через митоген-активируемый и стресс 
активированный сигнальный путь, завершающийся активацией ядерного фактора транскрипции NF-κB, 
контролирующего, в том числе, экспрессию генов эффекторных факторов, включая антимикробные бел-
ки, компоненты антиоксидантной системы. Кроме того процессы дифференцировки и пролиферации, а 
так же контроль клеточного цикла находятся под контролем циклинов, циклин-зависимых киназ, их ин-
гибиторов, а также протеина р53 [2, 13]. Не смотря на многоуровневый контроль процессов дифферен-
цировки и пролиферации, возникающие в отдельных случаях нарушения, обусловленные, воздействием 
патогенов или неблагоприятных экологических факторов, приводят к дисрегуляции процессов саногене-
за, в том числе, торможению репаративных и регенеративных процессов, хронизации инфекционных 
заболеваний и т.п. Кроме того возникающие нарушения регуляции пролиферации и апоптоза, могут при-
водить к развитию самостоятельных патологических процессов, в том числе, опухолевой трансформации 
[2, 10]. Указанное обстоятельство определяет данные молекулярные механизмы мишенями терапевтиче-
ских воздействий при развитии соответствующей патологии [3, 4, 6]. 

В настоящее время известно, что микроволновое излучение частотой 1 ГГц, оказывает значимое 
влияние на состояние внутриклеточных сигнальных путей, в том числе вовлеченных в регуляцию ООФ, 
а также контролирующих реактивность мононуклеарных клеток, их пролиферацию, дифференцировку, 
процессы апоптоза и аутофагии [1, 3, 5, 7, 8, 12]. В этой связи учитывая высокую актуальность дальней-
шего изучения механизмов биологических эффектов низкоинтенсивных электромагнитных излучений, 
целью настоящего исследования являлась оценка влияния микроволн частотой 1 ГГц на спонтанное и 
митоген-стимулированное содержание в МНК реконвалесцентов внебольничной пневмонии компонен-
тов MAPK/SAPK-сигнального пути, регуляторов пролиферации и апоптоза, а также ПОЛ. 

Методика исследования. В соответствии с целью исследования, обследовано 30 пациентов с вне-
больничной бактериальной пневмонией на 17-21 сутки заболевания. Материалом исследования служила 
венозная кровь (10 мл), забиравшаяся в утренние часы (с 7:00 до 7:30) из локтевой вены и разделявшаяся 
на 2 группы, в зависимости от использования митогенной стимуляции. Контрольную группу составили 
образцы, не подвергавшиеся воздействия митогена, тогда как образцы основной группы подвергали воз-
действию комплексного митогена. В каждой группе выделяли две подгруппы, образцы второй подгруп-
пы подвергали воздействию микроволн, первой – нет. 

При проведении исследования использовали наборы для культивирования и митогенной стимуля-
ции клеток цельной крови «Цитокин-Стимул-Бест» (ЗАО «Вектор Бест», Новосибирск). Для исследова-
ния спонтанной продукции указанных медиаторов, 1 мл цельной крови контрольной группы в стериль-
ных условиях вносили во флаконы, содержащие 4 мл поддерживающей среды DMEM, гепарин 
(2,5 ЕД/мл), гентамицин (100 мкг/мл) и L-глютамин (0,6 мг/мл). 

Для исследования митоген-стимулированной продукции медиаторов, из флаконов контрольной 
группы забирали по 1 мл крови разбавленной средой DMEM переносили во флаконы с комплексным ми-
тогеном в составе 2 мкг липополисахарида, 4 мкг конканавалина А и 4 мкг фитогемагглютинина Р. В 
соответствии с целью исследования, образцы крови второй подгруппы контрольной и основной групп 
подвергали воздействию микроволн частотой 1 ГГц плотностью потока мощности 0,05 мкВт/см2 в тече-
ние 40 мин., затем все образцы крови помещали в термостат (37°С) и инкубировали в течение 24 ч. 

Для получения фракции МНК 4 мл клеточной суспензии наслаивали на раствор фиколл-
верографина (ρ=1,077, МедБиоСпектр, Россия) с последующим центрифугированием при 5000 об/мин. в 
течение 30 мин. Выделенные МНК дважды отмывали в фосфатно-солевом буфере и 1 мл клеточной сус-
пензии, содержащей 5×106 клеток, лизировали, используя раствор следующего состава (Sigma-Aldrich, 
США): 10 mM Tris, pH 7,4; 100 mM NaCl, 1 mM EDTA, 1 mM EGTA, 1 mM NaF, 20 mM Na4P2O7, 2 mM 
Na3VO4, 1% Triton X-100, 10% глицерола, 0,1% SDS, 0,5% деоксихолата, 1 mM PMSF (матричный 0,3 М 
раствор в DMSO). В лизирующий раствор добавляли (ex temporo) 1% коктейля ингибитора протеаз (Sig-
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ma-Aldrich, США), выдерживали на льду (при t=+4-50C) в течение 15 мин., аликвотировали и заморажи-
вали при -760С. 

В полученных лизатах методом ИФА оценивали содержание протеинкиназ р38, JNK 1 и 2 изо-
форм, ядерного фактора транскрипции NF-κB (в форме димера р50/р65) и его ингибитора (IκB), протеи-
нов р53, р21, BCL-2, β-катенина, циклооксигеназы-2 (ЦОГ-2), Cu/Zn супероксиддисмутазы (СОД), бел-
ков теплового шока ММ 60 кДа (БТШ-60), циклического аденозин-монофосфата (цАМФ). Иммунофер-
ментный анализ проводили на анализаторе Personal LAB (Adaltis Italia S.p.A., Италия): разрешение фото-
метрирования не хуже 0,001 ед. оптической плотности (0,03%) и точность измерения не меньше 0,5%. 

Статистическую обработку проводили в программе Statistica 7.0. Результаты исследования пред-
ставлены в виде: среднее значение признака (x), медианы (Ме), 25 и 75 процентили выборки (25; 75%). 
Статистическую значимость (р) межгрупповых различий в несвязанных выборках оценивали с использо-
ванием W-критерия Уилкоксона.  

Результаты и их обсуждение. Содержание исследованных факторов в группах, представлено в табл. 
 

Таблица  
Уровень исследованных факторов в группах 

 

Фактор 
Контрольная группа (подгруппа 1) Основная группа (подгруппа 1) 
х Q25 Me Q75 х Q25 Me Q75 

p53, ед/мл 2,12 1,87 2,07 2,65 7,22 6,49 7,28 7,64 
β-катенин, нг/мл 7,7 7,13 7,29 8,39 53,6 45,9 54,7 59,6 

BCL-2, нг/мл 6,07 5,16 5,48 6,15 381,1 257,0 304,0 469,0 
NF-κB, нг/мл 5,62 5,12 5,56 6,14 25,8 23,2 26,1 28,9 

IκB, нг/мл 3,91 3,61 3,84 4,18 23,8 19,9 24,4 27,6 
JNK, нг/мл 5,11 4,16 5,04 5,93 28,1 24,0 26,5 29,6 
p38, нг/мл 3,31 3,06 3,18 3,72 46,4 27,7 41,8 56,2 

ЦОГ-2, нг/мл 12,2 10,4 11,2 12,5 27,5 24,9 25,8 29,4 
цАМФ, пмоль/мл 5,35 4,61 5,02 5,63 5,43 4,69 5,07 5,69 

р21, пг/мл 1,66 1,44 1,55 1,98 10,6 10,1 10,8 11,3 
БТШ-60, нг/мл 137,6 129,4 138,5 146,6 137,7 129,4 138,6 146,7 
СОД, пг/мл 145,1 118,7 127,5 161,3 145,1 118,7 127,5 161,4 
 
Проведенный анализ свидетельствует о том, что под воздействием митогенной стимуляции уро-

вень ЦОГ-2 в МНК возрастал в 2,3 раза (р<0,0001), р53 в 3,4 раза (р<0,0001), NF-κB в 4,6 раза (р<0,0001), 
JNK в 5,5 раза (р<0,0001), IκB в 6,1 раза (р<0,0001), p21 в 6,4 раза (р<0,0001), β-катенина в 7,0 раз 
(р<0,0001), р38 в 14 раз (р<0,0001), BCL-2 в 62,8 раза (р<0,0001). На этом фоне концентрация цАМФ уве-
личивалась на 1,5% (р=0,85), содержание БТШ-60 на 0,7% (р=0,99), тогда как уровень СОД оставался 
неизменным. 

Таким образом, воздействие на МНК митогенов и ЛПС сопровождается активацией митоген-
активируемого сигнального пути в большей степени, чем стресс-активируемого, не затрагивая при этом 
сигнальный путь G-белков, что отражается в повышении содержания в клетке соответствующих терми-
нальных протеинкиназ на фоне минимальной динамики уровня цАМФ. Так же обращает на себя внима-
ние значительное повышение содержания в МНК протеина BCL-2, обладающего антиапоптозным влия-
нием, причем эффекты митогена в отношении протеинов р21 и р53, определяющих остановку клеточного 
цикла, на порядок ниже, свидетельствуя о стимуляции пролиферативной активности МНК, а также о 
возможном нарушении баланса пролиферации и клеточной гибели. 

Влияние микроволн частотой 1 ГГц на содержание в МНК исследованных факторов представлено 
на рис.1. 
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Рис. 1. Влияние микроволн частотой 1 ГГц на содержание исследованных факторов в МНК  
в условиях спонтанной активности клеток цельной крови 

Примечание: ┬ – максимальное значение, ┴ – минимальное значение 25%, ▫ – медиана,  
□ – 25%-75% выборки. Данные представлены в логарифмическом масштабе 

 
Проведенный анализ влияния микроволн на биохимические процессы в МНК показал, что под 

влиянием облучения отмечается повышение содержания протеина р21 в среднем на 59,9% (р<0,0001), 
р53 на 27,6% (р=0,009), р38 на 19,2% (р=0,0004), IκB на 17,7% (р=0,0004), BCL-2 на 13,4% (р=0,02), JNK 
на 13,0% (р=0,16) , NF-κB на 12,5% (р=0,016), β-катенина на 9,4% (р=0,09), цАМФ на 9,0% (р=0,057), 
ЦОГ-2 на 4,1% (р=0,06), БТШ-60 на 0,9% (р=0,11), а СОД на 0,7% (р=0,07). 
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Рис. 2. Влияние микроволн частотой 1 ГГц на содержание исследованных факторов в МНК  
в условиях митогенной стимуляции клеток цельной крови 

Примечание: ┬ – максимальное значение, ┴ – минимальное значение 25%, ▫ – медиана,  
□ – 25%-75% выборки. Данные представлены в логарифмическом масштабе 
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Таким образом, микроволны в наибольшей степени стимулируют повышение содержания в МНК 
молекул регулирующих клеточный цикл, пролиферацию и апоптоз, в наименьшей степени – содержание 
белков теплового шока, СОД и ЦОГ-2. При этом способствуя повышению уровня IκB, микроволны огра-
ничивают стимулирующее влияние терминальных компонентов МАРК/SAPK-зависимых сигнальных 
путей, активирующих фактор транскрипции NF-κB [11]. Вместе с тем, стимулируя накопление в клетке 
цАМФ, микроволны, очевидно, так же оказывают активирующее влияние на аденилатциклазу, что может 
являться независимым от MAPK/SAPK-сигнального пути механизмом регуляции внутриклеточной ак-
тивности. 

Влияние микроволн частотой 1 ГГц на содержание исследованных факторов в МНК в условиях 
митогенной стимуляции клеток цельной крови представлено на рис. 2. 

Проведенный анализ полученных результатов оценки влияния микроволн на биохимические про-
цессы в МНК показал, что под влиянием облучения в МНК, подвергнутых митогенной стимуляции от-
мечается повышение содержания протеина р21 в среднем на 13,9% (р=0,003), цАМФ на 13,4% (р=0,013), 
р53 на 6,5% (р=0,03), IκB на 2,3% (р=0,47), ЦОГ-2 на 2,2% (р=0,23), р38 на 1,9% (р=0,24), NF-κB на 1,9% 
(р=0,63), JNK на 1,5% (р=0,21), БТШ-60 на 1,2% (р=0,05), β-катенина на 1,1% (р=0,03), BCL-2 на 1,0% 
(р=0,46), СОД на 1,0% (р=0,019). 

Таким образом, в условиях воздействия на клетки цельной крови митогенов, в том числе, ЛПС, 
микроволны проявляют значимое тормозящее влияние на пролиферативный потенциал, повышая уро-
вень протеинов р21 и р53. Кроме этого под влиянием облучения имеет место активация АОЗ, проявляю-
щаяся повышением содержания в клетках СОД, а также БТШ-60. Повышение накопления в облученных 
клетках, подвергшихся стимуляции митогеном, цАМФ при минимальном изменении содержания компо-
нентов MAPK/SAPK-сигнального пути и ядерного фактора транскрипции NF-κB позволяет говорить о 
том, что физиологические эффекты микроволн в данном случае реализуются преимущественно за счет 
активации аденилатциклазной сигнальной системы. Указанное обстоятельство определяет возможность 
активации процессов саногенеза реализующихся с участием цАМФ/CREB-сигнального пути [9]. 

Заключение. Микроволны характеризуются значимым влиянием на внутриклеточные молекуляр-
ные процессы в МНК, характер которого определяется функциональным состоянием клеток. В условиях 
спонтанной активности МНК, активируя MAPK/SAPK и NF-κB сигнальные пути, микроволны повышают 
чувствительность клеток к цитокинам и факторам роста, продукция которых так же усиливается под воз-
действием микроволн [4]. При воздействии на клетки митогенов, стимулирующих функциональную ак-
тивность макрофагов, Т и В-лимфоцитов, микроволны дополнительно активируют антиоксидантную 
систему, повышая также экспрессию гена БТШ, что проявляется статистически значимым повышением 
содержания БТШ-60, не оказывая при этом дополнительного стимулирующего влияния на MAPK/SAPK-
сигнальный путь и ядерный фактор транскрипции NF-κB. При этом низкоинтенсивное излучение часто-
той 1 ГГц вне зависимости от активации клеток митогенами, стимулирует аденилатциклазную систему и 
р53-сигнальный путь, способствуя сохранению баланса пролиферации и клеточной гибели, повышению 
антибактериальной и противовирусной защиты [9]. 
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