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У самцов хомячка Кэмпбелла (Phodopus campbelli Thomas, 1905), содержавшихся при долгом (LD,
16С : 8Т) и коротком (SD, 6С : 18Т) световом дне, исследовали врожденную гуморальную иммуно-
реактивность (ВГИ) – гемолиз кроличьих эритроцитов белками комплемента, приобретенный гу-
моральный (B-клеточный) иммунный ответ (ПГИ) на внутрибрюшинную инъекцию эритроцитов
барана, морфологические и гормональные репродуктивные характеристики и уровень стресса (кор-
тизол в крови). Через два месяца экспозиции SD самцы имели меньшую относительно LD массу те-
ла, уменьшенное аногенитальное расстояние и размер специфической среднебрюшной железы, бо-
лее низкий уровень тестостерона, но не уровень кортизола в крови. Результаты свидетельствуют об
усилении ВГИ, но не ПГИ на коротком дне. Сравнение SD фоторефрактерных, SD фоточувстви-
тельных и LD особей продемонстрировало статистически значимое усиление ВГИ у SD фоточув-
ствительных хомячков по сравнению с LD. Связь между ВГИ и ПГИ отсутствовала, что свидетель-
ствует о независимой реакции на фотопериод разных ветвей системы иммунитета.

Ключевые слова: фотопериодизм, гуморальный врожденный иммунитет, гуморальный приобретен-
ный иммунитет, зимнее усиление иммунитета, Phodopus campbelli
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Известное явление зимнего усиления иммуни-
тета у сезонно размножающихся млекопитающих
умеренных и холодных климатических зон (Sin-
clair, Lochmiller, 2000) может рассматриваться как
адаптация к противодействию сезонным инфек-
циям, чаще встречающимся в осеннее и зимнее
время (Nelson, 2004). Механизм зимнего усиле-
ния иммунитета обычно объясняется с позиции
двух не исключающих одна другую гипотез – ги-
потезы эндогенных компенсаторных механиз-
мов, усиливающих иммунную функцию зимой в
условиях действия зимних стрессоров (бескорми-
ца, низкие температуры) (Nelson, Demas, 1996;
Sinclair, Lochmiller, 2000; Nelson, 2004), и гипоте-
зы компромисса жизненных интересов (tradeoff
hypothesis), согласно которой усиление иммуни-
тета зимой происходит в результате снижения
конкурентного давления со стороны репродук-
тивной системы и сопутствующих размножению
ресурсозатратных функций (Martin et al., 2004,
2006; Greenman et al., 2005). Действительно, хоро-
шо известно, что у сезонно размножающихся
млекопитающих продолжительность светлого

времени суток является сигнальным фактором,
определяющим ряд функций, в первую очередь
репродуктивную (обзор: Prendergast et al., 2002;
Hazlerigg 2012). В отношении иммунитета эффек-
ты влияния фотопериода не столь однозначны,
результаты исследований и выводы из них проти-
воречивы (Martin et al., 2008; Ter Horst et al., 2021).
Так, в природе эффект усиления иммунитета зи-
мой может быть замаскирован действием внеш-
них зимних стрессоров, а летом внутренними
стрессовыми ситуациями (репродукция, линька,
подготовка к зиме) (Martin et al., 2008). Различия
в образе жизни и местообитаниях могут также
объяснить усиление иммунитета зимой у одних
видов и его отсутствие у других (Nelson, 2004; Lee,
2006; Martin et al., 2008).

Работы, посвященные изучению сезонной из-
менчивости иммунитета, касаются, как правило,
одной, реже двух ветвей многоуровневой, глубо-
ко эшелонированной системы иммунной защиты
организма (Martin et al., 2008). Вопрос о том, в ка-
кой степени разные звенья иммунной системы
подвержены сезонной изменчивости и насколько
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может различаться глубина таких изменений у
разных видов, продолжает оставаться дискусси-
онным (Лохмиллер, Мошкин, 1999; Martin et al.,
2008; Scheiermann et al., 2018; Onishi et al., 2020).
Результаты исследований могут зависеть от того,
какая ветвь сложной системы иммунной защиты
организма исследуется (врожденный, приобре-
тенный клеточный, приобретенный гуморальный)
и особенностей используемых методических при-
емов (Martin et al., 2008; Zysling et al., 2009; Adel-
man et al., 2013; Stevenson, Prendergast 2015; Schults
et al., 2017).

Наиболее простой вариант сравнения реакции
разных ветвей иммунной системы на сезонные
факторы – лабораторный эксперимент с изменени-
ем продолжительности светового дня при стандар-
тизации и оптимизации всех других условий со-
держания животных (Nelson, 2004). Несомненно,
что особенности зимней биологии видов, на ко-
торых проводятся исследования, могут опреде-
лять результаты экспериментов. Поэтому для ре-
шения спорных вопросов, касающихся сезонных
изменений иммунитета, представляется перспек-
тивным изучение таксономически близких ви-
дов, отличающихся по характеру адаптаций к
зимним условиям. Удобной моделью для подоб-
ного рода исследований являются хомячки рода
Phodopus.

Джунгарский хомячок (Phodopus sungorus Pallas,
1773) используется в хронобиологических иссле-
дованиях с середины прошлого века. В условиях
короткого дня у самцов происходит ослабление
репродуктивной функции с одновременным уси-
лением агрессивности (Jasnow et al., 2000; Scotti
et al., 2007; Bedrosian et al., 2012; Rendon et al.,
2016) и повышением концентрации глюкокорти-
коидов в крови (Bilbo et al., 2002). У хомячков на-
блюдается подавление вторичного приобретенного
В-клеточного иммунного ответа на KLH-антиген
(Prendergast et al., 2004). При этом разные показа-
тели, отражающие состояние врожденного имму-
нитета, в условиях короткого дня меняются раз-
нонаправленно. Так, в условиях эксперимента у
самцов усиливалась выраженность реакции вос-
паления в ответ на внутрикожное введение DNFB
антигена, возрастало абсолютное количество
циркулирующих в крови лейкоцитов и лимфоци-
тов (Bilbo et al., 2002; Prendergast et al., 2004). В то
же время, ослабевала выраженность синдрома
болезненного поведения, определяемого воздей-
ствием на мозг высвобождаемых Т-лимфоцитами
цитокинов в ответ на антигены разного проис-
хождения (Baillie, Prendergast, 2008), не развивал-
ся перитонит в ответ на внутрибрюшинное введе-
ние зимозана (Pawlak et al., 2009). Эти данные
свидетельствуют о наличии сложной связи между
разными физиологическими процессами, участ-
вующими в регуляции врожденного иммунитета

и запускаемыми снижением длины светового дня
(Pawlak et al., 2009).

Результаты экспериментов по влиянию корот-
кого светового дня на иммунитет хомячка Робо-
ровского (Phodopus roborovskii Satunin, 1903) также
противоречивы. Так, у самцов режим короткого
дня вызывал снижение массы тела, усиление
удельного основного и удельного максимального
обмена, инволюцию репродуктивных органов,
повышал фоновый уровень стресса, однако не от-
ражался на интенсивности приобретенного гумо-
рального иммунного ответа на введение бараньих
эритроцитов. В то же время у экспериментальных
животных уменьшалось число гранулоцитов в
профилях периферической крови, но при этом
возрастало число лимфоцитов (Vasilieva et al.,
2020).

Данные о влиянии длины светового дня на по-
казатели иммунитета представителей третьего
вида рода, хомячка Кэмпбелла (Phodopus campbelli
Thomas, 1905) – обитателя сухих степей и полупу-
стынь Центральной Азии, вида с сезонным раз-
множением (Соколов, Орлов, 1980; Rogovin et al.,
2014a), не известны. Показано, однако, что непо-
ловозрелые особи разных лабораторных популя-
ций, происходящих от животных из разных ча-
стей ареала, различаются по реакции на содержа-
ние в условиях короткого светового дня. Так,
выраженное торможение роста и развития поло-
вой системы демонстрировали молодые особи,
полученные от животных из крайней западной
части ареала, Чуйской степи (Васильева, Парфе-
нова, 2003), представляющих по результатам ана-
лиза митохондриальной ДНК самостоятельную
кладогруппу (Мещерский, Феоктистова, 2009).
Поэтому хомячки этой линии были выбраны в
качестве модели для работы, целью которой была
проверка предположения о том, что индуциро-
ванное содержанием на коротком световом дне
угнетение половой системы может привести к по-
вышению иммунокомпетентности животных.

В задачи исследования входило оценить: 1) вли-
яние экспозиции короткого светового дня на
врожденную и приобретенную иммунореактив-
ность, репродуктивные и размерные характери-
стики хомячков, 2) возможное наличие и направ-
ление связи показателей активности двух сравни-
ваемых ветвей иммунной системы, 3) связь
каждого из иммунных показателей с состоянием
репродуктивной системы самцов, содержащихся
на коротком и длинном световом дне.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ

Животные. Экспериментальные хомячки про-
исходили из лабораторной популяции ИПЭЭ
им. А.Н. Северцова РАН, ведущей начало от осо-
бей, вывезенных в 1980–1990-е гг. из популяции
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окрестностей села Кош-Агач (Кош-Агачский
район Республики Алтай). Животных содержали
в стандартных условиях, при фотопериоде 16С : 8Т
и температуре 22 ± 2°C. Корм (комбикорм для
крыс, мышей и хомяков, овес, семена подсолнеч-
ника, черный хлеб, свежие овощи) и вода всегда
были ad libitum. В качестве подстилки использо-
вали древесную стружку. Смену подстилки про-
изводили раз в 10 дней, не менее чем за неделю до
любых манипуляций с животными. Все клетки
были снабжены укрытиями и беговыми колесами.

Схема эксперимента. Экспериментальные сам-
цы находились с родителями и сибсами до воз-
раста 1 мес. Затем их содержали в садках из пла-
стика (70 × 40 × 40 см) однополыми группами по
10 особей. Первого июля 2021 г. у всех хомячков,
возраст которых составил к этому времени 2–3 мес.,
определили массу и длину тела, аногенитальное
расстояние (АГР) и размер среднебрюшной желе-
зы (СБЖ) (L × l), отражающей репродуктивный
статус самцов (Cоколов и др., 1990). Затем живот-
ных разделили на небольшие группы по 4–5 осо-
бей, подобрав их состав таким образом, чтобы по
указанным морформетрическим параметрам и
возрасту группы были попарно выровнены. Через
25 дней подобранные таким образом пары групп
были равномерно распределены на эксперимен-
тальные (короткий световой день, SD, 6C : 18Т)
(37 самцов) и контрольные группы, которые про-
должали находиться на длинном световом дне
(LD, 16С : 8Т) (40 самцов). Свет в обоих помеще-
ниях включался в 8 ч утра. На момент начала экс-
перимента различия между SD и LD выборками
по морфометрическим показателям и возрасту
отсутствовали.

Через два месяца, в период между 24 и 27 сен-
тября 2021 г., у самцов были взяты пробы крови
для определения уровня тестостерона и кортизо-
ла в сыворотке крови и для характеристики ак-
тивности нативного врожденного гуморального
иммунитета (подробнее см. ниже).

Кровь (около 350 мкл) брали из подъязычного
синуса по модифицированной методике
Б.М. Граевской (Graievskaya et al., 1986) в одно и
то же время в начале световой фазы (в промежут-
ке 1–2 ч после включения света). На процедуру
взятия пробы у одного животного затрачивали не
более 1.5 мин, что в 2 раза меньше времени вы-
броса глюкокортикоидов в кровь в ответ на стрес-
совое воздействие (Rogovin et al., 2014b). Сыво-
ротку отделяли путем центрифугирования в тече-
ние 15 мин при относительном центробежном
ускорении ротора RCF = 800, замораживали и до
анализа хранили при –20°C.

После взятия крови хомячков взвешивали с
точностью до 0.1 г, измеряли у них длину тела,
АГР, длину и ширину СБЖ с точностью до 0.1 мм
цифровым штангенциркулем.

Иммунизацию хомячков бараньими эритро-
цитами из дефибринированной крови, законсер-
вированной в растворе Олсвера (производитель
ООО “КролИнфо”, Орехово-Зуево, Московская
обл., РФ), проводили 11–12.10.2021 и 13–14.10.2021.
В интервале с 18 до 19 ч вечера самцам вводили
внутрибрюшинно 2%-ную по объему суспензию
эритроцитов барана (ЭБ) в физиологическом рас-
творе из расчета 2 мкл/г веса. Предварительно ЭБ
трижды отмывали физиологическим раствором
от консерванта, центрифугируя при RCF = 800 в
течение 15 мин. Полученную эритроцитарную
массу суспендировали в физиологическом рас-
творе до необходимой концентрации. На 7-е сут
после иммунизации брали вторую порцию крови
из подъязычной вены для оценки титра антител к
ЭБ на пике иммунного ответа (Rogovin et al.,
2014b). После взятия крови хомячков взвешивали,
измеряли у них длину тела, аногенитальное рас-
стояние, длину и ширину среднебрюшной железы.

Врожденная иммунореактивность. Метод гемо-
лиза-гемагглютинации ЕАТ (hemolysis-hemaggluti-
nation assay) эритроцитов был впервые предложен
для характеристики состояния конституциональ-
ного врожденного иммунитета у разных видов
птиц К. Матсоном с соавторами (Matson et al.,
2005). С тех пор метод был многократно применен
орнитологами в неизменном виде (Butler et al.,
2013). В исследованиях млекопитающих методика
К. Матсона с соавторами использовалась значи-
тельно реже и с дополнительными модификациями,
что было связано с физиолого-биохимическими
отличиями исследованных видов млекопитаю-
щих от птиц (Gilot-Fromont et al., 2012; Racca et al.,
2014; Heinrich et al., 2017; Ruoss et al., 2019 и др.).

В настоящей работе использовали частично
модифицированную нами методику К. Матсона с
соавторами (Matson et al., 2005). Мы оценивали
исключительно реакцию гемолиза (лизиса) чуже-
родных эритроцитов сывороткой крови хомяч-
ков. Мы отказались от использования гепарина
при взятии крови из-за слабой выраженности ре-
акции гемагглютинации, перекрываемой лизисом.
Добавление эритроцитов в качестве антигена к
сыворотке крови неиммунизированных хомяч-
ков дает хорошо выраженную картину гемолити-
ческой активности, что также может быть связано
с развитием каскада реакций активации компле-
мента по альтернативному пути без участия антител.

В качестве чужеродных красных кровяных
клеток были выбраны эритроциты кролика (ЭК)
(Seto, Henderson, 1968; Matson et al., 2005), по-
скольку в предварительном тесте было показано,
что их использование дает более высокие показа-
тели гемолитической активности по сравнению с
традиционно используемыми в исследованиях
приобретенной гуморальной иммунореактивно-
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сти ЭБ (Wilcoxon Matched Pairs Test; Z = 2.49; N1 =
= N2 = 11; p = 0.01)

ЭК получали из дефибринированной крови,
законсервированной в растворе Олсвера (1 : 1;
производитель: ООО “КролИнфо” Орехово-Зуе-
во, Московская обл., РФ). Эритроциты отмывали
четыре раза физиологическим раствором с цен-
трифугированием взвеси при щадящем режиме
(RCF = 200) в течение 5 мин. Рабочую объемную
концентрацию взвеси эритроцитов рассчитывали
с использованием гематокритных капилляров.
Вместо рекомендованного 0.01 M фосфатно-со-
левого буферного раствора (Matson et al., 2005)
использовали физиологический раствор, по-
скольку он обеспечивал лучшее разрешение при
визуальной оценке гемолиза. Предварительно
проверяли три концентрации добавляемой к сы-
воротке крови хомячков взвеси эритроцитов:
0.5% (Rogovin et al., 2014b), 1% (Matson et al., 2005)
и 0.75%. При оценке гемолитической активности
сыворотки чувствительность метода оказалась
более высокой при использовании 0.5% взвеси
ЭК в физиологическом растворе по сравнению с
рекомендованной 1% суспензией (Wilcoxon
Matched Pairs Test: Z = 2.2, p = 0.028, N1 = N2 = 10).
Учитывая низкие в норме показатели гемолиза,
концентрация 0.5% может быть предпочтительной,
т.к. обеспечивает большую чувствительность ме-
тода. С другой стороны, 1% суспензия ЭК дает
лучшую воспроизводимость результата и более
четкую оценку границы реакции, упрощая визу-
альную оценку в ущерб чувствительности метода
(рис. 1). Мы остановились на промежуточном ва-
рианте – 0.75% по объему. Эта концентрация так-
же обеспечивает хорошую воспроизводимость
оценки (y = 0.97x – 0.11; R2 = 0.93; n = 14).

Использовали 96-луночный иммунологиче-
ский планшет из полистирола с U-образными
лунками. Автоматической пипеткой-дозатором в
лунки 1 и 2 вносили по 25 мкл сыворотки крови
хомячка, в лунки 2–9 – по 25 мкл физиологическо-

го раствора. Титрование начинали со 2-й лунки, пе-
ренося по 25 мкл перемешанного содержимого из
лунки в лунку. Из 8-й лунки 25 мкл жидкости после
перемешивания удаляли. Девятая лунка служила
отрицательным контролем. В лунки 1–9 добавля-
ли по 25 мкл взвеси эритроцитов кролика в фи-
зиологическом растворе в концентрации 0.75%
по объему. Планшет после легкого перемешива-
ния закрывали крышкой, помещали в полиэтиле-
новый пакет и ставили на инкубацию при темпе-
ратуре 38°C на 90 мин. Температурный режим
был подобран как оптимальный для вида ранее
при оценках реакции гемагглютинации после им-
мунизации хомячков Кэмпбелла ЭБ (Rogovin et al.,
2014b). Через 90 мин планшет вынимали и остав-
ляли при комнатной температуре для визуализации
максимума гемолитической реакции на 20 мин в
наклонном положении под углом 45° и затем еще
на 70 мин в горизонтальном положении (Matson
et al., 2005). Критерием оценки интенсивности ге-
молиза внесенных эритроцитов служил номер
лунки, после которого реакция уже не наблюда-
лась (рис. 1).

Приобретенная гуморальная (В-клеточная) им-
мунореактивность. Уровень антител в сыворотке
крови иммунизированных хомячков определяли
по реакции гемагглютинации (Wegmann, Smithies,
1966) в лунках 96-луночного иммунологического
планшета путем титрования образцов сыворотки
крови в лунках и добавления к пробам сыворотки
в кратных разведениях 0.5% суспензии ЭБ в фи-
зиологическом растворе (производитель: ООО
“КролИнфо” Орехово-Зуево, Московская обл.,
РФ). Эритроциты из законсервированной рас-
твором Олсвера дефибринированной бараньей
крови были предварительно трижды отмыты от
консерванта c центрифугированием при RCF = 800.
Принимая во внимание в норме хорошо выра-
женный индуцированный иммунизацией гумо-
ральный иммунный ответ, с целью экономии сы-
воротки крови хомячков раскапывание начинали

Рис. 1. Пример реакции гемолиза эритроцитов кролика сывороткой крови самцов хомячка Кэмпбелла. Цифровое фо-
то. SAL – физиологический раствор; l – лизис, n – отсутствие реакции.

l l l n n n n

1.00% SAL

0.75% SAL

0.50% SAL

l l l l n n n

l l l l n n n
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с 3-й ячейки ряда. Предварительно в ячейки, на-
чиная с 4-й, вносили по 50 мкл физиологического
раствора. В третью ячейку вносили 25 мкл образ-
ца сыворотки и 75 мкл физиологического раство-
ра, тщательно перемешивали пипеткой-дозато-
ром и переносили 50 мкл суспензии в следующую
лунку, тщательно перемешивали и т.д. Из послед-
ней лунки ряда 50 мкл содержимого удаляли. В
лунки добавляли по 50 мкл суспензии эритроци-
тов. Герметично закрытый планшет инкубирова-
ли в течение 120 мин при +38°C. Титр антител
(ТАТ) в сыворотке крови оценивали визуально по
номеру последней лунки планшета, в которой при
последовательных кратных разведениях содержа-
лось еще достаточное для aгглютинации количество
антител. Порядковый номер лунки использовали
как показатель интенсивности иммунного ответа. В
случае значения, промежуточного между двумя
соседними лунками, к номеру предыдущей лунки
прибавляли 0.5. В редких случаях, когда реакция
в 3-й лунке отсутствовала, проводили оценку для
больших концентраций сыворотки крови: первая
лунка – 50 мкл сыворотки, вторая лунка – 50 мкл
сыворотки + 50 мкл физиологического раствора.

Гормоны. Концентрации тестостерона и кор-
тизола в сыворотке крови оценивали методом
прямого конкурентного твердофазного иммуно-
ферментного анализа (ELISA). Использовали го-
товые тест-системы “ИФА-ТС (тестостерон)” и
“ИФА-кортизол” (ЗАО “НВО Иммунотех”,
Москва, Россия). Перекрестная реакция корти-
зола с тестостероном для указанных наборов со-
ставляла 0.08%. Оптическую плотность измеряли
на планшетном спектрофотометре Multiskan FC
ThermoScientific при длине волны 450 нм. Кон-
центрации гормонов были рассчитаны автомати-
чески сразу после измерения с помощью про-
граммного обеспечения Scanlt Software 6.0.1. В
случае, если концентрация тестостерона оказы-
валась выше предлагаемого производителем пре-
дела чувствительности тест-системы, сыворотку
разводили буферным “Раствором для разведения
сыворотки крови” того же производителя.

Статистика. Статистический анализ был про-
веден на базе пакета программ STATISTICA 10.0
(StatSoft Inc., USA). Сравнения независимых вы-
борок самцов, после содержания на SD и LD ре-
жимах, были проведены по следующим перемен-
ным: 1) врожденный иммунитет (гемолиз, у. е.),
2) приобретенный В-клеточный иммунитет (у. е.),
3) фоновый уровень тестостерона (до иммуниза-
ции ЭБ; Lg, нмоль/л), 4) фоновый уровень корти-
зола (до иммунизации ЭБ; Lg, нмоль/л), 5) масса
тела (г), 6) длина тела (мм), 7) отношение массы к
длине тела, 8) аногенитальное расстояние, АГР
(мм), 9) среднебрюшная железа, СБЖ (мм2).

Для оценки отклонений от нормальных рас-
пределений использовали в качестве основного

тест Шапиро–Уилка (Shapiro–Wilk test) и как до-
полнительный, параллельно с визуальной оцен-
кой гистограмм, – тест Колмогорова–Смирнова.
Для оценки гомогенности распределений исполь-
зовали тест Левена (Levene’s test for homogeneity of
variances). Значения концентрации гормонов с це-
лью нормализации распределений логарифмирова-
ли. Для сравнения нормально распределенных ха-
рактеристик SD и LD самцов использовали сред-
ние с ошибкой и t-критерий Стьюдента для
независимых выборок. В случаях значимых откло-
нений от нормального распределения по критерию
Шапиро–Уилка использовали непараметрический
тест Манна–Уитни (Mann–Whitney U test). В табл. 1
для переменных, распределение которых удовле-
творяло критерию Колмогорова–Смирнова, но
не проходивших по критерию Шапиро–Уилка,
приведены значения критериев оценки различий
параметрическими и непараметрическими мето-
дами. Средние и медианы с пределами изменчи-
вости приведены в табл. 1 для всех случаев. Связь
индивидуальных показателей врожденного и
приобретенного иммунитета у хомячков в SD и
LD группах оценена с помощью непараметриче-
ского коэффициента корреляции Спирмена, по-
скольку распределения по критерию Шапиро–
Уилка отличались от нормальных.

Поскольку масса и длина тела, уровень тесто-
стерона, АГР и размер СБЖ оказались взаимо-
связанными характеристиками, мы использовали
Метод главных компонент (PCA) для объедине-
ния этих переменных в одну интегральную пере-
менную, в целом характеризующую состояние
репродуктивной функции. Данные были предва-
рительно стандартизированы. Поскольку первая
компонента объясняла 60.3% вариации внутри
выборки, а факторные нагрузки всех включенных
в анализ переменных находились в пределах от
‒0.86 (АГР) до –0.63 (СБЖ), мы использовали эту
интегральную переменную для отделения фоторе-
фрактерных особей в SD группе от чувствительных
к SD режиму. Это было сделано сравнением рас-
пределений вдоль интегральной факторной оси
PC1 полученных значений в SD и LD группах.
Вторая компонента объясняла лишь 16.9% внут-
ривыборочной дисперсии и была плохо интер-
претируема (рис. 2). Фоточувствительными SD
считали животных, у которых индивидуальные
значения интегрального показателя находились
за пределами области распределения индивиду-
альных значений в LD группе. Использовали од-
нофакторный дисперсионный анализ (One-way
ANOVA) для оценки эффекта фотопериода на
врожденную и приобретенную гуморальную им-
мунореактивность, и тест Тьюки (Tukey HSD test)
для последующих парных сравнений.

Этические принципы работы с животными. В на-
шем исследовании мы руководствовались рекомен-
дациями “Guidelines for the treatment of animals in
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behavioural research and teaching. ASAB/ABS 2012”
(Buchanan et al., 2012) и законодательством РФ.
Схема исследования одобрена Комиссией по
биоэтике при ИПЭЭ им. А.Н. Северцова РАН,
протокол № 23 от 31.01.2018.

РЕЗУЛЬТАТЫ ИССЛЕДОВАНИЯ

У самцов, содержавшихся в условиях коротко-
го светового дня (SD), средние значения массы и
длины тела, отношения массы к длине тела, АГР,
размера СБЖ и уровня тестостерона в крови были
значительно ниже, чем у особей, находившихся в
условиях длинного светового дня (LD). При этом
у хомячков группы SD показатели ВГИ были зна-
чимо выше, чем у особей LD группы (табл. 1).
Различия между группами по величине ПГИ в
ответ на иммунизацию хомячков ЭБ отсутствова-
ли. Уровень стресса у самцов, оцененный по со-
держанию кортизола в крови, не различался ста-
тистически у самцов SD и LD групп (табл. 1). У
экспериментальных животных была хорошо вы-
ражена индивидуальная вариабельность морфо-
физиологических параметров, связанных с репро-
дуктивной системой (рис. 2). Сравнение ВГИ фо-
торефрактерных SD (n = 9), фоточувствительных
SD (n = 28) и LD (n = 40) особей свидетельствует о
влиянии на нее фотопериода (One-way ANOVA:
F(2, 74) = 4.607, p = 0.013). При этом только фоточув-
ствительные SD особи (75.6%) статистически

значимо превосходили самцов LD группы по по-
казателям ВГИ (Tukey HSD test: p = 0.011; рис. 3а).
Различия между всеми тремя группами по ПГИ
отсутствовали (One-way ANOVA: F(2, 74) = 0.203,
p = .816; рис. 3б).

Показатели состояния врожденного иммуни-
тета и приобретенного В-клеточного не коррели-
ровали друг с другом как внутри SD и LD выборок
без выделения фоторефрактерных и фоточув-
ствительных особей (SD: RSp = –0.014, p = 0.93,
N = 37; LD: RSp = 0.14, p = 0.39, N = 40), так и внутри
групп фоторефрактерных SD (RSp = –0.30, p = 0.43,
N = 9) и фоточувствительных SD особей (RSp = 0.13,
p = 0.52, N = 28).

Показатель состояния ВГИ не коррелировал с
интегральной переменной (PC1), характеризую-
щей репродуктивное состояние как в целом SD и
LD групп (SD: RSp = 0.03, p = 0.84, N = 37; LD:
RSp = –0.17, p = 0.29, N = 40), так и внутри группы
фоторефрактерных SD (RSp = 0.27, p = 0.48, N = 9)
и фоточувствительных SD особей (RSp = –0.26,
p = 0.17, N = 28). Показатель состояния ПГИ не был
связан с интегральной репродуктивной перемен-
ной (PC1) как у хомячков SD в целом (RSp = –0.12,
p = 0.44, N = 37), так и внутри групп фоторефрак-
терных SD (RSp = 0.07, p = 0.86, N = 9) и фоточув-
ствительных SD особей (RSp = –0.09, p = 0.67,
N = 28). В LD группе наблюдалась достоверная, хо-
тя и слабая отрицательная связь показателя со-

Рис. 2. Положение индивидуальных проб фоторефрактерных SD (0), фоточувствительных SD (1) и LD (2) хомячков в
пространстве двух главных компонент (PC1 и PC2) по результатам анализа Методом главных компонент взаимосвя-
занных репродуктивных характеристик самцов после содержания на коротком (SD) и длинном (LD) дне: Test – фоно-
вый уровень тестостерона, BM – масса тела, L – длина тела, AG – аногенитальное расстояние, MVG – среднебрюш-
ная железа. Величина значений нарастает справа налево. PC1 объясняет 60.31%, PC2 – 16.9% внутривыборочной дис-
персии и плохо интерпретируема.
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стояния ПГИ и интегрального показателя репро-
дуктивной активности (PC1) (RSp = –0.36, p = 0.024,
N = 40).

ОБСУЖДЕНИЕ РЕЗУЛЬТАТОВ
Содержание самцов хомячка Кэмпбелла в усло-

виях, имитирующих зимний фотопериод (короткий
световой день), приводит к изменению ряда морфо-
физиологических параметров, свидетельствующих
о замедлении роста и угнетении репродуктивной
системы. Эти данные согласуются с результатами
наблюдений за динамикой морфометрических
показателей и размножения хомячков Кэмпбел-
ла, содержавшихся в течение круглого года в
условиях естественных температур и освещенно-
сти (уличная вольера) (Khrushchova et al., 2023), и
свидетельствуют о том, что экспозиция коротко-
го светового дня является адекватным методиче-
ским приемом для изучения разных аспектов
зимней экологии этого вида. Полученные данные
также согласуются с классическими представле-
ниями о реакции на экспозицию короткого све-
тового дня и перестройках организма на режим
зимней физиологии, в частности, у джунгарского
хомячка (Scherbarth, Steinlechner, 2010).

Полученные данные свидетельствуют о том,
что на фоне депрессии репродуктивной функции
у SD самцов хомячка Кэмпбелла регистрируется
повышенный (по сравнению с группой LD) уро-
вень ВГИ. Разделение SD самцов на фоторефрак-
терных и фоточувствительных показало, что по-
следние значимо превосходили по ВГИ хомячков
группы LD.

В основе усиления врожденной компоненты
иммунного реагирования у SD особей могут ле-
жать разные причины, в частности – конфликт

между иммунной системой и репродуктивной,
подавление функции которой происходит в усло-
виях короткого дня. Недавние обзоры публика-
ций о влиянии тестостерона на показатели актив-
ности разных ветвей иммунной системы у разных
видов животных в целом подтверждают негатив-
ный эффект тестостерона в отношении приобре-
тенного В-клеточного иммунитета, но сведения о
влиянии тестостерона на врожденный иммунитет
противоречивы (Foo et al., 2016; Roved et al., 2017).
Противоречивость результатов в отношении
врожденного иммунитета может быть связана с
вовлеченностью в механизм регуляции посред-
ников. В частности, таким посредником является
мелатонин, концентрация которого увеличивает-
ся при коротком световом дне (Goldman, 2001). У
сезонно размножающихся видов млекопитаю-
щих при коротком фотопериоде мелатонин по-
давляет сезонно зависимую секрецию гонадотро-
пинов (Martin et al., 2008) и вызывает регрессию
гонад (Bartness et al., 1993). Повышенная секре-
ция мелатонина при коротком дне может быть
непосредственной причиной снижения уровня
тестостерона (Hotchkiss, Nelson 2002; Li, Zhou,
2015). В отношении иммунных функций эффекты
мелатонина разнообразны и их направленность
может быть различной (Prendergast et al., 2001;
Martin, 2008; Calvo, 2013). Однако роль мелатони-
на как важнейшего антиоксиданта и значимого
иммуномодулятора, не вызывает сомнений. Не
исключено, что в нашем случае повышенная
врожденная иммунореактивность при SD режиме
на фоне пониженного уровня тестостерона могла
быть опосредована именно мелатонином.

С другой стороны, если в основе зимнего уси-
ления иммунитета лежит эндогенный, генетиче-
ски детерминированный механизм (Nelson, De-

Рис. 3. Гемолитическая активность сыворотки крови до иммунизации (а) и продукция антител после иммунизации хо-
мячков бараньими эритроцитами (б) в группах SD и LD самцов: у фоторефрактерных (NR) SD, фоточувствительных
(R) SD и LD особей по окончании режимов экспозиции короткого и длинного дня. Приведены средние значения и стан-
дартные ошибки. Разные буквы на графике указывают на статистически значимое отличие (Tukey HSD test: p < 0.05).
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mas, 1996; Nelson, 2004), содержание хомячков на
коротком дне вполне может усиливать не дорого-
стоящую приобретенную гуморальную иммуно-
реактивность, а “недорогие” врожденные механиз-
мы защиты быстрого реагирования, направленные
на переживание неблагоприятных условий зимы в
преддверии будущего размножения (McDode et al.,
2016), которое у хомячка Кэмпбелла при содержа-
нии на улице начинается уже во второй половине
зимы (Khrushchova et al., 2023).

Если в основе различий в иммунореактивно-
сти SD и LD групп лежит конфликт (tradeoff)
между соматическими инвестициями и репро-
дуктивной функцией (Martin et al., 2004, 2006,
2008), то на долгом световом дне антителообразова-
ние могло быть ослаблено конкуренцией с послед-
ней. Наше предположение, что на фоне снижения
активности репродуктивной системы у SD сам-
цов будет наблюдаться более интенсивный им-
мунный ответ на введение ЭБ, требующий затрат
как на пролиферацию В-лимфоцитов, так и на
продукцию антител, не оправдалось. Однако, хо-
тя мы не получили ожидаемых различий по ин-
тенсивности ответа на иммунизацию ЭБ между
SD и LD группами, наличие слабой, но статисти-
чески значимой отрицательной связи между этим
параметром и интегральным показателем репро-
дуктивной активности в LD группе, не противо-
речит гипотезе компромисса (tradeoff hypothesis)
между репродукцией и иммунитетом.

Косвенным свидетельством в пользу наличия
конкурентных отношений между иммунной и ре-
продуктивной системами у хомячка Кэмпбелла
могут служить результаты экспериментов, прове-
денных на животных, происходящих из восточ-
ной части ареала (Монголия). Иммунизация ЭБ
кастрированных самцов не приводила к ожидае-
мому росту интенсивности иммунного ответа при
повторной иммунизации. Правда на фоне после-
дующей заместительной гормонотерапии, под-
нявшей уровень тестостерона у кастрированных
животных, иммунореактивность к ЭБ по сравне-
нию с контролем, получавшим плацебо, все же
снижалась (Васильева и др., 2015). В другой рабо-
те, при сравнении интенсивности антителообра-
зования в ответ на иммунизацию ЭБ самцов ве-
сенней и осенней генераций, у последних, при
более низких концентрациях тестостерона и раз-
мерах семенников, все же наблюдалась слабая
тенденция (p = 0.13) к более интенсивному им-
мунному ответу. В том же эксперименте реакция
гиперчувствительности замедленного типа на
внутрикожное введение PHA-митогена была бо-
лее высокой у самцов весенней генерации на фо-
не повышенной активности половой системы
(Rogovin et al., 2014b). Как видно, данные разных
экспериментов дают неоднозначные результаты,
что свидетельствует о сложной системе связей меж-
ду иммунитетом и репродуктивными функциями.

Еще одним примером этому служат результаты
экспериментов по селекции в трех поколениях
хомячков Кэмпбелла на низкий и высокий гумо-
ральный иммунный ответ на ЭБ, которая при ста-
бильном закреплении признака не отразилась ни
на АГР, ни на уровне тестостерона в крови. Во-
преки ожиданиям, тестостерон-зависимая СБЖ у
половозрелых самцов двухмесячного возраста
оказалась менее развитой в группе низкоиммун-
ных животных (Роговин и др. 2014).

Следует отметить, что в настоящей работе по-
казатели ВГИ и ПГИ у самцов хомячка Кэмпбел-
ла не коррелировали друг с другом. Это еще одно
свидетельство разной и независимой реакции на
длину светового дня разных ветвей общей системы
иммунитета. Существующие данные о реакции
иммунной системы на имитацию зимних условий
по другим видам, в частности, по близкород-
ственному – джунгарскому хомячку, также сви-
детельствуют об этом. В экспериментах, в которых
для оценки врожденного иммунитета использовали
синдром болезненного поведения и выраженность
реакции перитонита в ответ на введение разных ан-
тигенов, были сделаны выводы о его снижении в
условиях короткого дня (Wen et al., 2007; Baillie,
Prendergast, 2008; Pawlak et al., 2009). В то же вре-
мя у SD самцов была более выражена реакция
кожного воспаления в ответ на внутрикожное
введение DNFB антигена, что свидетельствует об
усилении врожденного звена иммунной защиты
(Bilbo et al., 2002; Prendergast et al., 2005). Хотя
внутрикожное введение DNFB антигена или рас-
тительных митогенов (PHA, ConA) активирует в
основном врожденные механизмы иммунного
реагирования (Vinkler et al., 2014), интенсивность
кожной реакции гиперчувствительности замед-
ленного типа может также свидетельствовать и о
состоянии приобретенного Т-клеточного имму-
нитета, и используется также в качестве теста на
Т-клеточную иммунореактивность (Bilbo et al.,
2002, Tella et al., 2008). Если при коротком свето-
вом дне у джунгарского хомячка происходило
усиление реакции кожного воспаления (Bilbo et al.,
2002), то приобретенный В-клеточный иммун-
ный ответ на KLH-антиген при повторной имму-
низации на коротком дне подавлялся (Prendergast
et al., 2004). В той же статье авторы указывают, что
первичный ответ на иммунизацию ЭБ, а также на
KLH-антиген был одинаков у SD и LD хомячков,
что соответствует результатам нашего экспери-
мента. Мы не исключаем, что и у хомячка Кэмп-
белла могут быть получены различия между SD и
LD группами по В-клеточной иммунореактивно-
сти при повторной иммунизации, от которой в
данной работе мы отказались, поскольку стави-
лась задача оценить врожденную иммунореак-
тивность до контакта с антигеном. Несомненно,
однако, что видовая специфика может играть
роль в характере ответа на введение антигенов.
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Так, у SD и LD самцов хомячка Роборовского, в
отличие от джунгарского, различия во вторичном
иммунном ответе на ЭБ отсутствовали (Vasilieva
et al., 2020).

Полученные данные по усилению врожденной
гуморальной компоненты в целом согласуются с
концепцией зимнего усиления иммунитета. Сле-
дует помнить, что в настоящем эксперименте мы
помещали животных в условия, лишь частично
имитирующие переход на зимний режим. Нельзя
исключить, что при естественной температуре,
влажности и нехватке корма у животных могут
происходить как более существенное внутреннее
перераспределение ресурсов, так и более глубо-
кие физиологические перестройки, затрагиваю-
щие как врожденную, так и приобретенную ком-
поненту иммунной системы.
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The Effect of Photoperiod Duration on Humoral Innate and Humoral Adaptive Immune 
Responsiveness in Campbell’s Dwarf Hamster

A. M. Khrushchova1, #, N. Yu. Vasilieva1, O. N. Shekarova1, and K. A. Rogovin1

1 Severtsov Institute of Ecology and Evolution RAS, Leninskii prospect, 33, Moscow 119071 Russia
#e-mail: cricetulus@yandex.ru

We studied the humoral innate immune responsiveness (HII), i.e. a hemolysis of rabbit erythrocytes by com-
plement proteins, and adaptive humoral (antibody production) immune responsiveness (AHI) to SRBC,
morphological and hormonal reproductive characteristics and stress level in male Campbell hamsters kept
under long-day (LD; 16D: 8N) and short-day (SD; 8D: 16N) photoperiods. The results indicate lower HII,
but not AHI in SD. In SD males we observed body mass, anogenital distance, midventral gland size and level
of testosterone in the peripheral blood (but not the level of cortisol) decreased. Comparison of SD non-re-
sponders, SD responders and LD individuals demonstrated a statistically significant increase of HII in SD
photosensitive hamsters, but not in non-responders compared to LD. There was no link between HII and
AHI, which indicates an independent photoperiodic responsiveness of different branches of the immune sys-
tem in Campbell’s hamster.

Keywords: photoperiodism, constitutive innate immunity, acquired B-cell immunity, winter immunity en-
hancement, Phodopus campbelli
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