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У самцов хомячка Роборовского, содержавшихся при долгом (LD режим – 16С : 8Т) и коротком (SD
режим – 8С : 16Т) световом дне, исследовали репродуктивные характеристики, вторичный иммун-
ный ответ на введение эритроцитов барана (SRBC), метаболизм покоя (RMR), максимальный
энергетический обмен в тесте острого охлаждения (MMR) и уровень стрессированности по концен-
трации кортизола в крови. Результаты не подтвердили гипотезу усиления иммунореактивности на
фоне подавления репродуктивной функции при SD режиме. У SD самцов был повышен удельный
RMR, удельный MMR и уровень кортизола в крови. На существование конкурентных отношений
(трейдоффа) между гуморальной иммунореактивностью и репродуктивным качеством самца ука-
зывают результаты анализа обобщенных линейных и нелинейных моделей (GLZ), а именно отри-
цательное влияние на вторичную иммунореактивность к SRBC размера среднебрюшной железы
(показателя активности репродуктивной системы). Свободный от влияния массы тела MMR также
был отрицательно связан с иммуннореактивностью, что может говорить о трейдоффе между макси-
мальным уровнем аэробной производительности и иммунной функцией. Одной из наиболее веро-
ятных причин отсутствия влияния на иммунореактивность долготы дня в эксперименте может быть
физиологический стресс. Обсуждаются и другие возможные причины.
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Хорошо известно, что у сезонно размножаю-
щихся видов млекопитающих продолжитель-
ность светлого времени суток является фактором,
запускающим и регулирующим репродуктивные
функции (Bronson, 1988). В отношении иммуни-
тета роль продолжительности светового дня ис-
следована в меньшей степени, а результаты ис-
следований неоднозначны (Martin et al., 2008).
Существуют две не взаимоисключающие гипотезы,
объясняющие сезонную изменчивость иммуни-
тета у видов с сезонным размножением: 1) гипо-
теза зимнего усиления иммунитета (Nelson, De-
mas, 1996; Sinclair, Lochmiller, 2000; Nelson, 2004)
и 2) гипотеза трейдоффа (Martin et al., 2004, 2006;
Greenman et al., 2005). Первая гипотеза основана
на предположении о том, что зимние стрессоры
усиливают кортикостероидную активность над-
почечников. Известно, что высокий уровень глю-
кокортикоидов (гормонов стресса) подавляет им-
мунитет (McEwen et al., 1997). Гипотеза зимнего

усиления предполагает существование эндоген-
ного буферного механизма, усиливающего имму-
нитет зимой при высокой интенсивности воздей-
ствия физических стрессоров. Вторая гипотеза ос-
нована на представлении о высокой стоимости
механизмов иммунной защиты. Согласно этой
гипотезе текущий уровень иммунной активности
есть компромиссное решение, или трейдофф, –
результат конфликта с другими функциями, кон-
курирующими за общие и ограниченные ресур-
сы. В первую очередь, это конфликт между ре-
продукцией и иммунитетом.

Отдать предпочтение одной из двух гипотез,
объясняющих механизм зимнего усиления имму-
нитета, при наблюдениях в природе принципиаль-
но невозможно (Martin et al., 2008). Наблюдать же
зимнее усиление в природе проблематично. Повы-
шение уровня стрессированности зимой, обуслов-
ленное низкими температурами и дефицитом кор-
мов, может не позволить наблюдать эффект. Ле-
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том же иммунитет подавлен репродукцией,
линькой, их взаимодействием. Иммунореактив-
ность летом может быть ниже, чем зимой, из-за
высокой стоимости репродукции и повышенного
в связи с размножением уровня стрессированно-
сти, либо выше, чем зимой, в случае, если зимние
стрессоры подавляют иммунитет сильнее, неже-
ли прямые затраты на репродукцию и связанный
с репродукцией и сопутствующими факторами
стресс. Наконец, иммунореактивность летом мо-
жет быть неотличима от таковой зимой, если
стресс-эффект репродукции и сопутствующих
факторов летом и зимних стрессоров одинаков.

В лабораторном виварии, где условия, за ис-
ключением продолжительности светлого време-
ни суток, стандартизированы, мы вправе с боль-
шей вероятностью ожидать, что при коротком
световом дне, независимо от того, действует или
нет механизм зимнего усиления, иммунитет бу-
дет более сильным, поскольку в лаборатории снят
пресс физических стрессоров и дефицита корма,
но при длинном световом дне механизмы иммун-
ной защиты организма будут подавлены активно-
стью репродуктивной системы.

Мы проверяли это предположение в экспери-
менте, исследуя влияние продолжительности
светлого времени суток на одновозрастных, не
принимавших участия в размножении поло-
возрелых самцов из лабораторной популяции хо-
мячка Роборовского. Мы ожидали, что при ко-
ротком световом дне репродуктивные функции
будут подавлены, а специфический иммунный
ответ на антигенную нагрузку будет более силь-
ным. При этом фоновый уровень стрессирован-
ности организма будет выше при длинном свето-
вом дне, поскольку действие внешних стрессоров,
не связанных с репродуктивным состоянием, ис-
ключено. Мы также предполагали, что энергети-
ческая стоимость активации специфического
(приобретенного) гуморального иммунитета до-
статочно высока, поскольку связана с пролифе-
рацией антителообразующих клеток и продукци-
ей антител в ответ на паразитарную, микробную
инвазию (Demas et al., 1997; Svensson et al., 1998;
Ilmonen et al., 2000; Ots et al., 2001). В связи с этим
мы оценивали эффект продолжительности свет-
лого времени суток на систему приобретенного
(специфического) гуморального иммунитета.

Хомячок Роборовского – мелкий полиэст-
ральный, незимоспящий грызун с выраженными
признаками полового диморфизма, обитающий в
пустынях и полупустынях Центральной Азии –
на юге Тувы, в Монголии и Китае (Флинт, Голов-
кин, 1961; Соколов, Орлов, 1980; Ma et al., 1987;
Ross, 1994). Готовые к спариванию молодые сам-
ки весят 18–22 г, самцы 20–28 г. Самцы имеют
крупную продольно расположенную специфиче-
скую железу в середине брюшка, секретом которой

они метят территорию. Опубликованные сведения
о размножении, системе спариваний и территори-
альных отношениях в природе отсутствуют. Судя
по нашим наблюдениям, в Заалтайской Гоби
Монголии размножение приурочено к теплому
периоду года. О сезонности размножения также
свидетельствуют наблюдения за размножением и
динамикой концентрации половых гормонов у
хомячков при круглогодичном содержании их на
улице (Feoktistova, Meschersky, 2005; Feoktistova et al.,
2010), а также сезонная изменчивость гормональ-
ного ответа на конспецифичные запахи (Feokti-
stova, Naidenko, 2006).

МАТЕРИАЛ И МЕТОДЫ

Животные. Экспериментальные хомячки были
получены от родительских пар из лабораторной
популяции ИПЭЭ им. А.Н. Северцова РАН, веду-
щей происхождение от основателей, вывезенных
в 1980-е годы из Монголии. Зверьки родились и
выросли в стандартных условиях, при фотопери-
оде 14С : 10Т и температуре 23 ± 2°С. Корм (ком-
бикорм для крыс, мышей и хомяков, овес, черный
хлеб, свекла, капуста, с добавлением раз в неделю
семян подсолнечника и обезжиренного творога)
и вода ad libitum. В качестве подстилки использо-
вали древесную стружку. Смену подстилки про-
изводили раз в 10 дней, но не менее чем за неделю
до любых манипуляций с животными. Все клетки
были снабжены укрытиями и беговыми колесами.

Схема эксперимента. Экспериментальные
самцы находились с родителями и сибсами до возраста
1.5 мес. Затем их содержали в садках (70 × 40 × 40 см)
однополыми группами по 10 особей. В возрасте
3.5–4.5 мес. самцы были рассажены поодиночке
в пластиковые садки размером 34 × 26 × 22 см.
Через месяц у самцов определили первичный им-
мунный ответ на эритроциты барана (SRBC; см.
ниже) и разделили их на две одинаковые по рас-
пределению интенсивности иммунного ответа и
массы тела группы. В дальнейшем 35 самцов со-
держали в индивидуальных садках в помещении с
режимом освещенности 8С : 16Т (SD-режим), 34
самца – в помещении с режимом освещенности
16С : 8Т (LD-режим). В обоих помещениях темпе-
ратура воздуха поддерживалась на уровне 23 ± 2°С и
колебалась синхронно.

По окончании двухмесячного периода адапта-
ции к режиму освещенности у животных обеих
групп определяли метаболизм покоя (resting me-
tabolic rate, RMR), используя при измерениях в
разные дни в равной пропорции SD и LD особей
и проводя тестирование в светлое время, когда
активность животных минимальна. После окон-
чания измерений RMR, по аналогичной схеме
определяли максимальный обмен (maximal meta-
bolic rate, MMR) в тесте острого охлаждения.
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Через 9–10 дней после окончания измерений
обмена у животных были взяты пробы крови для
оценки остаточного первичного иммунного ответа
и фоновых концентраций кортизола и тестостерона.

Повторную иммунизацию хомячков проводи-
ли через месяц после окончания измерений мак-
симального обмена и спустя три недели после
взятия крови на фоновый уровень гормонов. На
7-е сутки после повторной иммунизации брали
кровь для оценки титра антител, а также концен-
трации кортизола и тестостерона в сыворотке
крови на пике иммунного ответа.

Всего за время эксперимента у каждого хомячка
было взято три пробы крови объемом 300–350 мкл.
Кровь у животных всегда брали из подъязычной
вены по модифицированной методике Граевской
(Graievskaya et al., 1986) в одно и то же время в на-
чале световой фазы. На процедуру взятия пробы у
одного животного затрачивали не более 1.5 мин,
что в 2 раза меньше времени глюкокортикоидного
сигнала в крови в ответ на стрессовое воздей-
ствие. Сыворотку отделяли от форменных элемен-
тов путем центрифугирования в течение 15 мин
при 3000 оборотах, замораживали и до анализа
хранили при –19°С.

После взятия крови у повторно иммунизиро-
ванных самцов их фотографировали зеркальной
фотокамерой Nikon D7000 на фоне шкалы линей-
ки в фиксированных стандартных положениях
брюшком вверх. Измерение длины тела (от кон-
чика носа до анального отверстия, мм), размера
среднебрюшной железы (произведение длины на
ширину по внешним очертаниям секретирующей
области, мм2), аногенитального расстояния (мм)
проводили затем на экране компьютера по циф-
ровым снимкам (Шекарова и др., 2011). Массу те-
ла с точностью до 0.1 г оценивали при измерениях
метаболизма.

Метаболизм покоя. RMR хомячков оценивали
путем непрямой проточной калориметрии с 10:00
до 16:00 ч. Животных сажали в цилиндрические
камеры из полипропилена объемом 1.3 л, которые
помещали в термостат с установленной темпера-
турой в пределах термонейтральной зоны этого
вида (T = 30 ± 0.5°C) (Zhan, Wang, 2004). В каме-
ры клали немного подстилки из гнезда, чтобы
животные скорее успокоились и заснули.

Пять независимых мембранных помп проталки-
вали уличный воздух со скоростью около 300 мл/мин
через камеры с цветоиндикаторным силикагелем
КСМГ (для осушения воздуха от паров воды) и
далее через камеры с хомячками. Для оценки га-
зообмена у нескольких животных за одну сессию
использовали систему переключения воздушных
потоков, которая в автоматическом режиме по-
очередно направляла в газоанализаторы воздух из
камер с хомячками и из пустой камеры сравнения
(подробнее см. Роговин и др., 2013). Система из-

мерения газообмена была собрана на основе двух
респирометров FoxBox-C (Sable Systems Interna-
tional, USA), каждый из которых содержал встро-
енные мембранный насос, контроллер и измери-
тель скорости потока газа (массовый расходо-
мер), O2 и CO2 газоанализаторы. Выходящий из
камер с животными воздух сначала проходил че-
рез камеру с осушителем Drierite™ (V = 50 мл), а
затем через расходомер. После этого воздушный по-
ток разделялся, и его часть со скоростью 100 мл/мин
направлялась в O2 и CO2 газоанализаторы обоих
респирометров FoxBox. Регистрация относитель-
ных концентраций кислорода и углекислого газа,
а также скорости воздушного потока происходи-
ла раз в 3 с на обоих респирометрах.

В каждой сессии измерений были использова-
ны четыре хомячка, газообмен каждого из них из-
мерялся дважды по 35 мин. Объем потребленного
кислорода рассчитывали из относительных кон-
центраций O2 и CO2 в соответствии с принципом
преобразования Холдейна (Роговин и др., 2013).
В качестве показателя RMR (мл/мин) использо-
вали 8-минутный участок кривой газообмена, ко-
торый находили при помощи метода минималь-
ной скользящей средней. После завершения опыта
хомячков извлекали из камер и взвешивали с точ-
ностью до 0.1 г. Этот вес в дальнейшем использо-
вали для расчета независимого от массы RMR
(остатки регрессии на массу тела) и удельного
(масс-специфичного) RMR, который оценивали
как потребление кислорода (мл) на единицу мас-
сы (г) в час.

Максимальный метаболизм (MMR). Макси-
мальный обмен оценивали в тесте острого охла-
ждения в гелиево-кислородной среде (Rosen-
mann, Morrison, 1974; Wang, 1980). Измерения
были проведены в переносной установке, разра-
ботанной и изготовленной Д.В. Петровским
(ИЦиГ СО РАН). Хомячков помещали в гелиево-
кислородную (80 : 20) атмосферу на 15 мин при
температуре среды 7°С. В аналогичных опытах с
хомячками Роборовского не было обнаружено кор-
реляции между потреблением кислорода и темпе-
ратурой окружающей среды в пределах 6–10°C
(Moshkin et al., 2002). Следовательно, значения
потребления кислорода, полученные при 7°C,
можно рассматривать как показатель максималь-
ный аэробной производительности. После поме-
щения животного в камеру объемом 1.2 л через
нее в течение 3 мин с помощью насоса прокачи-
вали тарированную гелиево-кислородную смесь,
общий объем которой не менее чем в 3.5 раза пре-
вышал рабочий объем системы. После прекращения
подачи смеси она циркулировала в течение 15 мин по
замкнутому контуру, включающему камеру с жи-
вотным, насос и контейнер. Каждую минуту дав-
ление в системе выравнивалось до атмосферного,
и рабочая смесь обогащалась чистым кислоро-
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дом. Показания потребления кислорода автома-
тически регистрировались ежеминутно и приво-
дились к стандартным условиям (STPD). В качестве
показателя MMR (мл/мин) использовали 5-минут-
ный участок кривой потребления кислорода,
найденный методом максимальной скользящей
средней.

После завершения опыта хомячков взвешива-
ли с точностью до 0.1 г. Этот вес использовали для
расчета независимого от массы MMR (остатки
регрессии на массу тела) и удельного (масс-спе-
цифичного) MMR (мл О2/г · ч).

В-клеточная иммунореактивность. Для опреде-
ления иммунного статуса зверькам внутрибрю-
шинно вводили 2%-ную суспензию SRBC в фи-
зиологическом растворе из расчета 2 мкл/г массы
и на 7-е сутки после иммунизации брали пробу
крови. Уровень антител в сыворотке крови имму-
низированных хомячков определяли по реакции
гемагглютинации (Wegmann, Smithies, 1966) в
лунках 96-луночного иммунологического план-
шета путем титрования образцов сыворотки кро-
ви в лунках и добавления к пробам сыворотки в
кратных разведениях 0.5% суспензии SRBC в фи-
зиологическом растворе. Титр антител (ТАТ) в
сыворотке крови оценивали визуально по номеру
последней лунки планшета, в которой при после-
довательных кратных разведениях содержалось
еще достаточное для гемагглютинации количе-
ство антител. Порядковый номер лунки исполь-
зовали как показатель интенсивности иммунного
ответа. В случае значения, промежуточного меж-
ду двумя соседними лунками, к номеру предыду-
щей лунки прибавляли 0.5.

Гормоны. Концентрации тестостерона и кор-
тизола в сыворотке крови оценивали методом
конкурентного твердофазного иммунофермент-
ного анализа (ELISA). Использовали готовые
тест-системы “ИФА-ТС (тестостерон)” и “ИФА-
кортизол” (ЗАО “ПО Иммунотех”, Москва, Рос-
сия). Перекрестная реакция кортизола с тестосте-
роном для указанных наборов составляла 0.08%.
Оптическую плотность измеряли планшетным
спектрофотометром “iMark” на длине волны
450 нм. В случае, если концентрация тестостеро-
на оказывалась выше предлагаемого производи-
телем предела чувствительности тест-системы,
сыворотку разводили буферным “Раствором для
разведения сыворотки крови” того же производи-
теля.

Материал для анализа. Из 69 самцов в экспери-
менте по причине случайной гибели были утраче-
ны три самца. В единичных случаях не удалось
измерить обмен, иммунитет или концентрацию
гормонов. Размеры сравниваемых выборок при-
ведены в табл. 1. Анализ влияния набора пере-
менных-предикторов на иммунореактивность

самцов проведен по наиболее полному массиву
данных, включавшему 60 особей (29 SD и 31 LD).

Статистика. Статистический анализ был про-
веден на базе пакета программ STATISTICA 7.0
(StatSoft Inc., USA). Сравнения независимых вы-
борок самцов, содержавшихся на SD и LD режи-
мах, были проведены по следующим переменным:
1) интенсивность иммунного ответа на SRBC после
повторной иммунизации (TAT 2, у.е.), 2) разность
между величиной ответа после повторной иммуни-
зации и остаточным первичным ответом, измерен-
ным до повторной иммунизации (∆ТАТ1–2, у.е.),
3) фоновый уровень кортизола (Cort 1, нм/л),
4) фоновый уровень тестостерона (Testr 1, нм/л),
5) уровень кортизола после повторной иммуниза-
ции SRBC (Cort 2, нм/л), 6) уровень тестостерона
после повторной иммунизации SRBC (Testr 2, нм/л),
7) метаболизм покоя, оцененный через объем по-
требленного кислорода в минуту (RMR,
мл О2/мин), 8) удельный метаболизм покоя
(SRMR, мл О2/г · ч), 9) максимальный метабо-
лизм (ММR, мл О2/мин), 10) удельный макси-
мальный метаболизм (SMMR, мл О2/г · ч), 11) масса
тела при измерении метаболизма покоя (BMAS
RMR, г), 12) масса тела при измерении макси-
мального метаболизма (BMAS MMR, г), 13) дли-
на тела (L, мм), 14) площадь брюшной железы
(MVG, произведение длины на ширину в мм2),
15) аногенитальное расстояние (AnGen, мм).

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
с поправкой Лиллиефорса (Lilliefors, 1967). Для
оценки гомогенности распределений использо-
вали тест Левена (Levene’s test for homogeneity of
variances). Концентрации гормонов с целью нор-
мализации распределений логарифмировали.
Для сравнения нормально распределенных ха-
рактеристик SD и LD самцов использовали средние
с ошибкой и t-критерий Стьюдента для независи-
мых выборок. В случаях значимых отклонений от
нормального распределения по критерию Шапи-
ро–Уилка использовали непараметрический тест
Манна–Уитни (Mann–Whitney U test). В табл. 1
для переменных, распределения которых удовле-
творяли критерию Колмогорова–Смирнова с по-
правкой Лиллиефорса, но не проходивших по
критерию Шапиро–Уилка, приведены как пара-
метрическая, так и непараметрическая статисти-
ки. Средние и медианы с пределами изменчивости
приведены в табл. 1 для всех случаев.

Для оценки влияния набора независимых пе-
ременных (вероятных предикторов) на иммуно-
реактивность самцов хомячков использовали мо-
дуль обобщенных линейных и нелинейных моде-
лей (Generalized Linear/Nonlinear Model, GLZ) в
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ВАСИЛЬЕВА и др.

программе Statistica 7.0 с условием для “normal dis-
tribution with identity link function”. Интенсивность
вторичного гуморального иммунного ответа и
разность между вторичным и остаточным пер-
вичным ответами были использованы в качестве
зависимых переменных. Набор потенциальных
предикторов включал режим освещенности (ка-
тегориальная переменная, представленная двумя
состояниями – SD и LD) и ряд континуальных
переменных, приведенных выше, а также остатки
регрессии показателей метаболизма покоя и мак-
симальной на соответствующие показатели массы
тела. В моделях использовали десятичные лога-
рифмы концентраций гормонов, значений массы
и метаболизма. Использованы стандартизирован-

ные значения переменных. Статистическая значи-
мость предикторов оценивалась по статистике
Вальда (Wald statistic). Для выбора наилучшей мо-
дели среди моделей-кандидатов использован ме-
тод пошагового исключения переменных (Back-
ward stepwise elimination).

ЭТИЧЕСКИЕ ПРИНЦИПЫ РАБОТЫ
С ЖИВОТНЫМИ

В нашем исследовании мы руководствовались
рекомендациями “Guidelines for the treatment of ani-
mals in behavioural research and teaching. ASAB/ABS
2012” (Buchanan et al., 2012) и законодательством
РФ. Проект исследования одобрен Комиссией по
биоэтике при ИПЭЭ им. А.Н. Северцова РАН,
протокол № 23 от 31.01.2018.

РЕЗУЛЬТАТЫ
Признаки, характеризующие активность ре-

продуктивной системы, были более выражены у
самцов при LD режиме. LD самцы отличались
более высоким уровнем тестостерона в сыворотке
крови, бóльшим аногенитальным расстоянием,
бóльшей по размеру брюшной железой (на каче-
ственном уровне оценки интенсивнее выделявшей
секрет), бóльшими длиной и массой тела. У них
был более интенсивный метаболизм покоя, оце-
ненный по количеству потребленного в 1 мин кис-
лорода. Однако удельный метаболизм покоя и удель-
ный максимальный метаболизм были более высо-
кими у самцов в SD режиме. Уровень кортизола в
сыворотке крови (гуморальный показатель стрес-
сированности) был также значимо более высоким
при SD режиме (табл. 1).

Мы не получили значимых различий между
SD и LD самцами по интенсивности гуморально-
го иммунного ответа на SRBC после повторной
иммунизации как в случае использования сово-
купного показателя вторичного ответа, так и по-
сле исключения остаточных значений первично-
го иммунного ответа. Разница между титром ан-
тител после повторной иммунизации SRBC и
титром, остаточным после первой иммунизации
(∆ТАТ1–2), характеризует непосредственную про-
дукцию антител после повторной иммунизации.
Показатель ∆ТАТ1–2 находился в обратной зави-
симости от остаточного первичного иммунного
ответа (рис. 1).

GLZ анализ влияния на интенсивность сово-
купного вторичного иммунного ответа (ТАТ 2)
набора потенциальных предикторов – характери-
стик самцов, содержавшихся на SD и LD режи-
мах, и самого режима освещенности (категориаль-
ная переменная) – не выявил значимых влияний ни
в одном из вариантов включения переменных в мо-
дель. При использовании в качестве зависимой
переменной разности между совокупным вторич-

Рис 1. Зависимость (a) чистого вторичного иммунно-
го ответа (∆ТАТ2–1) oт совокупного иммунного отве-
та (TAT2) после повторной иммунизации самцов хо-
мячка Роборовского SRBC (y = 0.44 + 0.57x; r = 0.50;
p < 0.001) и (б) чистого вторичного иммунного ответа
от иммунного ответа, остаточного после первой им-
мунизации SRBC (y = 8.43 – 0.59x; r = –0.53; p <
< 0.001).
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ным иммунным ответом и остаточным первич-
ным ответом статистическую поддержку получи-
ли размер брюшной железы и максимальный ме-
таболизм. При этом статистически значимое
влияние массы тела отсутствовало (табл. 2).
Включение в модель вместо показателей обмена и
массы тела остатков регрессии показателей мета-
болизма покоя и максимального метаболизма на
соответствующие показатели массы дало сход-
ный результат (MMR residual: b = –0.26 ± 0.13,
Wald st = 4.1, p = 0.04; MVG: b = –0.48 ± 0.18, Wald
st = 6.46, p = 0.01). То же и при включении в мо-
дель показателей удельного метаболизма (SMMR:
b = –0.83 ± 0.34, Wald st = 5.93, p = 0.01; MVG: b =
= –0.64 ± 0.28, Wald st = 5.22, p = 0.02). Процедура
автоматизированного выбора наилучшей модели
методом пошагового исключения оставляет в
итоговой модели только эти две переменные. При
этом знаки коэффициентов отрицательны, что
указывает на наличие отрицательной зависимо-
сти между интенсивностью вторичного иммун-
ного ответа и выявленными предикторами. Хотя
значимость статистической поддержки результа-
та невысокая, можно говорить о выраженной тен-
денции к обратной зависимости между активно-
стью среднебрюшной железы и максимальным
метаболизмом с одной стороны и вторичной гу-
моральной иммунореактивностью с другой. Ре-
жим освещенности, использованный в качестве
категориальной переменной, не оказывал влия-
ния на интенсивность вторичного иммунного от-
вета ни в одном из вариантов включения пере-
менных в модель (ни сам по себе, ни с учетом его
возможного взаимодействия с другой перемен-
ной).

ОБСУЖДЕНИЕ

Мы ожидали, что при коротком световом дне
специфический гуморальный иммунитет будет
более сильным, поскольку в условиях лаборатор-
ного содержания отсутствует пресс физических
стрессоров и дефицит корма, в то время как при
длинном световом дне механизмы иммунной за-
щиты организма должны быть подавлены актив-
ностью репродуктивной системы. В недавнем ис-
следовании влияния фотопериода на потребление
энергии, термогенез и репродукцию у хомячка
Роборовского было показано, что в условиях ко-
роткого светового дня у них снижается масса тела,
угнетается репродуктивная функция, происходит
интенсификация адаптивного несократительно-
го термогенеза (Zhan et al., 2015). Эти результаты
соответствуют полученным нами. Однако в ре-
зультате проведенного эксперимента мы не полу-
чили ожидаемых различий в иммунореактивно-
сти самцов хомячка Роборовского, содержавшихся
на SD и LD режимах освещенности. Различия в
иммунореактивности отсутствовали, несмотря на
активацию репродуктивной функции у LD сам-
цов. Последнее подтверждается повышенным
уровнем тестостерона, бóльшей экспрессией вто-
ричных половых признаков (брюшная железа,
аногенитальное расстояние), бóльшей массой и
длиной тела.

Признаки конфликта между репродукцией и
антителообразованием все же имеются. Об этом
говорят результаты GLZ анализа. Существует ста-
тистически значимая тенденция к отрицательной
связи между размером брюшной железы – органа,
зависящего от андрогенов и отражающего актив-
ность репродуктивной системы, – и чистым вто-
ричным иммунным ответом на антиген (∆ТАТ1–2).

Таблица 2. Результат GLZ анализа влияния на интенсивность чистого вторичного гуморального иммунного от-
вета набора морфо-физиологических и физиологических характеристик самцов хомячка Роборовского, содер-
жавшихся при SD и LD режимах освещенности

Переменные Коэффициент SE Статистика Вальда (Wald statistic) p

Интерсепта 4.52 4.64 0.95 0.33
Режим SD/LD 0.04 0.16 0.07 0.79
MVG –0.50 0.19 7.30 0.01
AnGen 0.35 0.21 2.69 0.10
Cort 1 0.02 0.15 0.02 0.88
Testr 1 0.19 0.12 2.39 0.12
Cort 2 0.06 0.14 0.18 0.67
Testr 2 0.08 0.12 0.39 0.53
BMASS 0.34 0.23 2.15 0.14
RMR –3.32 3.38 0.96 0.33
MMR –0.32 0.15 4.69 0.03
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Интерпретировать отрицательный эффект
максимального метаболизма сложнее. Показате-
ли метаболизма и иммунная функция могут быть
связаны, поскольку обе системы используют од-
ни и те же сигнальные молекулы (в частности
глюкокортикоиды) (Zera, Harshman, 2001; Martin
et al., 2008; Robinson et al., 2010) и могут конкури-
ровать за ресурсы – энергию и субстраты (Sibly,
Calow, 1986; Stearns, 1989).

Связь показателей базального метаболизма
(BMR) и близкого к нему метаболизма покоя
(RMR) с иммунной функцией отмечена в не-
скольких работах (Ksiażek et al., 2003; Tieleman et al.,
2005; Robinson et al., 2010; Versteegh et al., 2012).
Однако, в отличие от максимального уровня
аэробной производительности (MMR), мы не об-
наружили связи RMR со специфическим гумо-
ральным иммунным ответом. Наши результаты в
целом поддерживают недавние результаты, полу-
ченные при изучении дикой популяции красных
полевок (Myodes rutilus) (Novikov et al., 2015).
У красных полевок в природной обстановке зара-
женность цестодами Arostrilepis horrida значимо
влияла на уровень базального метаболизма, одна-
ко иммунизация бараньими эритроцитами, зара-
женность таежным клещом (Ixodes persulcatus) и
нематодой (Heligmosomum mixtum) самостоятель-
ного влияния не оказывали. Вместе с тем красные
полевки – носители нематод – после иммунизации
SRBC демонстрировали значимо более низкий
максимальный уровень потребления кислорода в
тесте острого охлаждения по сравнению с зара-
женными нематодой полевками, инъецирован-
ными физиологическим раствором. Зараженные
нематодой полевки демонстрировали значимо
более низкий уровень потребления кислорода на
последней минуте теста острого охлаждения и
большее снижение температуры тела по сравне-
нию с полевками, свободными от гельминтов
(Novikov et al., 2015).

Аналогично результату, полученному нами, в
опытах с лабораторными мышами, отобранными
в нескольких поколениях по признаку высокого и
низкого MMR, также не было обнаружено связи
BMR с адаптационным (специфическим, приоб-
ретенным) и неспецифическим (врожденным)
иммунитетом. В то же время мыши, селекциони-
рованные по признаку высокого MMR (предель-
ная локомоторная нагрузка), демонстрировали
более низкий уровень врожденного иммунитета,
но не специфического гуморального (антитело-
образование в ответ на KLH антиген). Однако
анализ на уровне индивидуальных значений пе-
ременных, как и в нашем случае, свидетельство-
вал о существовании отрицательной связи между
MMR и антителообразованием (Downs et al.,
2013).  Авторы полагают, что усиление аэробной

производительности может поддерживаться от-
бором, поскольку повышает выносливость, одна-
ко может параллельно вести к ослаблению энер-
гоемких иммунных функций. Высокий MMR мо-
жет быть связан с низкой иммунореактивностью,
если иммунный ответ и MMR конкурируют за
ограниченные энергетические ресурсы.

Почему продолжительность светлого времени
в проведенном нами эксперименте не оказала
влияния на специфическую гуморальную имму-
нореактивность хомячков? Причин этому может
быть несколько, но одна из них представляется
наиболее вероятной. Это повышенный уровень
стрессированности хомячков при коротком све-
товом дне. Физиологический стресс обеспечивает
мобилизацию ресурсов для выживания за счет дру-
гих жизненно важных процессов (Wingfield et al.,
1998) и обеспечивает перенастройку физиологи-
ческих функций при изменениях условий среды,
направленную на сохранение гомеостаза (McEwen,
Wingfield, 2003). Острый стресс и стресс на корот-
ких временных интервалах в ряде случаев способ-
ны приводить к усилению иммунных функций
(Dhabhar, 2009). Однако на длительных времен-
ных интервалах хронический стресс имеет нега-
тивное влияние на системы как репродукции, так
и иммунитета (Wingfield, Romero, 2001; Romero,
2002; Nelson et al., 2002; Padgett, Glaser, 2003).

Мы ожидали, что при SD режиме в отсутствие
зимних стрессоров уровень глюкокортикоидов
будет понижен по сравнению с LD. Однако в экс-
перименте мы наблюдали повышенный уровень
глюкокортикоидов у SD самцов хомячков. Повы-
шенный уровень стрессированности проявился
на фоне более высокого у SD самцов удельного
метаболизма покоя и максимального удельного
метаболизма (SMMR) и, возможно, связан с
функционированием организма по зимнему сце-
нарию. Вполне вероятно, что повышенный уро-
вень глюкокортикоидов нивелировал непосред-
ственный эффект короткого светового дня на си-
стему гуморального специфического иммунитета
самцов хомячков. Усиление иммунитета при ко-
ротком световом дне может быть обусловлено как
снятием репродуктивной нагрузки как таковой
(отсутствие конкуренции за ресурсы – энергети-
ческие и субстраты; Martin et al., 2004, 2006;
Greenman et al., 2005), так и механизмом зимнего
усиления (Nelson, Demas, 1996; Sinclair, Lochmiller,
2000) в условиях отсутствия зимних стрессоров. В
нашем случае отсутствие различий в иммуноре-
активности между SD и LD самцами могло быть
следствием того, что у LD самцов иммунореак-
тивность была подавлена активностью репродук-
тивной системы, а у SD самцов стрессом, обу-
словленным функционированием обменных
процессов по зимнему сценарию.
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Другими объяснениями отсутствия в экспери-
менте влияния долготы дня на специфическую
гуморальную иммунореактивность хомячков мо-
гут быть следующие.

1. Основным медиатором сезонных перестроек
репродуктивной системы принято считать мела-
тонин. Мелатонин вырабатывается эпифизом в
темное время суток, и его основная функция со-
стоит в преобразовании информации о продол-
жительности светлого времени в физиологиче-
ский сигнал. При этом значение имеет не ампли-
туда, а продолжительность секреции мелатонина
(Goldman, Nelson, 1993; Goldman, 2001). Рецепто-
ры мелатонина имеются и в клетках иммунной
системы, однако его влияние на иммунную си-
стему имеет видовую специфику и может быть
опосредовано влиянием репродуктивной актив-
ности (Martin et al., 2008). В нашем случае не ис-
ключено, что долгота дня, будучи сигнальным
фактором в отношении репродуктивной системы,
не была таковым непосредственно в отношении
системы специфического гуморального иммунитета.

2. Тестостерон и другие андрогены долгое вре-
мя рассматривались в качестве иммуносупрессо-
ров, поскольку гонадоэктомированные самцы де-
монстрировали тенденцию к более интенсивным
иммунным ответам по сравнению с интактными
(Klein, 2000). Действительно, в ряде случаев сни-
жение уровня циркулирующих в крови андроге-
нов на коротком дне сочеталось с ростом иммун-
ной активности (Nelson et al., 2002; Nelson, 2005).
Однако влияние андрогенов на иммунитет неод-
нозначно и может различаться в отношении раз-
ных систем иммунной защиты (Roberts et al.,
2004; Prendergast et al., 2005). Даже если тестосте-
рон и способен оказывать непосредственный ин-
гибирующий эффект на систему специфического
гуморального иммунитета, то остается вопрос,
при каких пороговых уровнях этот эффект прояв-
ляется. На фоне усиления репродуктивной функ-
ции на долгом дне в нашем эксперименте порог
реагирования системы специфического гумораль-
ного иммунитета, возможно, не был достигнут.

3. Гипотеза трейдоффа между репродукцией и
иммунитетом (Martin et al., 2004) предполагает
высокую стоимость активации и поддержания
иммунитета. Конкретные оценки энергетической
стоимости активации разных звеньев общей систе-
мы иммунной защиты организма сильно разнятся,
немногочисленны и противоречивы (Ksiażek et al.,
2003; Martin et al., 2008). Эти затраты имеют видо-
вую и ситуационную специфику, что накладывает
отпечаток на сезонную вариацию и низкую вос-
производимость оценок (Ksiażek et al., 2003).
К этому необходимо добавить, что снижение ме-
таболизма в некоторых случаях может быть ча-

стью самой стратегии защиты организма (Klasing,
2004). В своем исследовании мы исходили из
предположения о высокой стоимости активации
гуморального специфического иммунитета (De-
mas et al., 1997; Svensson et al., 1998; Ilmonen et al.,
2000; Ots et al., 2001; Hanssen et al., 2004; Muehlen-
bein et al., 2010; см. критику у Ksiażek et al., 2003;
McKean, Lazzaro, 2011). Если в действительности
стоимость продукции антител при повторной им-
мунизации SRBC невысока, то нет серьезных ос-
нований ожидать проявления конфликта между
специфическим гуморальным иммунитетом и ре-
продукцией. Возможно, отличие SD от LD хо-
мячков следует искать среди индикаторов актив-
ности других систем иммунной защиты.

4. Принято считать, что признаки восстанов-
ления репродуктивной активности у фотопериодич-
ных грызунов начинают проявляться после 20 нед.
содержания на коротком световом дне (Prendergast,
Nelson, 2001; Prendergast et al., 2002). Это на 3 нед.
превышает продолжительность нашего экспери-
мента. Однако нельзя исключить, что у наших
самцов, 4 мес. содержавшихся при SD режиме, к
концу эксперимента на молекулярном уровне все
же могла начаться спонтанная активация репро-
дуктивной функции, сопряженная с подавлением
иммунной активности (Lincoln et al., 2005).

Резюмируя вышесказанное, нам представля-
ется, что более перспективным подходом в даль-
нейшем исследовании механизма влияния про-
должительности дня на иммунитет хомячка Робо-
ровского, как и других фотопериодичных грызунов,
может быть исследование изменений иммунной ак-
тивности в ситуации, когда эта активность моду-
лируется дополнительными воздействиями, на-
пример кастрацией самцов с последующей тера-
пией их андрогенами. При этом возникает
возможность исключить влияние как непосред-
ственно тестостерона, так и репродуктивной ак-
тивности в целом. Важным также представляется
исследование ответов и других систем (подси-
стем) иммунной защиты организма.
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Reproduction, humoral adaptive immunity, and stress: Effects of photoperiod 
manipulation on Roborovski dwarf hamsters (Phodopus roborovskii; Rodentia: Cricetidae).

N. Yu. Vasilievaa, A. M. Khrushchovaa, A. V. Kuptsova, O. N. Shekarovaa, K. A. Rogovina, *
aSevertsov Institute of Ecology and Evolution, RAS,

119071 Moscow, Leninsky pr. 33, Russia
*e-mail: krogovin@yandex.ru

We studied reproductive characteristics, secondary humoral immune responsiveness to sheep red blood cells
(SRBC), maximum (MMR) and resting (RMR) metabolic rates, and blood levels of stress hormones in Rob-
orovski dwarf hamster males kept at long day (LD: 16D : 8N) and short day (SD: 8D : 16N) conditions. We
assumed that under SD in a lab, the specific humoral immunity response would be higher due to the lack of
influence of winter physical stressors and food deficiency, while at LD the immune responsiveness to the an-
tigenic challenge would be suppressed by the tradeoff with activated reproduction. The results did not confirm
an enhancement of immune responsiveness in SD, although the reproductive activity was suppressed. SD
males had an increased mass-specific RMR, mass-specific MMR, and stress level. Nevertheless, an existence
of the tradeoff between humoral immunoresponsiveness and reproduction was indicated by GLZ models
analysis. Statistical models signify the negative effect on secondary immunoresponsiveness to SRBC of mid-
ventral gland size, the organ characterizing individual reproductive quality. Body mass free MMR also nega-
tively affected the secondary immunoresponsiveness. The latter could signify the tradeoff between maximal
aerobic performance and the immune function. Stress could be the most likely reason for the lack of the effect
of day duration on specific humoral immunoresponsiveness in dwarf hamster males. Other possible reasons
are also discussed.
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