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АНАЛІЗ ЛЕЙКОЦИТАРНОЇ ФОРМУЛИ 
КРОВІ ЩУРІВ НА ТЛІ МОДЕЛЮВАННЯ 

СТРЕСУ ТА ЛІКУВАЛЬНО-
ПРОФІЛАКТИЧНИХ ЗАХОДІВ

Хронічний стрес залишається однією з найактуаль-
ніших проблем у сучасній біології та медицині через 
його здатність негативно впливати на імунну й ендо-
кринну системи, зокрема зумовлювати зміни у лейко-
цитарній формулі крові й призводити до імуносупре-
сії та запальних реакцій. У зв’язку з цим розроблення 
й впровадження ефективних лікувально-профілактич-
них комплексів набуває особливого значення для корек-
ції стрес-індукованих порушень. Метою дослідження 
було визначення впливу лікувального комплексу препа-
ратів на лейкоцитарну формулу крові щурів за умови 
пролонгованої дії звукового стресу. Матеріали та 
методи. У дослідженні використано 27 білих щурів-
самців лінії Wistar (2-місячного віку), розподілених на 
три групи (по 9 тварин у кожній): інтактну (1-ша 
група), із моделлю звукового стресу (2-га група) та 

із моделлю звукового стресу й додатковим застосу-
ванням лікувально-профілактичного комплексу (3-тя 
група). Тривалість експерименту становила 49 діб. 
Стрес моделювали за допомогою ультразвукового 
відлякувача (30–65 кГц), щоденно по 6 годин, з ком-
бінованим додаванням звуку чутного діапазону. Тва-
рини 3-ї групи отримували лікувально-профілактичні 
препарати перорально. У крові хвостової вени тва-
рин визначали кількість лейкоцитів та відсотковий 
вміст різних форм (нейтрофіли, лімфоцити, моно-
цити, еозинофіли). Статистичний аналіз результа-
тів проводили за допомогою t-критерію Стьюдента 
(р<0,01). Результати дослідження. У групі тварин 
із хронічним звуковим стресом встановлено суттєве 
збільшення кількості паличкоядерних (на 45,2 %) та 
сегментоядерних (на 34,5 %) нейтрофілів, зі зменшен-
ням вмісту лімфоцитів на 19,2 % та еозинофілів на 
44,3 % порівняно з інтактними щурами. Застосування 
лікувально-профілактичного комплексу сприяло нор-
малізації лейкоцитарної формули, наближаючи показ-
ники до рівня інтактних тварин. Висновки. Отримані 
дані свідчать про значну стресову дію комбінованого 
звуку (ультразвукового та чутного діапазону) на 
імунну систему щурів і доводять ефективність вико-
ристання лікувально-профілактичного комплексу для 
корекції стрес-індукованих змін у лейкоцитарному 
складі крові. Це відкриває перспективи для розро-
блення сучасних стратегій запобігання й лікування 
хронічного стресу та його негативних наслідків.
Ключові слова: хронічний стрес, лейкоцитарна фор-
мула, імуносупресія, лікувально-профілактичний комп-
лекс, щури.
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ANALYSIS OF LEUKOCYTE BLOOD 
FORMULA IN RATS UNDER STRESS 

MODELING AND THERAPEUTIC 
AND PREVENTIVE MEASURES

Chronic stress remains one of the most pressing issues 
in modern biology and medicine due to its capacity 
to negatively affect both the immune and endocrine 
systems, particularly by inducing changes in the blood 
leukocyte formula and leading to immunosuppression and 
inflammatory responses. Consequently, the development 
and implementation of effective therapeutic and 
prophylactic complexes are of paramount importance for 
correcting stress-induced disorders. Aim of the study. To 
determine the effect of a therapeutic drug complex on the 
blood leukocyte formula in rats subjected to prolonged 
acoustic stress. Materials and methods. The study 
included 27 male Wistar rats (2 months old), divided into 
three groups (9 animals in each): an intact group (Group 
1), a group exposed to acoustic stress (Group 2), and a 
group with acoustic stress plus additional administration 
of a therapeutic-prophylactic complex (Group 3). The 
experiment lasted for 49 days. Stress was modeled using 
an ultrasonic repeller (30–65 kHz), operated 6 hours 
daily, with the combined addition of sound in the audible 
range. Animals in Group 3 received the therapeutic-
prophylactic agents orally. Blood was collected from 
the tail vein to determine total leukocyte counts and the 
percentage of various leukocyte subtypes (neutrophils, 
lymphocytes, monocytes, eosinophils). Statistical analysis 
was performed using Student’s t-test (p<0.01). Results. 
In the chronic acoustic stress group, there was a notable 
increase in band neutrophils (by 45.2 %) and segmented 
neutrophils (by 34.5 %), accompanied by a reduction 
in lymphocyte levels by 19.2% and eosinophil levels by 
44.3%, compared to intact rats. Administration of the 
therapeutic-prophylactic complex helped normalize the 
leukocyte formula, bringing it closer to the parameters 
observed in intact animals. Conclusions. The findings 
indicate a significant stress effect of combined sound 
exposure (ultrasonic plus audible range) on the immune 
system in rats and confirm the efficacy of the therapeutic-
prophylactic complex in correcting stress-induced 
alterations in blood leukocyte composition. These results 
provide a promising basis for the development of modern 
strategies for the prevention and treatment of chronic 
stress and its adverse consequences.
Key words: chronic stress, leukocyte formula, 
immunosuppression, therapeutic-prophylactic complex, 
rats.

Хронічний стрес є одним із ключових чинни-
ків, що зумовлюють розвиток дисбалансу в імун-
ній та ендокринній системах, спричиняють зміни 
у складі лейкоцитів крові та в органних індек-
сах імунокомпетентних органів [1]. За даними 

дослідників, тривала дія несприятливих факторів 
зовнішнього середовища супроводжується пору-
шенням імунної толерантності, збільшенням син-
тезу специфічних антитіл, а також структурно-
функціональними змінами у лімфоїдних органах 
[2]. Водночас доведено, що хронічний стрес може 
не лише опосередковано впливати на імунну від-
повідь, а й запускати низку запальних реакцій 
у різних тканинах, зокрема у травному тракті [3].

Проте, попри значні напрацювання в експери-
ментальних дослідженнях, наявні дані свідчать 
про неоднозначність і неповну вивченість впливу 
хронічного стресу на якісно-кількісні характерис-
тики лейкоцитів крові та можливості фармаколо-
гічної корекції цих змін. Зокрема, залишається 
недостатньо з’ясованим, яким чином комплекс 
лікувально-профілактичних засобів може впли-
вати на регуляцію імунного статусу за умов про-
лонгованого звукового стресу. Виходячи з цього, 
дослідження впливу лікувального комплексу пре-
паратів на лейкоцитарну формулу крові у тварин за 
тривалого звукового стресу має важливе значення 
для розробки ефективних методів профілактики та 
лікування стрес-індукованих імунних порушень.

Мета даного дослідження. Оцінка впливу 
лікувального комплексу препаратів на лейкоци-
тарну формулу крові щурів на тлі моделювання 
стресу.

Матеріал та методи дослідження. Були про-
ведені експериментальні дослідження, в процесі 
яких було використано 27 щурах-самцях лінії 
Wistar стадного розведення, 2-х місячного віку. 
Тварин утримували у звичайних умовах віварію 
при природному освітлені та з вільним досту-
пом до води та їжі. На протязі всього періоду 
проведення експерименту були дотримані чітко 
мікрокліматичні умови навколишнього серед-
овища віварію : температура – (19-23°С) та воло-
гість – (50-75 %). Експериментальні дослідження 
проводили в лабораторії біохімії та віварію ДУ 
«Інститут стоматології та щелепно-лицьової 
хірургії Національної академії медичних наук 
України» (ДУ «ІСЩЛХ НАМН»). Усі експери-
менти на щурах проводилися за затвердженими 
в ДУ «ІСЩЛХ НАМН» стандартними операцій-
ними процедурами, розробленими відповідно до 
Методичних вказівок Фармакологічного Комітету 
МОЗ України та Міжнародних правил роботи 
з лабораторними тваринами [4, 5].

Тварин розподілили на три групи, по 9 тварин 
в кожній:

1 – інтактна (стандартний раціон віварію), n=9;
2 – модель звукового стресу, n=9;
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Таблиця
Лейкоцитарна формула крові щурів при хронічному стресі та після його профілактики, % (M±m)

Показники

Групи щурів

Нейтрофіли
Моноцити Лімфоцити Еозинофіли

Паличкоядерні Cегментоядерні

Інтактна група,
n=9 3,67±0,11 30,66±1,80 5,00±0,21 59,0±3,62 1,67±0,11

Хронічний стрес, 
n=9

5,33±0,44
р<0,001

41,24±2,61
р<0,001

4,83±0,31
р>0,1

47,67±2,77
р<0,01

0,93±0,07
р<0,001

Хронічний 
стрес+ЛПК,
n=9

3,48±0,22
р>0,1

р1<0,001

28,54±2,05
р>0,1

р1<0,001

4,33±0,52
р>0,05
р1>0,1

62,09±4,83
р>0,1

р1<0,001

1,56±0,09
р>0,1

р1<0,001
Примітка: р – достовірність відмінностей від показників в інтактній групі; р1 – достовірність відмінностей від показників 
у групі «хронічний стрес».

3 – модель звукового стресу + комплекс пре-
паратів, n=9. 

Тривалість моделювання патології склала два 
місяці.

Для моделювання стресу використовували 
ультразвуковий відлякувач шкідників LS-912 
(виробник «Leaven Enterprise», Тайвань), якій діє 
у чутному та ультразвуковому діапазонах і має 
частоту від 30 до 65 кГц, звуковий тиск 130 дБ, 
потужність 1,5 Вт на площе до 232 м2. За реко-
мендацією виробника пристрій є ефективний для 
знищення диких щурів, мишей та комах.

Звуковий стрес ультразвуком у щурів 2 і 3 груп 
здійснювали 5 днів, за виключенням вихідних, 
по 6 годин на день за схемою: 2 дні – використо-
вували ультразвук з частотою 30 кГц, наступні 2 
дні – 40 кГц, наступні 2 дні – 50 кГц, наступні 2 
дні – 60 кГц. Далі схему повторювали. Кожного 
дня до ультразвуку додавали чутний звук по 1 
годині за допомогою фіксації кнопки контролю 
звуку на відлякувачі. Пристрій встановлювали на 
одному рівні з клітинами зі тваринами на відстані 
3 м від них.

Профілактику препаратами 3-ій групі щурів 
проводили кожен день зранку шляхом перораль-
ного введення комплексу. 

Тривалість експерименту склала 49 днів. 
Перед евтаназією, яку здійснювали під тіопен-
таловим наркозом (40 мг/кг), тварин позбавляли 
корму проти ночі, залишаючи вільний доступ до 
води. Збирали кров з хвостової вени, у якій здій-
снювали підрахунок кількості лейкоцитів у камері 
Горяєва у мазку крові, що фарбували за методом 
Романовського. У 4 крайових ділянках фіксова-
ного мазка визначали різні типи лейкоцитів для 
лейкоцитарної формули: у 100 лейкоцитах визна-
чали відсотковий склад паличкоядерних і сегмен-
тоядерних нейтрофілів, моноцитів, лімфоцитів, 
еозинофілів [6]. 

При статистичній обробці отриманих резуль-
татів використовувалася комп’ютерна програма 
STATISTICA 6.1. для оцінки їхньої достовірності 
та похибок вимірювань. Статистично значущу 
відмінність між альтернативними кількісними 
ознаками з розподілом, відповідним нормаль-
ному закону, оцінювали за допомогою t-критерію 
Стьюдента. Різницю вважали статистично значу-
щою при р<0,01 [7].

Результати та їх обговорення. Склад лейко-
цитів крові є індикатором багатьох патологічних 
станів, у тому числі і реакції на вплив стресових 
факторів. Тому метою дослідження було визна-
чення лейкоцитарної формули крові щурів, яких 
піддавали тривалому звуковому стресу та призна-
чали профілактичні препарати (табл.). 

Тривалий вплив ультразвуку змінної частоти 
у комбінації зі звуком чутного діапазону викли-
кав у периферичної крові щурів 2-ої групи ней-
трофільний лейкоцитоз, а саме – збільшення 
кількості паличкодерних нейтрофілів на 45,2 %, 
а сегментоядерних – на 34,5 %. Крім того, три-
валий стрес призвів до лімфопенії – зменшення 
кількості лімфоцитів на 19,2 %, та еозинопе-
нія – зниження частки еозинофілів на 44,3 %. 
Встановлені еозинопенія, нейтрофільний лей-
коцитоз, лімфопенія в крові тварин 2-ої групи 
вказують на розвиток у них стресової імуносу-
пресії та запальних реакцій, що узгоджується зі 
зменшенням органного індексу тимусу і селе-
зінки. 

Введення профілактичного комплексу твари-
нам 3-ої групи попереджувало зрушення лейко-
цитарної формули крові, що були викликані три-
валою дією звукового стресу. Відсоткова частка 
паличкоядерних, сегментоядерних нейтрофілів, 
лімфоцитів та еозинофілів у периферичної крові 
щурів 3-ої групи нормалізувалась до рівня зна-
чень у інтактній групі.
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Висновки. 1. У щурів, яким моделювали про-
лонгований звуковий стрес із частотою 30–60 кГц 
протягом двох місяців, відзначено помітне зрос-
тання паличкоядерних нейтрофілів на 45,2% та 
сегментоядерних – на 34,5% у порівнянні з інтак-
тними тваринами, що супроводжувалося знижен-
ням вмісту лімфоцитів на 19,2% та еозинофілів 
на 44,3%. Ці зрушення в лейкоцитарній формулі 
крові свідчать про виражену стресову дію комбі-
нованого звуку (ультразвук + чутний діапазон).

2. Пероральне застосування лікувально-про-
філактичного комплексу під час моделювання 
хронічного стресу сприяло нормалізації відсотко-
вого співвідношення лейкоцитів у периферичній 
крові, зокрема зменшення частки нейтрофілів до 
показників інтактних тварин та збільшення лім-
фоцитів і еозинофілів. Це свідчить про здатність 
досліджуваних препаратів значною мірою кори-
гувати стрес-індуковані зрушення в імунній сис-
темі.

3. Отримані результати підтверджують доціль-
ність і ефективність використання лікувально-
профілактичного комплексу для корекції імунних 
порушень, викликаних тривалою дією звукового 
стресу. Застосування цих препаратів може стати 
підґрунтям для подальшої розробки сучасних 
стратегій профілактики й лікування хронічного 
стресу та його наслідків.
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