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Нервові, гормональні, та нервовопептидні шляхи відносяться до основних механізмів 

передачі модулюючих сигналів від головного мозку до імунної системи. Нервова і 
гуморальна регуляція здійснюється за допомогою гормонів, нейромедіаторів та 
нейропептидів [1─3]. Нейромедіатори і нейропептиди досягають органів імунної системи за 
допомогою аксоплазматичного транспорту, тобто по аксонах симпатичних і 
парасимпатичних нервів. Парасимпатичні нервові  шляхи іннервації лімфоїдної тканини 
забезпечують регуляцію її функцій через медіатор ацетилхолін, а симпатичні нервові шляхи 
іннервації ─ через медіатор норадреналін [4─6]. Гормони виділяються ендокринними 
залозами безпосередньо в кров і доставляються до органів імунної системи. 

Функціональну активність лімфоїдної тканини регулюють пептиди гіпоталамусу та 
інші нейропептиди. Поряд з цим, виявлено дію імунорегуляторних пептидів, які 
продукуються тимусом і лімфовузлами на функціональну активність різних відділів 
головного мозку. Деякі автори [7, 8] припускають, що регулювальна роль нейропептидів на 
клітини, органи і тканини пов’язана зі зміною провідності імпульсів у нервових закінченнях 
за рахунок модуляції ефектів нейромедіаторів типу моноамінів. Існування в клітинах 
організму інформаційних молекул, які забезпечують взаємозв’язки в діяльності нервової та 
імунної систем вперше виявив Чіппенс, а Морозов і Хавінсон [7, 8] висунули гіпотезу, згідно 
якої в організмі людини і тварин є особлива система біологічних регуляторів, яка здійснює 
перенос специфічної інформації необхідної для нормального функціонування, розвитку і 
взаємодії клітин. Ці регулятори отримали назву “цитомедини” або “клітинні медіатори”. 
Вказані автори вважають, що вміст клітинних медіаторів у центральних органах імунної 
системи – тимусі  та сумці Фабриціуса – знаходяться під контролем гіпофізу. Це випливає з 
результатів досліджень [9], якими було встановлено, що видалення гіпофізу в курчат у 
перший день життя значно змінює стан клітинного та гуморального імунітету: зменшується 
маса тимусу та селезінки, а після введення таким курчатам цитомединів, виділених з 
передньої та середньої частини гіпофізу, значно зріс вміст Т- і В-лімфоцитів у крові. При 
цьому поліпептиди з задньої ділянки гіпофізу не викликали такого ефекту. Цитомедини на 
рівні міжклітинних взаємодій здійснюють зв’язок між нейрогуморальною регуляцією і 
геномом. Дія цитомединів на процеси диференціювання клітин відбувається у фазі G1 
клітинного циклу і спряжена зі збільшенням вмісту в клітині цАМФ. Вплив на проліферацію 
клітин, який пов’язаний з підвищенням концентрації цАМФ здійснюється у фазі G2. Зміна 
рівня цАМФ при впливі цитомединів супроводжується експресією специфічних для даної 
популяції клітин мембранних рецепторів. 

Клітини імунної системи містять рецептори до всіх нейропептидів і можуть 
виробляти ті ж самі нейропептидні гормони, які в свій час знаходили лише в мозку. Імунна 
система посилає сигнали мозку через медіатори, а мозок так само діє на імунну систему. 
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Дія гормонів, нейромедіаторів і пептидів безпосередньо на клітини відбувається при 
їх зв’язуванні з рецепторами клітини на мембрані, в цитоплазмі або ядрі. Існує дві основні 
клітинні регуляторні системи. Одна з них контролюється стероїдними гормонами. Вільні 
молекули цих гормонів дифундують у клітини і зв’язуються з цитоплазматичними 
рецепторами. Потім гормонорецепторний комплекс зв’язується з певними ділянками 
хроматину і впливає на синтез мРНК і певних білків. 

На відміну від переважно ядерних ефектів стероїдних гормонів, пептидні гормони і 
нейромедіатори взаємодіють з рецепторами, розміщеними на мембрані, і регулюють 
ферментні системи мембрани і цитоплазми. Це веде до зміни мембранної проникності для 
іонів кальцію. Вони поступають всередину, утворюють комплекс з білком кальмодуліном і 
активують аденілатциклазу і гуанілатциклазу. Ці каталізують утворення цАМФ і цГМФ, які 
в свою чергу запускають ланцюг ферментних реакцій, що впливають на функціональну 
активність клітини. Активацію системи цАМФ пов’язують з пригніченням функцій 
лімфоїдних клітин, а активацію системи цГМФ – зі стимуляцією їх функцій [10, 11]. 

Існує концепція про можливий вплив ендогенного ацетилхоліну на імунну відповідь. 
В основі імуностимулюючого впливу нейромедіатора може лежати його здатність 
посилювати продукцію IL-1, і можливо інтерферону. Відомо, що вказані гуморальні фактори 
здійснюють вплив на проліферацію і диференціацію клітин В-ланки імунітету. Вони 
сприяють утворенню зрілих В-лімфоцитів з пре-В-лімфоцитів і тим самим можуть 
стимулювати гуморальну імунну відповідь [12].  

Показана необхідність нейротропного фактору, виділеного з мозку, для розвитку В-
лімфоцитів [13]. Про це свідчить значне зниження кількості В-лімфоцитів у крові, селезінці і 
кістковому мозку мишей, з дефіцитом нейротропного фактору. Після застосування цього 
фактору зростав вміст внутрішньоклітинного вільного Ca2+ у В-лімфоцитах.  Можна 
припустити, що цей вплив відбувається через паракринні ефекти у кістковому мозку. Як 
відомо активовані макрофаги здатні продукувати подібний до виділеного з мозку 
нейротропний фактор при таких хворобах як розсіяний склероз або алергічна бронхіальна 
астма. Дослідження [14] показали, що нестимульовані моноцити переферійної крові також 
виділяють нейротропний фактор, а  IL-6 і TNF-α підвищують його секрецію в моноцитах.  

Імунна система здатна виробляти такі гормони, як кортикотропін, тиротропін, 
пролактин, соматотропін та інші. Більшість гормонів, що виробляються лімфоцитами, 
подібні до гормонів гіпофізу, проте регуляція їх виділення  дещо інша [15─17]. 

Було встановлено, що гормони гіпофізу мають здатність стимулювати, інгібувати або 
модулювати імунну відповідь. Плацентарні і гіпофізарні гормони також беруть участь у 
розвитку імунної системи. Деякі цитокіни, включаючи IL-1 α, IL-1 β, IL-2, IL-6, TNF-α, IFN-
γ, сприяють вивільненню гормонів з гіпофізу [18─20]. 

Всі імунні процеси протікають у нейроендокринному оточенні. Є дані, отримані в 
дослідах на гризунах, про наслідки дефіциту гормону росту (ГР), його впливу на кістковий 
мозок, тимус, функції Т-клітин, про стимулюючий вплив пролактину на імунну систему, 
взаємодію лімфоцитів з адренокортикотропним гормоном (АКТГ), кортикотропін рилізінг 
фактором (КРФ) і ендогенними опіоїдами [21─24]. Глюкокортикоїди (ГК) здатні 
пригнічувати імунну відповідь у фармакологічних дозах. У фізіологічних кількостях вони 
можуть, за певних умов, проявляти зворотну дію. Імуносупресивна дія ГК захищає організм 
від гіперфункції  імунної системи, що приводить до аутоімунних захворювань [25]. 

Зворотний зв’язок у нейроендокринній взаємодії здійснюється клітинами, які 
походять з лімфоцитів, через гіпоталамо-гіпофізарно-адреналову систему. Завдяки пусковій 
дії КРФ відбувається вивільнення стимулюючих або гальмуючих гіпофізарних гормонів, які 
впливають на органи-мішені [26─28]. 

 Принципово важливими виявилися результати, які стосуються нейротропної 
активності медіаторів імунітету. Показано, що такі медіатори, як інтерлейкін 1, інтерлейкін 
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2, інтерферон, тимозин, фактор некрозу пухлин, здатні регулювати функції центральної 
нервової системи [29─32]. 

До ділянок мозку, що модулюють інтенсивність імунної відповіді, відносять такі зони, 
як заднє гіпоталамічне поле, переднє гіпоталамічне поле, гіпокамп, ретикулярна формація 
середнього мозку, мигдалини. Але ключове положення в регуляції займає гіпоталамус. Він 
пов’язаний зі всіма ланками і дає початок еферентному шляху передачі центральних 
нейрорегуляторних впливів на імунокомпетентні клітини, які володіють відповідними 
рецепторами до нейромедіаторів, нейропептидів, а також до гормонів ендокринних залоз. 
Імунні і виділені з тканин цитокіни забезпечують зворотний зв’язок  у напрямку 
гіпоталамусу [10, 33].  

При пошкодженні мозку (особливо гіпоталамусу) відбуваються зміни у 
функціонуванні імунної системи. Пошкодження передньої ділянки гіпоталамусу діє 
супресивно на відповідь Т-лімфоцитів на дію мітогенів, активність NK-клітин, продукцію 
антитіл, зменшення кількості спленоцитів та тимоцитів. Пошкодження середньої ділянки 
гіпоталамусу приводить до зменшення кількості Т і В-лімфоцитів [15]. 

Особливу роль відіграють цитокіни, за допомогою яких імунна система „спілкується” 
з мозком. Їх виділяють лімфоцити і макрофаги.  Цитокіни викликають сонливість (IL 1), 
підвищують температуру тіла. Рецептори для різних цитокінів виявлені в різних ділянках 
мозку, але найбільша їх концентрація виявлена в гіпоталамусі  [15, 34, 35]. Цитокіни та їх 
рецептори відіграють важливу роль протягом ембріонального розвитку обох систем.   

Переважаючими ефектами цитокінів є стимуляція системи гіпоталамус-гіпофіз-
наднирники (НРА) і супресія системи гіпоталамус-гіпофіз-щитоподібна залоза (НРТ). А ось 
γ-INF інгібує НРА систему [10].  

Основним ефектом цитокінів є стимуляція звільнення гіпоталамічних кортикотропін 
─ рилізінг факторів. Цей ефект спостерігається після впливу IL-1 і IL-6 на гіпофіз [17, 36]. Це 
приводить до стимуляції кортикотропін-рилізінг фактору, який сприяє секреції АКТГ. І 
навпаки, глюкокортикоїди мають негативний зворотній зв’язок на синтез інтерлейкінів у 
клітинах імунної системи. Домінуючим ефектом IL-1 на вісь HPА є інгібування через 
центральний вплив на секрецію гонадотропін-рилізінг гормону. IL-1, TNF-α, INF-γ мають 
інгібуючий вплив на секрецію гормонів наднирників, впливаючи безпосередньо на рівні 
гіпоталамус-гіпофіз. IL-1α, IL-1β, TNF-α, INF (α, β, γ) стимулюють звільнення пролактину з 
попередників гіпофізарних клітин [35, 37─41]. 

З віком змінюються комунікації між імунною та нервовою системами. Цікавими 
виявилися дані [42] про вплив норадреналіну  і нейропептиду Y, як окремо, так і разом, “in 
vitro”, на такі функції як лімфопроліферація, активність натуральних кілерів (NK), 
звільнення IL-2 і TNF-α  лімфоцитами у зрілих (24 тижні), старих (72 тижні) і дуже старих 
(120 тижнів) мишей. Як відомо, нейропептид Y впливає на диференціацію Т-хелперів, 
активність NK, перерозподіл імунних клітин, а нейропептид Y здатний модулювати 
нейромодуляторний ефект інших нейромедіаторів [43]. У старих мишей спостерігали 
зниження проліферації, активності NK і  звільнення IL-2, та зростання TNF-α, не дивлячись 
на те, що у дуже старих мишей ці показники були більш близькі до показників у зрілих 
мишей. Ефект нейромедіаторів на ці функції змінювався залежно від віку тварин.  

Порівнюючи нервову та імунну системи, виявляється, що одні і ті ж білки виконують 
різні функції. Так, функція головного комплексу гістосумісності в нервовій та імунній 
системах  повністю відрізняються, так само білки, такі як остеопонтін, можуть виконувати 
різні функції в кістках, імунній системі й у мозку [7, 44, 45].  

Загалом, достатньо доказів підтверджують припущення, що нервова, ендокринна й 
імунна системи формують регуляторну сітку, що охоплює цілий організм і регулює всі 
функції, починаючи від запліднення до смерті. Зв’язок у цій сітці досягається шляхом 
іннервації, поширюється гормонами і цитокінами через кров і рециркулюють клітинами 
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імунної системи. Іннервація є двонаправленою, оскільки центральна нервова система 
відправляє сигнали до кожного органа і тканини в тілі й отримує зворотні сигнали через 
чутливі і блукаючі нерви.  

 
N. O. Salyuha 

 
 SOME ASPECTS OF IMMUNE AND NERVOUS SYSTEMS INTERACTION  

 
 S u m m a r y 
 

 In the review the new literature data regarding immune and nervous interactions have been represented. Role 
of cytokines, mediators and neuropeptides in interaction of these systems has been shown. The immune system 
and the nervous system maintain extensive communication. Neurotransmitters such as 
acetylcholine, norepinephrine and others modulate immune activity. Neuroendocrine hormones 
stimulate hormone regulate cytokine balance. The immune system modulates brain activity, 
including body temperature, sleep and feeding behavior. The nervous, endocrine, and immune systems 
form a regulatory network, which is fundamental to the normal development and function of individuals from 
conception till death. 
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