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В.Г. Лозыченко, А.А. Захаров 
МОРФОМЕТРИЧЕСКИЕ ОСОБЕННОСТИ СЕЛЕЗЕНКИ  

БЕЛЫХ КРЫС, ВЫЯВЛЕННЫЕ ПРИ КОРРЕКЦИИ ИМУНОФАНОМ 
ИСКУССТВЕННОЙ ИММУНОСУПРЕССИИ НА ВТОРОЙ НЕДЕЛЕ ГЕСТАЦИИ 

ФГБОУ ВО «Луганский государственный медицинский университет  
имени Святителя Луки» Минздрава России, г. Луганск 

 
Целью исследования было изучение структурных преобразований селезёнки беременных крыс при иммуносупрессии и 

последующей иммуностимуляции на второй неделе гестации.  
Материал и методы. Исследование выполнено на 12 самках белых крыс второй недели гестации. Для создания имму-

носупрессивного состояния крысам однократно вводили метотрексат в дозировке 10 мг/м2 площади тела, а коррекция про-
водилась с применением имунофана по схеме. Крыс выводили из эксперимента в конце второго триместра беременности 
при соблюдении всех этических норм. Измеряли массу, объёмно-линейные и микроморфометрические параметры органа. 
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Для определения особенностей состояния иммунной системы было проведено определение концентрации медиаторов 
межклеточного взаимодействия IL-1β, IL-2, IL-6 и TNFα в плазме крови лабораторных животных. 

Результаты. Исследование показало, что изучаемое воздействие приводит к статистически достоверным изменениям 
морфометрических параметров селезёнки крыс в период беременности, а именно: отмечается уменьшение относительной и 
абсолютной массы органа, линейных размеров, объема, а также уменьшение всех микроморфометрических показателей в 
те же сроки наблюдения. Также отмечается снижение иммунологических параметров – концентрации медиаторов межкле-
точного взаимодействия в плазме крови белых крыс. 

Заключение. Результаты исследования указывают на активное участие данного органа в работе иммунных регулятор-
ных механизмов в организме во время гестации. 

Ключевые слова: селезёнка, иммуносупрессия, иммуностимуляция, гестация, крысы. 
 

V.G. Lozychenko, A.A. Zakharov 
MORPHOMETRIC FEATURES OF THE SPLEEN  

OF WHITE RATS DURING CORRECTION OF ARTIFICIAL  
IMMUNOSUPPRESSION BY IMUNOFAN AT THE SECOND WEEK OF GESTATION 

 
The aim of the study was to investigate the structural transformations of the spleen of pregnant rats during immunosuppression 

and subsequent immunostimulation at 2 weeks of gestation.  
Material and methods. The study was carried out on 12 female white rats of the second week of gestation. To create an immu-

nosuppressive state, rats were once injected with methotrexate at a dosage of 10 mg/m2 of body area, and correction was performed 
by using imunofan according to the scheme. The rats were excised at the end of the second trimester of pregnancy in compliance 
with all ethical standards. The mass, volume-linear and micromorphometric parameters of the organ were measured.  

The results of the study. The experiment showed that the studied effect leads to statistically significant changes in the morpho-
metric parameters of the rat spleen during pregnancy.  

Conclusion. The results of the study indicate the active participation of this organ in the work of immune regulatory mecha-
nisms in the body during gestation. 

Key words: spleen, immunosuppression, immunostimulation, gestation, rats. 
 
Неуклонный прогресс человечества, 

включающий масштабные интеграционные 
процессы в рамках глобализации, предполага-
ет интенсивную индустриализацию и урбани-
зацию общества, что, несомненно, сказывает-
ся на экологическом благополучии человека. 
В то же время в последние годы существенно 
расширился спектр инфекционных агентов, с 
которыми приходится сталкиваться населе-
нию. Многократно доказан негативный эф-
фект влияния разнообразных дезадаптирую-
щих факторов внешней и внутренней среды 
на гомеостаз организма [1]. В их числе и фи-
зиологическая иммуносупрессия, возникаю-
щая во время беременности и играющая клю-
чевую роль в её успешном течении. Иммун-
ная система подвергается ряду адаптаций, ко-
торые обеспечивают защиту от отторжения 
плода, но одновременно с этим делают орга-
низм уязвимым к инфекциям и другим пато-
логическим состояниям [7]. Селезёнка, явля-
ясь периферическим органом иммуногенеза, 
играет ключевую роль в процессах адаптации, 
обеспечивая специфический иммунный ответ 
[5]. Несмотря на многочисленные исследова-
ния, касающиеся клинико-лабораторных и 
морфо˗функциональных изменений структу-
ры селезенки при различных состояниях, ин-
формаций о строении иммунных органов в 
период беременности недостаточно, а данные 
о морфологической картине органа при де-
прессии и стимуляции иммунной системы 
полностью отсутствуют [8,9].  

В связи с вышеизложенным целью ис-
следования явилось изучение структурных 
преобразований селезёнки беременных крыс 

при иммуносупрессии и последующей имму-
ностимуляции в конце второй недели гестации. 

Материал и методы 
Эксперимент выполнен на 12 самках 

белых лабораторных крыс второй недели ге-
стации исходной массой от 210 до 250 гр. 
Животные содержались в стандартных усло-
виях вивария ФГБОУ ВО ЛГМУ им. Свт. Лу-
ки Минздрава России. Подробная схема экс-
перимента, материал и методы исследования 
были подробно описаны ранее [2-4,6]. Во 
время эксперимента строго соблюдались все 
действующие этические нормы при работе с 
лабораторными животными [12,13]. В каче-
стве иммуносупрессора однократно использо-
вался метотрексат (МТР) в дозе 10 мг/м2 пло-
щади тела. Коррекцию проводили путем 
внутримышечной инъекции иммуномодули-
рующего средства имунофан (ИФ) в дозиров-
ке 50 мкг/кг по схеме на 1˗е, 3˗и, 5˗е, 7˗е и 9-е 
сут после введения метотрексата. Крысы кон-
трольной группы получали 0,9 % раствор 
NaCl в эквивалентном объеме. В конце второй 
недели гестации крыс выводили из экспери-
мента путем декапитации с использованием 
эфирного наркоза в соответствии с современ-
ными этическими нормами. 

После извлечения селезёнки из брюшной 
полости орган взвешивали на торсионных ве-
сах, определяли относительную массу, измеря-
ли линейные размеры (длину, ширину, толщи-
ну). Объем определяли при помощи мерного 
цилиндра методом вытеснения дистиллиро-
ванной воды. Орган фиксировали в 10% рас-
творе нейтрального формалина и производили 
стандартную гистологическую проводку. Мик-
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ропрепараты изучались и фотографировались с 
помощью цифрового аппаратно-программного 
комплекса: проводилось измерение диаметров 
лимфатического узелка (ЛУ), площадей гер-
минативного центра (ГЦ), центральной арте-
рии (ЦА) и периартериальной зоны (ПЗ), раз-
меров мантийной и маргинальной зон. Мор-
фометрические измерения объектов проводили 
путём анализа полученных данных с помощью 
цифровых изображений в компьютерной про-
грамме АСКОН «Компас-3D 15.2», используя 
калибровочный файл, созданный с помощью 
фотографий объект-микрометра в одинаковых 
режимах съёмки. 

Для исследования иммунологических 
показателей у каждого животного при жизни 
осуществлялся забор крови из подвздошных 
сосудов. Для определения специфичности со-
стояния иммунной системы была установлена 
концентрация медиаторов межклеточного 
взаимодействия IL-1β, IL-2, IL-6 и TNFα в 
плазме крови белых крыс при помощи имму-
ноферментного анализа. 

Полученные данные были обработаны с 
использованием специализированного про-
граммного обеспечения «StatSoft Statistica 
v6.0» с применением методов непараметриче-
ской статистики. Для оценки статистической 
значимости различий использовался критерий 
Манна–Уитни (p<0,05). 

Результаты и обсуждение 
При исследовании иммунологических 

параметров было отмечено уменьшение кон-
центрации медиаторов межклеточного взаи-
модействия IL-1β на 3,24%, IL-2 на 3,06%, IL-
6 – на 3,94% и увеличение TNFα – на 4,04% в 
плазме крови экспериментальных животных в 
сравнении с данными контрольной группы 
после окончания введения метотрексата, что 
подтверждает развитие иммуносупрессивного 
состояния. 

В ходе исследования было установлено, 
что к концу второй недели беременности 
структура селезенки сохраняла основные 
морфологические черты, однако происходили 
изменения её органометрических и морфо-
метрических параметров.  

Так, в процессе изучения органометри-
ческих параметров отмечались статистически 
значимые отличия от данных контрольной 
группы (рис. 1). 

При исследовании микроморфометри-
ческих параметров установлено уменьшение 
диаметров лимфатических узелков на 5,15% и 
5,11%, уменьшение площади герминативного 
центра, периартериальной зоны и централь-
ной артерии на 5,08%, 6,69% и 5,92% (рис. 2). 

 
А 
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Рис. 1. Показатели органометрических параметров селезенки после 
окончания второй недели гестации при коррекции имунофаном 
метотрексат˗индуцированной иммуносупрессии: А – масса; Б – отно-
сительная масса; В – линейные размеры; Г – объем. Примечание: * 
статистически значимое отличие от контрольных данных (p<0,05). 
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Рис. 2 Фрагмент паренхимы селезенки лабораторных крыс в 
конце второй недели гестации: А – при коррекции имунофаном 
метотрексат˗индуцированной иммуносупрессии; Б – контрольная 
группа: 1 – лимфатический узелок; 2 – герминативный центр; 3 – 
периартериальная зона; 4 – мантийная зона; 5 – маргинальная 
зона; 6 – красная пульпа. Окраска: гематоксилин и эозин. При-
ближение: Zoom 18,5. Объектив Plan 10×. 
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Показатели ширины мантийной и мар-
гинальной зон снизились в те же сроки 
наблюдения на 6,24% и 6,74% (см. таблицу). 

Ряд предыдущих исследований селезён-
ки, проведенных при различных воздействи-
ях, показал, что она претерпевает значитель-
ные структурные изменения, сопровождаю-
щиеся отклонениями в её морфометрических 
показателях.  

Так, полученные результаты согласуют-
ся с данными Д.З. Цыренова и соавт. об ис-
пользовании азатиоприна, приводящего к им-
муносупрессивному эффекту на структуру се-
лезенки, заключающуюся в уменьшении массы 

лимфоидных структур и снижении пролифера-
тивной активности органа [10]. Исследование 
Л.А. Шарафутдиновой и соавт. показало, что 
при пероральном употреблении наночастиц 
диоксида титана у крыс происходит уменьше-
ние площади белой пульпы со снижением чис-
ла клеток и их плотности распределения в се-
лезенке на фоне гиперпластической реакция с 
расширением размеров герминативных цен-
тров лимфоидных узелков и повышением чис-
ла макрофагов в красной пульпе. Авторы свя-
зывают этот факт с уменьшением способности 
клеток к делению и увеличением активности 
процесса апоптоза [11]. 

Таблица  
Морфометрические показатели экспериментальных животных при коррекции имунофаном  

метотрексат˗индуцированной иммуносупрессии в конце второй недели гестации (M±m, n=6) 
Второй триместр 

Исследуемые 
группы SГЦ, мкм2 SЦА, мкм2 LМЗ, мкм LМрЗ, мкм SПА, мкм2 Dmax ЛУ,мкм Dmin ЛУ, мкм 

МТР+ИФ 21816,735± 
425,54* 

3831,59± 
51,2* 

122,225± 
0,55* 

145,09± 
0,46* 

10150,32± 
108,55* 

739,35± 
5,18* 

780,23± 
7,52* 

К 22984,84± 
269,54 

4072,94± 
57,43 

130,36± 
1,26 

155,59± 
2,41 

10878,36± 
283,52 

779,53± 
15,52 

822,26± 
9,11 

Примечание. SГЦ – площадь герминативного центра, SЦА – площадь центральной артерии; LМЗ и LМрЗ – ширина мантийной и марги-
нальной зон; SПА – площадь периартериальной зоны; Dmax и Dmin – диаметры лимфатического узелка.  
Статистически значимое отличие от контрольных данных (p<0,05). n – количество наблюдений. 

 
Таким образом, селезёнка крыс второй 

недели гестации активно реагирует на после-
довательное введение иммунотропных препа-
ратов – метотрексата и имунофана, что под-
тверждается статистически достоверными из-
менениями органометрических и микромор-
фометрических параметров белой пульпы. 

Выводы 
1. При коррекции искусственной имму-

носупрессии с помощью имунофана наблюда-

ется выраженная реактивность селезёнки 
крыс в конце второй недели беременности. 

2. Последовательное введение препара-
тов вызывало умеренное статистически зна-
чимое уменьшение изученных морфометри-
ческих показателей селезёнки в конце второй 
недели гестации, что может говорить о кор-
ректирующем влиянии иммуностимуляции на 
морфологическую картину органа в условиях 
иммуносупрессии.
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Целью исследования было изучение особенностей строения шишковидного тела экспериментальных животных при 

иммуностимуляции.  
Материал и методы. Исследование выполнено на 60 крысах зрелого возраста после введения имунофана. Крысы вы-

водились из эксперимента после применения препарата через 1, 7, 15, 30 и 60 суток. Изучались органометрические и мик-
роморфометрические параметры шишковидной железы.  

Результаты исследования. Полученные результаты указывают на активный ответ шишковидной железы на иммуно-
стимуляцию. Введение иммуностимулятора приводило к статистически значимому увеличению морфометрических пара-
метров шишковидной железы на поздних сроках наблюдения как на органном, так и светооптическом уровнях изучения, 
что может свидетельствовать о системной реакции органа на иммунотропное воздействие. 

Ключевые слова: шишковидное тело, крысы, имунофан. 
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STRUCTURAL FEATURES OF THE PINEAL BODY 

OF EXPERIMENTAL ANIMALS AT IMMUNOTROPIC EXPOSURE 
 
The aim of the study was to investigate the structural features of the pineal body of experimental animals during immunostimulation. 
Material and methods. The study was carried out on 60 mature rats after administration of imunofan. The rats were excised af-

ter administration of the drug after 1, 7, 15, 30 and 60 days. The features of the organometric and micromorphometric parameters of 
the pineal gland were studied.  


