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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. 
 

A.A. Bolgarova, A.A. Zakharov 
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.  
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The results obtained indicate an active response of the pineal gland to immunostimulation. The injection of an immunostimula-
tor led to a statistically significant increase in the morphometric parameters of the pineal gland at late stages of observation at both 
the organ and light-optical levels of study, which may indicate a systemic reaction of the organ to immunotropic effects. 

Key words: pineal body, rats, imunofan, cytokines. 
 
В последнее время среди морфологов 

отмечается повышенный интерес к изучению 
морфофункциональных механизмов адаптации 
организма к изменяющимся условиям внут-
ренней и внешней сред [1]. Этот интерес обу-
словлен как расширением спектра научных 
возможностей исследователей, так и ростом 
количества факторов, влияющих на состояние 
гомеостаза, на фоне возросшей экологической 
нагрузки на население планеты. Эндокринно-
иммунная система, играющая ведущую регу-
ляторную роль в организме, реагирует на раз-
личные воздействия путем изменения соб-
ственной реактивности, зачастую проявляю-
щейся иммунной депрессией. Шишковидное 
тело, являясь центральным эндокринным орга-
ном, обладает определенным влиянием на ор-
ганы иммуногенеза [4]. Однако среди большо-
го массива информации о результатах клини-
ческих и лабораторно-инструментальных ис-
следований шишковидной железы научные 
труды, отражающие морфологические особен-
ности органа при внешних воздействиях, тем 
более при измененном состоянии иммунной 
системы, практически отсутствуют [2]. В связи 
с вышеизложенным целью исследования яви-
лось изучение особенностей строения шишко-
видного тела экспериментальных животных 
при иммуностимуляции. 

Материал и методы 
Исследование выполнялось на 60 зрелых 

белых беспородных крысах-самцах массой 
210-250 г. Иммуноактивное состояние модели-
ровали путём введения имунофана внутримы-
шечно по схеме в дозировке 0,7 мкг/кг массы 
тела. Экспериментальная группа включала в 
себя крыс зрелой группы, получавших одно-
кратно имунофан в дозе, приводящей к имму-
ностимулирующему эффекту [1].  

Группа контроля состояла из животных, 
получавших 0,9% раствор NaCl в эквивалент-
ном объеме по той же схеме. Животных выво-
дили из эксперимента путем декапитации под 
эфирным наркозом на 1-е, 7-е, 15-е, 30-е и 60-е 
сутки наблюдения. Забор органа осуществлял-
ся в одно время суток с учетом положений ди-
рективы 2010/63/EU Европейского Парламента 
и Совета Европейского Союза, а также требо-
ваний и рекомендаций «Руководства по содер-
жанию и использованию лабораторных живот-
ных» [3-5]. У крыс извлекали эпифиз с после-
дующей его фиксацией его в 10% растворе 

нейтрального формалина и подвергали стан-
дартной гистологической проводке. Срезы 
толщиной 5-7 мкм окрашивали гематоксили-
ном и эозином. Абсолютную массу органа из-
меряли с помощью аналитических весов ВЛА-
200, относительную – рассчитывали путем от-
ношения указанного параметра к массе тела 
животного. Объём эпифиза определяли мето-
дом вытеснения воды в градуированном ци-
линдре. Линейные размеры органа измеряли с 
помощью морфометрического комплекса, 
включавшего микроскоп Olympus CX-41. Изу-
чали особенности строения эпифиза у крыс 
контрольной группы и после иммуностимуля-
ции: абсолютную и относительную массы, 
больший и меньший диаметры органа под 
микроскопом, объем. Оценивали микромор-
фометрические и иммунологические показате-
ли шишковидного тела. 

Полученные данные обрабатывали с ис-
пользованием лицензионной программы 
«StatSoft Statistica v.6.0». Результаты исследо-
вания оценивали нормальным законом распре-
деления с помощью критерия Шапиро–Уилки. 
Достоверность различий между показателями 
определяли с помощью критерия Стьюдента-
Фишера (р<0,05). 

Результаты и обсуждение  
На светооптическом уровне у животных 

контрольной группы отмечены изменения изу-
ченных показателей, соответствующие воз-
растным особенностям органа (табл. 1). 

После окончания применения иммуно-
стимулятора было отмечено статистически 
достоверное увеличение концентрации цито-
кинов в плазме крови во все сроки наблюде-
ния: уровень IL-1β возрастал на 6,30%, 
10,06%, 7,40%, 8,11% и 15,58% соответствен-
но 1-е, 7-е, 15-е, 30-е и 60-е сутки наблюдения 
относительно данных контрольных групп жи-
вотных (табл. 2). Аналогично изменялись и 
другие показатели медиаторов межклеточного 
взаимодействия: содержание IL-2 увеличива-
лось на 11,96%, 9,46%, 8,57%, 9,21% и 
11,36%; IL-6 – на 8,07%, 9,39%, 10,20%, 8,49% 
и 10,09% соответственно срокам наблюдения. 
В то же время концентрация фактора некроза 
опухолей альфа изменялась диаметрально 
противоположно: статистически значимое 
снижение показателя составило 6,26%, 8,09%, 
12,13%, 11,87% и 13,56% соответственно сро-
кам наблюдения. 
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Таблица 1 
Изменения морфометрических показателей пинеалоцитов эпифиза  

животных зрелого возраста контрольной группы в различные сроки наблюдения (M±m, n=6) 

Показатель Срок наблюдения, сутки 
1-е 7-е 15-е 30-е 60-е 

Абсолютная масса, мг 1,80±0,05 1,76±0,12 2,35±0,01* 2,34±0,01* 2,33±0,01* 
Относительная масса, 
мг/г 0,018±0,0006 0,021±0,0008 0,021±0,0001* 0,025±0,0001* 0,024±0,0009* 

Больший диаметр, мкм 218,86±3,66 251,97±5,26 292,11±6,71* 296,11±0,77* 298,71±1,17* 
Меньший диаметр, мкм 189,43±2,41 108,63±2,42 135,23±2,99* 147,56±1,72* 157,9±1,23* 

Объем, мм3 13988623,96± 
270709,44 

17573614,52± 
512187,11 

23104420,13± 
368576,09* 

25055526,52± 
173413,19* 

26740242,73± 
244243,28* 

* Статистически значимое отличие от контрольных данных (p<0,05) 
 

Таблица 2 
Показатели иммунограммы шишковидной железы  

животных зрелого возраста при иммуностимуляции в различные сроки наблюдения (M±m, n=6) 

Показатель Срок наблюдения, сутки 
1-е 7-е 15-е 30-е 60-е 

IL-1β,пг/мл 9,57±0,17 10,42±0,21 10,25±0,22* 10,23±0,05* 10,26±0,22* 
IL-2,пг/мл 7,49±0,07 8,09±0,02 7,54±0,21* 8,28±0,20* 7,89±0,15* 
IL-6,пг/мл 5,53±0,04 6,08±0,06 6,24±0,03* 6,2±0,23* 6,53±0,25* 
TNF-α,пг/мл 8,79±0,25 8,83±0,04 9,12±0,27* 9,38±0,24* 8,6±0,25* 

* Статистически значимое отличие от контрольных данных (p<0,05) 
 

Особенности строения эпифиза мозга 
крыс репродуктивного периода контрольной 
группы были подробно описаны ранее [3].  

Отличия изученных параметров от кон-
трольных данных были найдены на 15-е, 30-е 
и 60-е сутки после окончания введения имму-
ностимулятора. Увеличение абсолютной массы 
на 6,53%, 8,48% и 11,49%, относительной – на 
17,95%, 20,11% и 21,43%, повышение показа-
теля большего диаметра шишковидного тела 
на 6,43%, 8,63% и 9,62%, меньшего – 9,29%, 
9,69% и 10,35%, объема – 27,12%, 30,69% и 
33,48% относительно данных контрольной 
группы животных. На ранних сроках наблю-
дения (1-е и 7-е сут.) параметры статистиче-
ски значимо не различались. 

На светооптическом уровне достовер-
ные отличия от контрольных данных также 
наблюдались на 15-е, 30-е и 60-е сутки. Диа-
метры клетки увеличивались на 3,93%, 8,24%, 
13,15% и 7,04%, 9,37%, 10,54% соответствен-
но, аналогичные изменения коснулись и диа-
метров ядра как показателя функциональной 
активности клетки – на 4,49%, 7,23%, 9,74% и 
4,06%, 7,66%, 10,16% соответственно боль-
шему и меньшему показателям, содержание 
темных пинеалоцитов возросло на 3,43%, 
3,38% и 5,24% (рис.).  

Объёмные параметры клетки и её ядра 
возросли на 19,14%, 29,45%, 38,30% и 13,11%, 
24,28%, 33,18% относительно данных кон-
трольной группы животных. В то же время на 
1-е и 7-е сутки параметры статистически зна-
чимо не различались. 

По данным литературы нейрогумораль-
ная регуляция физиологических функций су-
щественно меняется в связи с ингибировани-
ем или активацией функций шишовидного 

тела. Так, В.М. Мадатова изучала влияние 
эпифиза мозга на гемокоагуляцию у живот-
ных в экспериментальных условиях [8].  

 

 
 

 
Рис. Участок шишковидной железы крысы на 15-е сутки наблю-
дения:  А – контрольной группы, Б – при иммуностимуляции: 1 – 
темный пинеалоцит, 2 – ядро темного пинеалоцита, 3 – светлый 
пинеалоцит, 4 – ядро светлого пинеалоцита, 5 – «мозговой пе-
сок». Окраска: гематоксилин-эозин. Увеличение: приближение: 
Zoom 18,5; объектив: PlanCN 40x/0.65 ∞/0.17/FN22. 

 

Различные экспериментальные условия 
ускоряют процесс гемокоагуляции. Гиперкоа-
гуляция наблюдалась у эпифизэктомирован-
ных животных. Установлено, что чередование 
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повышенной активности мелатонинобразова-
тельной функции эпифиза мозга и ее ингиби-
рования меняет образование тропных рили-
зинг-факторов ядер гипоталамуса и тропного 
гормонообразования в гипофизе. Это играет 
решающую роль в суточном ритме физиоло-
гических процессов. Также доказано, что ин-
гибирование синтеза мелатонина сопровожда-
ется снижением интенсивности гуморальных 
и клеточных иммунных ответов [9]. 

С другой стороны, Regina P. Markus et al. 
(2007) указывают на факт связи ночного выбро-
са мелатонина и повышенной выработки IL-2 Т-
хелперными лимфоцитами, что оказывает им-
муностимулирующий эффект [10]. В противном 
случае высвобождение TNF-α из активирован-
ных макрофагов подавляет ночной выброс ме-
латонина, обеспечивая полноценную миграцию 
клеток и подавляя выработку IL-2. Таким обра-
зом, виртуальная ось организма между иммун-
ной системой и шишковидной железой, участ-

вующая в выработке мелатонина шишковидной 
железой и иммунокомпетентными клетками, 
является неотъемлемым участником врожден-
ного иммунного ответа. 

Выводы 
1. Полученные результаты позволяют 

судить о высокой реактивности шишковидно-
го тела крыс зрелого возраста в условиях им-
муностимуляции. 

2. Введение иммуностимулятора стати-
стически значимо увеличивало морфометри-
ческие параметры шишковидной железы на 
поздних сроках наблюдения на органном и 
светооптическом уровнях изучения, что сви-
детельствует о возможной системной реакции 
органа на иммунотропное воздействие. 

3. Отсутствие достоверных отличий 
изученных показателей на ранних сроках 
наблюдения, по-видимому, связано с фарма-
кодинамическими свойствами препарата, 
имеющего фазность действия. 
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