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Вопросы общей патологии

Проблема иммунодефицитных состояний в на-
стоящее время является одной из самых острых и 
актуальных в медицине: при отсутствии или недо-
статочном функционировании одного из звеньев 
иммунной системы происходят адаптационно-
компенсаторные преобразования других органов 
данной группы [11]. Одним из путей их исследо-
вания является создание экспериментальных 
моделей иммунодефицитного состояния, таких 
как тим- и спленэктомия, воздействие цитостати-
ков, иммунодепрессантов, в том числе стероид-
ных препаратов, радиоактивное облучение и т. д. 
[10, 13]. 

Спленэктомия как модель иммунодефицитного 
состояния является адекватной для исследова-
теля, так как при достаточной высокой частоте 
выполнения данной операции в клинике имеется 
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возможность её воспроизведения в эксперименте 
для реализации поставленных задач [5]. И хотя 
селезенка не является жизненно важным органом, 
её удаление серьезно сказывается на состоянии 
здоровья пациентов. Часто временное улучше-
ние сменяется развитием иммунодефицитного 
состояния [5, 7], которое подтверждено экспери-
ментально и обозначается в литературе как «пост-
спленэктомический гипоспленизм» [4, 14, 17]. Его 
признаками являются уменьшение иммунологиче-
ской резистентности организма, возможность раз-
вития молниеносных инфекций, увеличение забо-
леваемости острыми и хроническими вирусными и 
бактериальными инфекциями на протяжении всей 
дальнейшей жизни человека [4, 17]. 

Не все аспекты исследуемой проблемы имеют 
окончательное решение. Данные научной лите-
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ратуры об иммунологической реактивности орга-
низма после спленэктомии весьма противоречи-
вы [8, 9, 16]. Поэтому всестороннее исследование 
морфофункционального состояния тимуса и лим-
фатических узлов как органов центрального и пе-
риферического звеньев иммунитета в норме и при 
спленэктомии является важным и перспективным 
направлением современной иммуноморфологии, 
востребованным практической медициной. 

Цель работы – изучение морфофункциональных 
преобразований лимфатических узлов и тимуса 
крыс в сроки от одних суток до одного года после 
спленэктомии и определение степени влияния 
спленэктомии на структурные преобразования 
вилочковой железы и брыжеечных лимфатиче-
ских узлов. 

МАТЕРИАЛ И МЕТОДЫ

Экспериментальными животными послужили 120 
половозрелых нелинейных обоеполых белых 
крыс массой 120–180 г. Животные были разделе-
ны на 9 групп по 6 животных в каждой. Первая 
группа (сравнения) – интактные крысы, осталь-
ные группы – животные с длительностью экспе-
римента 1, 7, 14, 21, 28, 90, 180, 270, 360 суток 
после спленэктомии. Каждой группе соответство-
вала контрольная группа (с ложной операцией). 
Все экспериментальные вмешательства на жи-
вотных и эвтаназия проводились при обезболи-
вании. Спленэктомия выполнялась при верхней 
срединной лапаротомии. 

Продольные и поперечные парафиновые срезы 
брыжеечных лимфатических узлов и тимуса, из-
готовленные по стандартным методикам и окра-
шенные гематоксилином и эозином, изучались с 
использованием светового и цифрового микро-
скопов. По общепринятым морфометрическим 
методикам [1, 2] измерялись линейные параме-
тры и объемная плотность структур лимфатиче-
ского узла и тимуса (величина подкапсульного 

синуса (RПС), относительная площадь мозгового 
синуса (VМ), диаметр лимфоидных узелков (DЛ), 
их количество (NЛФ, NЛА), количество тимусных 
долек на срезе узла (NД), толщина коркового и 
мозгового вещества (DК и DМ), их объемные плот-
ности (VК и VМ), корково-мозговой индекс (IКМ), 
объемная плотность стромальных элементов, со-
единительной и жировой ткани (VС)) 

Полученные данные подвергали статистической 
обработке с использованием пакета прикладных 
программ Statistica 6.0.473.0. Значимость разли-
чий двух совокупностей оценивали с использо-
ванием t-критерия Стьюдента. Различия считали 
статистически значимыми при p < 0,05.

РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБСУЖДЕНИЕ

После экспериментальной спленэктомии в бры-
жеечных лимфатических узлах происходят опре-
деленные морфологические преобразования, 
затрагивающие систему синусов узла, стромаль-
ные и лимфоидные компоненты. Лимфатические 
узлы имели инфильтрированную лимфоцитами 
капсулу. Наблюдалось увеличение линейных па-
раметров синусов лимфоузла. Уже на 28-е сутки 
отмечалось расширение подкапсульного синуса 
лимфатического узла в четыре раза, в то время 
как относительная площадь мозгового синуса 
существенно снижалась за счет густого засе-
ления её клетками лимфоидного ряда и отеком 
стромальных элементов. Через 90 суток после 
спленэктомии толщина подкапсульного синуса 
возрастала в три раза, а к девятому месяцу она 
вдвое превышала контрольные показатели. Ана-
логичные изменения в пределах хорошо очерчен-
ных вокругузелковых синусов происходили толь-
ко в течение 1 месяца после операции (табл. 1).

Существенным преобразованиям подвергалось 
корковое вещество брыжеечных лимфатических 
узлов, возникали качественные и количествен-
ные изменения лимфоидных узелков (табл. 1). 

Таблица 1. Морфометрические параметры структур лимфатического узла после спленэктомии

Группы с длительностью 
эксперимента NЛФ, ед. NЛА, ед. DЛ, мкм RПС, мкм VМ, %

Группа сравнения 12,00 ± 0,08 7,00 ± 0,07 381±6,2 21,00 ± 0,20 33,40 ± 4,00

1 сутки 13,95 ± 1,12* 6,00 ± 0,71 206,57 ± 1,58* 11,16 ± 5,30* 40,10 ± 1,80*

28 суток 11,53 ± 1,17 4,33 ± 0,64* 241,95 ± 1,84* 8,81 ± 9,32* 29,81 ± 2,36*

90 суток 23,00 ± 0,10* 6,00 ± 0,05 250,9 ± 9,8* 61,00 ± 2,10* 39,90 ± 4,50*

180 суток 21,00 ± 0,09 6,50 ± 0,07 253,3 ± 12,1 56,67 ± 6,11* 26,76 ± 1,49*

270 суток 23,00 ± 0,08 8,00 ± 0,07* 257,2 ± 11,1 43,00 ± 0,45* 29,73 ± 1,30*

360 суток 18,92 ± 1,77* 10,27 ± 0,96* 269,98 ± 9,99* 26,04 ± 2,41* 29,81 ± 1,80

Примечание. Знаком * отмечены статистически значимые различия показателя (р < 0,05) по сравнению с предыдущим сроком.

Морфофункциональное состояние тимуса и лимфатических узлов после спленэктомии
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Так, в течение первого месяца после удаления 
селезенки их количество практически не возрас-
тало, но к третьему месяцу после операции уве-
личилось почти вдвое. Увеличение количества 
лимфоидных узелков в 2 раза с уменьшением их 
размеров на 32% наблюдалось и через 270 суток 
после удаления селезенки. Новообразованные 
лимфоидные узелки имели гораздо меньшие 
размеры (на 1/3 по отношению к группе сравне-
ния). Динамика количества лимфоидных узелков 
со светлым центром и их линейных размеров, а 
также изменение структуры мозгового вещества 
брыжеечных лимфатических узлов дают основа-
ние предполагать изменение их иммунной функ-
ции, которая на протяжении полугода после уда-
ления селезенки остается сниженной и только к 
концу года несколько возрастает. 

Удаление селезенки серьезно сказывается на 
морфологии не только брыжеечных лимфатиче-
ских узлов, но и тимуса. После спленэктомии ре-

гистрировалось значительное увеличение клеток 
эпителиоретикулоцитов кортикальной и субкапсу-
лярной зон. Заполненными кровью и значитель-
но расширенными были междольковые сосуды 
(рис. 1). Динамика морфометрических показате-
лей структур тимуса отражена в таблице 2.

Объемная плотность коркового вещества к 90-м 
суткам возрастала на 21%. Граница мозгового 
вещества становилась менее заметной, и его 
объемная плотность уменьшалась почти в три 
раза по сравнению с таковой у интактных жи-
вотных. Дольки вилочковой железы становились 
неровными, с прерывистым рядом премедулляр-
ных клеток, но более однородными по размерам. 
Большинство долек были мелкими, и только пя-
тая их часть – крупными. Имелась тенденция к 
уменьшению общего количества долек. Уже че-
рез 90 суток после удаления селезенки их число 
на срезе узла уменьшалось в два, а через 180 
суток – в три раза, между дольками появлялись 

Таблица 2. Морфометрические параметры структур тимуса после спленэктомии

 Группы 
с длительностью 
эксперимента

NД, абс. ед. DК, мкм VК, % DМ, мкм VМ, % VС, %

Группа сравнения 24,80 ± 1,15* 222,40 ± 22,64* 65,23 ± 2,39* 327,45 ± 38,12* 34,77 ± 2,38* 3,32 ± 1,95*

1 сутки 12,57 ± 0,86* 170,93 ± 13,70* 61,57 ± 1,60* 587,52 ± 32,00* 38,43 ± 1,62* 11,61 ± 0,89*

28 суток 12,05 ± 0,58 213,18 ± 18,10* 73,03 ± 0,81* 263,10 ± 25,00* 26,96 ± 0,80* 8,90 ± 0,40*

90 суток 11,97 ± 1,19 155,59 ± 15,21* 86,61 ± 0,70* 291,35 ± 30,85* 13,39 ± 1,79* 37,66 ± 2,01*

180 суток 7,50 ± 0,15* 100,85 ± 12,23* 92,03 ± 0,60* 132,20 ± 8,35* 7,97 ± 0,50* 39,70 ± 2,09*

270 суток 15,57 ± 0,90* 159,49 ± 16,92* 93,98 ± 0,80 226,78 ± 14,36* 6,02 ± 0,70* 42,88 ± 1,98*

360 суток 17,60 ± 1,10* 173,40 ± 9,90* 26,92 ± 1,50* 219,64 ± 14,90* 16,11 ± 0,85* 56,97 ± 1,80*

Примечание. Знаком * отмечены статистически значимые различия показателя (р < 0,05) по сравнению с предыдущим сроком.

        
                                             А Б
Рис. 1. Междольковые сосуды тимуса группы сравнения (А) и через 28 суток после спленэктомии. Окраска гематок-
силином и эозином, ув. × 400 
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хорошо различимые соединительнотканные 
прослойки (рис. 2). Объемная плотность стро-
мальных элементов, соединительной и жировой 
ткани к 270-м суткам являлась достоверно уве-
личенной в три раза по сравнению с контролем. 
Отдельные дольки целиком замещались соеди-
нительной тканью. Разрастание жировой ткани 
отчетливо отмечалось по периферии органа. 
Капсула тимуса была также утолщена, более 
толстыми являлись междольковые прослойки. 
Выявленная картина разрастания жировой и со-
единительной ткани является типичной и для 
возрастной, и для акцидентальной инволюции 
органа. Под влиянием операционного стресса, 
связанного с удалением селезенки как значи-
мого периферического органа иммунитета, про-
исходит развитие акцидентальной инволюции 
органа даже у молодых животных. Поскольку 
удаление селезенки приводит к потере способ-
ности Т- и В-лимфоцитов к кооперативному 
взаимодействию и сопровождается уменьше-

нием числа лимфоцитов в тимусе, нарушается 
созревание и дифференцировка Т-лимфоцитов 
и формируется недостаточность иммунитета, в 
том числе и клеточного. Необходимо заметить, 
что на поздних сроках после спленэктомии на 
последствия акцидентальной инволюции неиз-
бежно наслаиваются возрастные изменения ти-
муса. Однако инволюция органа у контрольных 
животных происходит позднее и выражена в 
меньшей степени. 

У животных в течение эксперимента отмечено 
уменьшение массы железы. Так, к 180-м сут-
кам толщина коры уменьшалась на 55%, зна-
чительно сокращался и диаметр мозгового ве-
щества дольки – на 60%. Объемная плотность 
коркового вещества постепенно возрастала 
до 93,98 ± 5,90%, в то время как мозгового не-
прерывно уменьшалась почти в шесть раз до 
6,02 ± 0,20% по сравнению с контрольными по-
казателями – 34,77 ± 3,40%. 

 
                                             А Б 

В
Рис. 2. Паренхима тимуса белых крыс группы сравнения (А), через 90 суток (Б), через 270 суток (В). Разрастание 
соединительной и жировой ткани после спленэктомии. Окраска гематоксилином и эозином, ув. × 40 
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Тем не менее в сравнительном аспекте процент-
ное соотношение коры с мозговым веществом 
возрастало. Вычисленный корково-мозговой 
индекс, определяющий отношение количества 
коркового вещества к мозговому, имел прогрес-
сивную динамику и непрерывно увеличивался 
от 1,88 до 15,61 усл. ед., что свидетельствует о 
превышении массы коркового вещества над моз-
говым в 8 раз по сравнению с контролем (рис. 3). 
Эти данные подтверждают факт развития акци-
дентальной инволюции тимуса, которая в целом 
у молодых организмов является обратимой и мо-
жет подвергаться своевременной коррекции.

Таким образом, тотальное удаление селезенки, 
безусловно, влияет на изменение иммунологи-
ческого статуса организма. Полученные нами 
данные свидетельствуют о последствиях раз-
вития акцидентальной инволюции вилочковой 
железы, а именно об уменьшении размеров, о 
липоматозе и склерозе, вызывающих истощение 
функциональной активности железы. Инволюция 
тимуса после спленэктомии приводит к наруше-
нию нормального соотношения субпопуляций 
Т-лимфоцитов и антителогенеза В-лимфоцитами 
[12]. Местом пролиферации и дифференцировки 
Т-лимфоцитов наряду с тимусом является па-
ракортикальная область лимфатических узлов 
[15, 18]. Лимфатические узлы, являясь органа-
ми лимфоцитопоэза и депонирования протека-
ющей лимфы, местом протекания антигензави-
симой пролиферации и дифференцировки Т- и 
В-лимфоцитов в эффекторные клетки, образова-
ния клеток памяти, принимают активное участие в 
компенсаторной реакции после эксперименталь-

ной спленэктомии, поскольку одним из основных 
путей, по которым организм восполняет функции 
отсутствующего органа, является увеличение 
функциональной нагрузки на другие органы им-
мунной системы [3, 6]. 

Несмотря на относительное разнообразие ком-
пенсаторных изменений, происходящих в лимфо-
узлах после спленэктомии, их явно недостаточно, 
и отсутствие селезенки сохраняет опасность раз-
вития хронической иммунной недостаточности, 
что требует соответствующей иммунотерапии. 
Представленные результаты показывают важ-
ность и необходимость дальнейших клинических 
и экспериментальных исследований влияния 
спленэктомии на организм.

ВЫВОДЫ

1. Спленэктомия у экспериментальных животных 
приводит к развитию акцидентальной инволюции 
тимуса с уменьшением его размеров, липомато-
зом и склерозом, при которых возникают атрофи-
ческие явления органа. 

2. В брыжеечных лимфатических узлах после 
удаления селезенки происходит перестройка 
структуры, направленная на частичную компен-
сацию иммунодефицитного состояния организма. 

3. Изменение морфологической структуры тимуса 
и брыжеечных лимфоузлов позволяет предполо-
жить необходимость стимуляционного воздей-
ствия на них с целью своевременной профилак-
тики развития иммунодефицитного состояния, 
вызванного акцидентальной инволюцией тимуса.
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Рис. 3. Изменение корково-мозгового индекса вилочковой железы в зависимости от сроков эксперимента 
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