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РЕЗЮМЕ. Изучены и приведены последние научные данные по вопросам развития тимуса и его изменений 
в следствие воздействия этанола и коррекции тималином в ранний постнатальный период. Эксперименталь-
ные данные были взяты через одинаковые промежутки времени. Полученные данные существенно расши-
ряют и дополняют имеющиеся представления о строении тимуса крыс, развивавшихся в условиях нормы 
и после пренатальной и постнатальной этаноловой интоксикации, а также при иммунокоррекции тималином. 
Они показывают, что коррекция тималином в условиях пренатального и постнатального воздействия этано-
ла оказывает положительное влияние, и морфологические параметры тимуса близятся к норме. Степень 
выраженности этого эффекта зависит от длительности применения тималина. В данной статье впервые 
отражается динамика изменений морфометрических параметров тимуса, а также темпы прироста каждого 
из них. Эти данные доказывают иммуномодулирующее влияние тималина при одновременном воздействии 
этанола.
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ABSTRACT. The latest scientific data on the development of the thymus and changes due to the effects of ethanol 
and correction by thymalin in the early postnatal period were studied and presented. The experimental data took at 
the same intervals. The obtained data significantly expand and supplement the available ideas on the structure of 
the thymus of rats developed under normal conditions and after prenatal and postnatal ethanol intoxication, as well 
as with immunoregulation with thymalin. They show that correction with thymalin in prenatal and postnatal ethanol 
influence has a positive effect, and the morphological parameters of the thymus are approaching the norm. The 
degree of expression of this effect depends on the duration of application of thymalin. This article reflects for the first 
time the dynamics of changes in the morphometric parameters of the thymus, as well as the rate of growth of each of 
them. These data prove the immunomodulating effect of thymalin with simultaneous exposure to ethanol.
KEywoRDS: thymus; immune system; morphology; ontogenesis; ethanol; thymalin.

Тимус, центральный орган иммунной системы, во многом 
определяет не только состояние периферических органов 
иммуногенеза, но и выраженность защитных реакций всего 
организма. Среди причин, приводящих к иммунодефицитам, 

наиболее значимыми являются неблагоприятные экзогенные 
влияния различной этиологии в пренатальном периоде онто-
генеза, а также наличие патологии материнского организма. 
Употребление женщинами этанолсодержащих напитков в пе-
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риод беременности может приводить к иммунодефицитным 
состояниям у новорождённых детей [2, 3].

В конце ХХ — начале ХХI века появились работы, в кото-
рых показаны изменения, происходящие в тимусе и лимфа-
тических узлах, вследствие пренатального воздействия эта-
нола. Важной задачей является поиск средств для коррекции 
возникающих нарушений. Одним из известных препаратов 
является пептидный препарат тималин, полученный из тиму-
са. В практической медицине тималин применяется в лечении 
многих заболеваний, начиная с конца 70 годов прошлого века. 
В экспериментальных исследованиях показано, что введение 
тималина оказывает положительное влияние на ретикуляр-
ный эпителий и на лимфоидные компоненты тимуса. Описано 
усиление пролиферации и дифференцировки лимфоидных 
клеток при введении тималина лабораторным животным [3], 
но данных о влиянии тималина на строение тимуса разви-
вающегося организма при воздействии этанола в доступной 
литературе не обнаружено. Представляется актуальным 
экспериментальное исследование, посвящённое выяснению 
особенностей строения тимуса в раннем постнатальном пе-
риоде онтогенеза при воздействии этанола и на фоне имму-
нокоррекции тималином.

Материалы и Методы
Исследование выполнено на 140 крысах в возрасте 

от периода новорождённости до 21 суток постнатальной 
жизни. Животные были разделены на четыре группы. I группу 
составили животные, родившиеся от самок, ежедневный 
рацион которых на всём протяжении эксперимента составляли 
сухой комбикорм и питьевая вода. Во II, III и IV группы вошло 
потомство самок, получавших во время беременности 
и после её окончания сухой комбикорм и 15% раствор 
этанола в качестве единственного источника жидкости. 
Потомству самок III группы вводили тималин по следующей 
схеме: в первые пять суток постнатальной жизни ежедневно, 
а также на 7 и 14 сутки подкожно в дозе 40 мкг/м2 поверхности 
тела. Потомству крыс IV группы в эти же сроки вводили 
дистиллированную воду в адекватном объёме. Животные 
содержались в виварии СПбГПМУ в пластмассовых клетках 
размером 50 см × 30 см ×30 см, в сухом, отапливаемом поме-
щении с достаточным естественным и искусственным осве-
щением, при температуре +20–22 ºС. 

Для оценки развития тимуса рассчитывали показатели 
возрастной морфологии: абсолютный прирост (аП), энергию 
роста (ЭР) и темп прироста (ТП) [2].

аП определяли как разность между абсолютными значе-
ниями показателя в данный и предыдущий периоды:

аП = N2 – N1,

где N2 — абсолютное значение показателя в данный период; 
N1 — абсолютное значение показателя предыдущего периода.

ЭР рассчитывали, как отношение аП к истекшему проме-
жутку времени:

ЭР = аП / t2–t1,
где t2 и t1 — время (сут) истекшее между данным и предыду-
щим уровнем сравниваемых величин (7 суток).

ТП вычисляли как отношение между аП данного периода 
и абсолютным уровнем показателя предыдущего периода:

ТП = аП2 / N1 x 100%,

где аП2 — абсолютный прирост в данный период; N1 — абсо-
лютный показатель предшествующего периода.

В ходе эксперимента было установлено, что у крыс в пер-
вую неделю постнатального периода онтогенеза наблюдают-
ся наибольшие значения темпов прироста морфометрических 
показателей тимуса (табл. 1, рис. 1). Исключение составляют 
ТП линейных размеров правой доли, которые постепенно 
снижаются на протяжении всего периода наблюдений. Рост 
в длину левой доли тимуса происходит преимущественно в 
краниальном направлении. После иммунокоррекции, в тече-
ние первой недели постнатальной жизни начинается стиму-
ляция компенсаторных реакций, в большей степени в коре 
тимуса. 

Междольковые и внутридольковые сосуды расширены и 
полнокровны. В некоторых дольках видны точечные кровоиз-
лияния, преимущественно в КВ. В КВ встречаются и практи-
чески лишенные лимфоцитов участки (рис. 2).

Большинство CD3+-иммунореактивных клеток сосредото-
чено в наружной зоне КВ, несколько меньше их в МВ, а во 
внутренней кортикальной зоне их количество минимальное.

Вторя неделя жизни крыс характеризуется наименьшими 
показателями темпа прироста морфометрических парамет-
ров. Правая доля растет в каудальном направлении пре-
имущественно в этот промежуток времени. Также проявля-
ется тенденция к нормализации линейных размеров тимуса 
(табл. 2). Фиксируется улучшение количественных показате-
лей клеточного состава (рис. 3).

Рис. 1. Абсолютные значения количества клеток (Х ± Sx ) 
на площади 15 000 мкм2 среза тимуса крыс в возрасте 
7 суток при воздействии этанола и коррекции тималином
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Количество долек в левой доле — 18,4±0,7, в правой — 
16,9±1,0. Граница между корковым и мозговым веществом 
выражена четко.

CD3+ иммунореактивные клетки располагаются, главным 
образом, в наружной зоне КВ и МВ.

В первые две недели, при воздействии этанола, темпы  
прироста линейных размеров тимуса крыс, существенно  
превышают контрольные значения, а в течение третьей не-
дели — резко понижаются (табл. 3). Показано, что после 
 иммунокоррекции, в течение третьей недели начинает вос- 

Таблица 1
Морфометрические показатели тимуса крыс в возрасте 7 суток при воздействии этанола и коррекции тималином

Показатели возрастной морфологии

Средние значения абсолютный прирост Энергия роста Темпы прироста, %

абсолютная масса, г 0,0361±0,0013 0,0249 0,0036 222

Относительная масса 0,0041±0,0001 0,0023 0,0003 128

Длина тимуса, мм 5,34±0,36 1,6 0,2286 43

Ширина тимуса, мм 3,46±0,09 1,45 0,2072 72

Длина левой доли, мм 5,28±0,08 3,04 0,4343 136

Ширина левой доли, мм 1,95±0,10 0,68 0,0971 54

Длина правой доли, мм 4,37±0,18 3,10 0,4429 244

Ширина правой доли, мм 1,74±0,07 0,9 0,1286 107

Таблица 2
Морфометрические показатели тимуса крыс в возрасте 14 суток при воздействии этанола и коррекции тималином

Морфометрические параметры
Показатели возрастной морфологии

Средние значения абсолютный прирост Энергия роста Темпы прироста, %

Абсолютная масса, г 0,0697±0,0009 0,0336 0,0048 93

Относительная масса 0,0048±0,0002 0,0007 0,0001 17

Длина тимуса, мм 7,38±0,29 2,04 0,2914 38

Ширина тимуса, мм 4,73±0,18 1,27 0,1814 38

Длина левой доли, мм 6,93±0,07 1,65 0,2357 31

Ширина левой доли, мм 2,58±0,02 0,63 0,0900 32

Длина правой доли, мм 5,84±0,24 1,47 0,2100 34

Ширина правой доли, мм 2,53±0,04 0,79 0,1129 45
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сосуды расширены, однако избыточного кровенаполнения 
в них не наблюдается.

CD3+ иммунореактивные клетки в наибольшем количе-
стве присутствуют в наружной зоне КВ и МВ, а наименьшее 
их содержание отмечается во внутренней кортикальной 
зоне.

Исходя из полученных экспериментальных данных, 
можно сделать вывод, что иммунокоррекция тималином 
во время алкогольной интоксикации дает положительные 
изменения в морфологических характеристиках тимуса 
крыс, по сравнению с тимусом крыс, которым вводился 
только этанол.

Так, на 7 сутки жизни в тимусе крыс наблюдается тенден-
ция к нормализации клеточного состава, особенно выражен-

Рис. 2. Расширенный сосуд (1) и практически лишенный лимфо-
цитов участок (2) в коре тимуса крысы на 7 сутки жизни 
при воздействии этанола и коррекции тималином. Ок­
раска: гематоксилин­эозин. Увеличение: об. 40, ок.
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Рис. 3. Абсолютные значения количества клеток (Х ± Sx ) 
на площади 15 000 мкм2 среза тимуса крыс в возрасте 
14 суток при воздействии этанола и коррекции тималином

Таблица 3
Морфометрические показатели тимуса крыс на 21 сутки жизни при воздействии этанола и коррекции тималином

Морфометрические параметры
Показатели возрастной морфологии

Средние значения абсолютный прирост Энергия роста Темпы прироста, %

абсолютная масса, г 0,1289±0,0018 0,0592 0,0085 85

Относительная масса 0,0048±0,0002 0 0 0

Длина тимуса, мм 6,64±0,29 1,30 0,0928 24

Ширина тимуса, мм 2,56±0,017 0,14 0,0100 4

Длина левой доли, мм 6,61±0,30 1,33 0,0950 25

Ширина левой доли, мм 2,56±0,017 0,61 0,0436 31

Длина правой доли, мм 6,02±0,24 18 0,0257 3

Ширина правой доли, мм 2,55±0,18 0,02 0,0029 0,8

станавливаться клеточный состав мозгового вещества  
(рис. 4).

В левой доле определяется в среднем — 17,6±1,2 долек, 
а в правой — 17,3±1,3, их площадь увеличивается. В обла-
сти полюсов тимуса дольки имеют, как правило, меньшую 
площадь, чем в центральной части органа. Корково-мозго-
вая граница в большинстве долек выражена, но в отдельных 
дольках стёрта.

Тимусные тельца мелкие, их количество не превышает 2 
в дольке и составляет в среднем 1,78±0,29. Внутридольковые 
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ная — в корковом веществе. Усиление пролиферации, диф-
ференцировки лимфоидных клеток при введении тималина 
лабораторным животным описано ранее [3, 4]. Помимо акти-
вации компенсаторных реакций, необходимо отметить умень-
шение выраженности сосудистой реакции в нём, что являет-
ся одним из эффектов действия тималина [1].

На 14 сутки жизни у крыс при воздействии этанола 
и на фоне иммунокоррекции, абсолютная масса тимуса уве-
личивается, не достигая, однако нормальных значений. Темп 
прироста этого показателя выше, чем у крыс, которым тималин 
не вводился. Относительная масса и темп её прироста пре-
вышает нормальные показатели. Линейные размеры тимуса 
крыс, получавших этанол и тималин, не имеют статистически 
значимых различий по сравнению с нормой, однако темпы 
прироста этих параметров в 2 раз выше. Введение тималина 
приводит к увеличению количества долек в тимусе и корково-
мозгового индекса. Изменения в клеточном составе тимуса 
животных заключаются в увеличении количества клеток лим-
фоидного пула и клеток с фигурами митоза, за исключением 
больших лимфоцитов, содержание которых снижено в мозго-
вом веществе в 1,3 раза. При иммунокоррекции уменьшается 
количество ретикулярных эпителиоцитов, число дегенерирую-
щих клеток в корковом веществе становится меньше, в мозго-
вом — повышается.

Тималин уменьшает выраженность патологических со-
судистых реакций, вплоть до их исчезновения на 3 неде-
ле иммунокоррекции, а также положительные изменения 
наблюдаются в мозговом веществе, в увеличении числа 
малых лимфоцитов и снижении количества больших лим-
фоцитов, ретикулярных эпителиоцитов, дегенерирующих 
и делящихся клеток. В корковом веществе уменьшается чи-
сло малых лимфоцитов и возрастает количество РЭ. Также 
было подтверж дено [5], что повышается количество CD3+ 

клеток, и концентрируются они в мозговом и в корковом ве-
ществе тимуса.
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Рис. 4. Абсолютные значения количества клеток (Х ± Sx
) на площади 15000 мкм2 среза тимуса крыс в возрасте 
21 суток при воздействии этанола и коррекции тима­
лином
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