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Резюме. С помощью гистологических методов проведено исследование структурной организации тазовых и 
подвздошных лимфатических узлов в условиях роста экспериментальной злокачественной опухоли прямой киш-
ки. Спустя 11 месяцев после инстилляции канцерогена мы получили более чем у 90% животных диморфный рак. 
В исследуемых лимфатических узлах не выявлено изменений размеров зоны, ответственной за гуморальное зве-
но иммунитета, но преобразования цитологического состава указывают на наличие активных гиперпластических 
процессов. Отмечается увеличение относительной площади зоны, ответственной за клеточное звено иммунитета. 
Паракортикальная гиперплазия сопровождалась увеличением относительного количества низкодифференциро-
ванных форм лимфоидных клеток, ретикулярных клеток и макрофагов.
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Summary. "ere has been conducted the research of inguinal and mesenteric lymph nodes in the conditions of growth 
of experimental malignant tumor of rectum, carried out by means of histological methods. A�er 11 months of instillation 
of carcinogene we have obtained a dimorphous cancer in more than 90% of animals. In general, in studied lymph nodes the 
size of the area, responsible for humoral chain of immunity in conditions of growth of malignant tumors was not changed, 
but changes in the cytological composition indicate the presence of active hyperplastic processes in the area. In conditions 
of growth of malignant tumors of the rectum in the inguinal and mesenteric lymph nodes, the increase in the relative area 
of zone responsible for cellular immunity is increased. Paracortical hyperplasia was accompanied by increase in the relative 
number of poorly di#erentiated forms of lymphoid cells, reticular cells and macrophages.
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Колоретальный рак – распространенное заболева-
ние, удельный вес его среди всех злокачественных опу-
холей составляет 4-6% [7]. В общей структуре онкологи-
ческой заболеваемости в России рак ободочной кишки 
находится на 4-м месте, рак прямой кишки занимает 5-е 
место [3]. Ежегодно в нашей стране выявляется до 60 
тысяч новых случаев колоректального рака, при этом 
отмечается тенденция к росту заболеваемости [3].

В Новосибирской области в 2008-2009 годах в общей 
структуре заболеваемости злокачественными новооб-
разованиями рак прямой кишки занимал 7-е место и 
составлял 4,3-5%. В структуре смертности от онколо-
гических заболеваний по Новосибирской области рак 
прямой кишки находится на 5-ом месте.

Прогноз для больных раком прямой кишки зависит 
от многих морфологических факторов: гистологической 
формы и степени дифференцировки опухоли, уровня 
вовлеченности в опухолевый процесс подлежащих тка-
ней, наличия инвазии кровеносных и лимфатических 
сосудов, наличия и объема метастатического пораже-
ния регионарных лимфатических узлов, а так же харак-
тера реактивных изменений в лимфоидной ткани, не 
пораженных опухолью [2,4,6,7,8,10,12]. На ход развития 
заболевания влияют и особенности ультраструктурных 
преобразований отдаленных от первичной опухоли 
прямой кишки лимфатических узлов [8,9,10]. Изучение 
состояния последних играет важную роль в комплекс-
ной оценке общей реактивности организма в ответ на 
развитие злокачественной опухоли и его способности 
противостоять развитию эндотоксикоза и генерализа-
ции процесса.

Цель работы: выявление характерных особенностей 
структурной организации паховых и брыжеечных лим-
фатических узлов в условиях роста злокачественной 
опухоли прямой кишки.

Материалы и методы

В работе использовали половозрелых крыс-самцов 
линии Вистар в количестве 40 особей (НИИ клини-
ческой и экспериментальной лимфологии СО РАМН, 
Новосибирск). Все эксперименты выполнены в соот-
ветствии с «Правилами проведения работ с использо-
ванием экспериментальных животных», утвержденны-
ми приказом Минздрава СССР №577 от 12.08.1977 г. 
Эксперименты выполнены с соблюдением принципов 
гуманности, изложенных в директиве Европейского 
Сообщества (86/609/ЕС).

У крыс-самцов индуцировали эксперименталь-
ную опухоль толстой кишки путем интраректальных 
инстилляций химического канцерогена N-метил-N-
нитрозомочевины. Вводили по 4мг МНМ в 0,5мл изото-
нического раствора натрия хлорида один раз в неделю в 
течение 4 недель (всего 4 инстилляции) [11].

Экспериментальные группы: 1. интактные живот-
ные; 2. животные с индуцированной опухолью прямой 
кишки.

Выведение животных из эксперимента осуществля-
лась путем декапитации под эфирным наркозом на 11 
месяц после инстилляции канцерогена. Для гистологи-
ческого исследования забирали ткань опухоли, тазовые 
(каудальные) лимфатические узлы, правые и левые под-
вздошные лимфатические узлы, являющиеся по своему 
анатомо-топографическому расположению регионар-
ными лимфатическими узлами I и II порядка для орга-
нов малого таза. По стандартной гистологической ме-
тодике выполняли проводку материала, заливали объ-
екты исследования в парафиновые блоки, с которых де-
лали гистологические срезы толщиной 5-7 мкм. Срезы 
окрашивали гематоксилин-эозином и азур II-эозином. 
Гистологические препараты изучали на световых ми-
кроскопах NIKON Eclipse 50i (Япония), МБС-10 при 
увеличении 32, 400 и 1000 раз, с помощью окулярной 
тестовой системы производили морфометрию срезов 
и подсчет клеточных элементов в опухоли и отдельных 

структурно-функциональных зонах лимфатических 
узлов. Статистическую обработку данных проводили с 
помощью t-критерия Стьюдента для зависимых выбо-
рок и определяли значимость различий (р – стандарт-
ная ошибка среднего). Критический уровень значимо-
сти в данном исследовании принимался р<0,05.

Результаты и обсуждение

Спустя 11 месяцев после инстилляции канцерогена 
мы получили диморфный рак: сочетание умеренно диф-
ференцированной аденокарциномы и плоскоклеточно-
го ороговевающего рака. Опухоль была представлена в 
виде экзофитного бугристого образования на широком 
основании, в некоторых случаях – это была опухоль 
язвенно-инфильтративного характера, с распростране-
нием на кожу вокруг ануса. Микроскопически опухоль 
построена из укрупненных округлых клеток типа эпи-
телиальных с эксцентрично расположенными гиперх-
ромными ядрами, вакуолизацией цитоплазмы. Клетки 
строятся в железистоподобные структуры, а местами 
лежат солидными пластами. Железистые структуры 
разнокалиберные, неправильной формы, иногда – ки-
стозно расширены. Имеются участки опухоли с пло-
скоклеточной дифференцировкой, представленными 
солидными пластами и лентовидными структурами, 
встречаются «луковицы» ороговения и роговые кисты. 
Отмечается инфильтрирующий рост за пределы сли-
зистой в подслизистый и мышечный слои, а иногда – в 
окружающую жировую клетчатку.

В условиях развития индуцированной злокачествен-
ной опухоли прямой кишки в паховых лимфатических 
узлах экспериментальных животных выявлены следую-
щие структурные преобразования. Относительные раз-
меры герминативных центров вторичных лимфоидных 
фолликулов в правом и левом паховых лимфатических 
узлах выше показателей группы интактных животных: 
на 49,85% и на 61,87% соответственно. Доля мантийной 
зоны вторичных лимфоидных фолликулов так же уве-
личилась: на 57,17% в правом паховом лимфатическом 
узле и на 48,54% – в левом. В результате вышеописанных 
изменений удельные размеры вторичных лимфоидных 
узелков возросли относительно соответствующих пока-
зателей группы интактных животных: в правом органе 
– на 53,55%, в левом – на 55,67% (табл. 1).

Развитие злокачественной опухоли прямой киш-
ки у экспериментальных животных привело к изме-
нениям в клеточном составе герминативных центров. 
Относительное количество низкодифференцирован-
ных форм лимфоидных клеток, а именно лимфобластов 
и средних лимфоцитов, в правом и левом паховых лим-
фатических узлах увеличилось: на 47,74% и на 39,22% – 
количество лимфобластов; на 38,61% и на 24,96% – ко-
личество средних лимфоцитов. Удельное число малых 
лимфоцитов статистически значимо сократилось на 
20,42% в правом органе и на 14,31% – в левом (табл. 2).

В герминативных центрах правых паховых лимфа-
тических узлов отмечается увеличение доли клеток, на-
ходящихся на стадии митотического деления, на 49,14%. 
В левом органе имеется тенденция к увеличению коли-
чества митозов.

Морфометрические показатели первичных лим-
фоидных фолликулов паховых лимфатических узлов 
изучаемой экспериментальной группы животных ниже 
контрольных значений: в правом лимфатическом узле 
на 62,89%, в левом – на 54,06%.

В условиях роста злокачественной опухоли прямой 
кишки доля паракортикальной зоны в левом паховом 
лимфатическом узле статистически значимо увеличи-
лась на 25,98%, а в правом органе отмечается тенденция 
к увеличению. Изучение клеточного состава паракор-
тикальной зоны выявило увеличение относительного 
количества лимфобластов: на 53,92% в правом органе и 
на 57,62% – в левом. Параллельно возросло и удельное 
содержание средних лимфоцитов: на 60,23% в лимфати-
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ческом узле правой стороны и на 57,31% в лимфатиче-
ском узле левой стороны. Доля малых лимфоцитов со-
кратилась: на 11,74% в правом органе и на 13,02% – в 
левом (табл. 1, 2).

Макрофагальная активность в паракортикальной 
зоне выше соответствующих контрольных значений: 
на 51,67% в правом органе и на 55,68% – в левом. Доля 
ретикулярных клеток в паховых лимфатических узлах 
обеих сторон статистически значимо возросла: на 52,2% 
и на 55,52% соответственно.

Мозговые тяжи в исследуемых лимфатических узлах 
занимают меньшую площадь по сравнению с контроль-
ными значениями: в правом органе на 20,37%, в левом 
органе на 27,08%. Доля средних лимфоцитов в общей 
клеточной популяции мозговых тяжей паховых лим-
фатических узлов возросла: на 31,57% в правом органе 
и на 43,08% – в левом. Относительное количество зре-
лых лимфоцитов, наоборот, сократилось: на 25,53% и на 
31,51% соответственно.

Процентное содержание плазмобластов и незрелых 
плазмоцитов в мозговых тяжах правых паховых лим-
фатических узлов статистически значимо выше соот-
ветствующих контрольный значений: на 27,76% и на 
21,35%. Доля плазмобластов и незрелых плазмоцитов в 
общей клеточной массе мозговых тяжей паховых лим-
фатических узлов левой стороны так же увеличена по 
сравнению с показателями группы интактных живот-
ных: на 31,11% и на 12,31% соответственно. Удельная 
численность зрелых форм клеток плазматического ряда 
в правом органе сократилась на 8,16%, а в левом – зна-
чимо не изменилась (табл. 2).

Количество фигур митозов в мозговых тяжах право-
го и левого паховых лимфатических узлов выше кон-
трольных значений: на 31,12% и на 50,19% соответ-
ственно. Макрофагальная активность выше контроль-
ных показателей: на 43,92% (или в 1,78 раза, р<0,001) 
в органе правой стороны и на 33,71% (или в 1,51 раза, 

Таблица 1
Относительные площади структурно-функциональных зон паховых и брыжеечных 

лимфатических узлов самцов крыс линии Вистар в условиях роста экспериментальной 
злокачественной опухоли прямой кишки (M±m)%

Структурно-
функциональные
зоны

Группа 1,
правый и левый
паховые л/у

Группа 2,
правый и левый
паховые л/у

Группа 1,
первый и второй
брыжеечные л/у

Группа 2,
первый и второй
брыжеечные л/у

Герминативный центр 3,25±0,15
2,49±0,19

6,48±0,61*
6,53±0,48*

2,07±0,16
1,5±0,17

4,75±0,46*
3,92±0,22*

Мантийная зона 2,84±0,11
2,99±0,11

6,63±0,46*
5,81±0,38*

1,99±0,14
2,14±0,11

5,58±0,62*
5,49±0,58*

Вторичные лимфоидные
узелки

6,09±0,11
5,47±0,14

13,11±0,47*
12,34±0,36*

4,05±0,16
3,64±0,16

10,33±0,7*
9,42±0,9*

Первичные лимфоидные
узелки

9,54±0,25
10,85±0,41

3,54±0,27*
3,9±0,25*

7,87±0,29
8,23±0,32

4,81±1,21*
2,72±0,26*

Корковое плато 3,25±0,15
3,38±0,13

7,46±0,17*
7,64±0,23*

2,78±0,08
2,69±0,15

6,23±0,71*
5,36±0,53*

Паракортикальная зона 21,12±0,78
18,21±0,43

24,19±1,33
24,6±1,38*

25,99±1,15
22,55±0,99

37,48±2,86*
26,42±2,54

Мозговые тяжи 22,34±0,76
24,78±0,89

17,79±1,04*
18,07±1,03*

22,81±0,71
24,21±1,59

16,05±1,56*
25,21±4,33

Мозговые синусы 27,72±1,04
26,77±1,08

21,7±1,08*
22,53±0,95*

29,41±2,18
29,8 3±1,37

16,05±1,62*
23,49±3,17

Краевой синус 4,06±0,17
4,38±0,19

5,65±0,19*
5,41±0,18*

2,62±0,13
3,64±0,21

3,72±0,1*
3,05±0,42

Корковый промежуточный
синус

1,52±0,1
1,79±0,15

2,04±0,25
1,51±0,23

1,03±0,14
1,5±0,09

1,93±0,23*
1,71±0,2

Капсула и трабекулы 4,37±0,18
4,38±0,17

4,52±0,19
3,98±0,18

3,41±0,17
3,72±0,12

3,4±0,15
2,62±0,25*

Корковое вещество 40,0±1,1
37,91±0,98

48,31±1,35*
48,49±1,29*

40,69±1,86
37,1±1,62

58,86±3,6*
43,92±3,1

Мозговое вещество 50,05±0,84
51,54±0,83

39,49±0,98*
40,61±0,89*

52,23±1,78
54,04±1,62

32,1±2,02*
48,71±7,42

В-зависимая зона 41,22±1,36
44,48±1,41

41,89±1,42
41,96±1,36

37,52±2,09
38,77±2,09

37,42±3,5
42,71±5,7

Т-зависимая зона 24,29±0,89
21,44±0,39

31,65±1,46*
32,25±1,43*

28,72±1,17
25,24±0,94

44,07±3,7*
31,8±3,03*

Корк./мозг. индекс 0,79±0,02
0,73±0,08

1,22±0,01
1,19±0,11

0,78±0,02
0,69±0,1

1,83±0,32
0,9±0,07

Примечание:  ∗ - отличия статистически значимы в сравнении с интактными животными при р<0,05.

р<0,01) – левой сто-
роны (табл. 2).

Относительные 
размеры мозговых 
синусов в паховых 
лимфатических узлах 
обеих сторон сокра-
тились: на 21,72% 
с левой стороны и 
на15,84% – с правой. 
Доля средних лим-
фоцитов в общей 
клеточной популя-
ции мозговых сину-
сов правого пахового 
лимфатического узла 
статистически зна-
чимо увеличилась на 
20,45%, а в органе ле-
вой стороны имеется 
тенденция к увели-
чению. Процентное 
содержание малых 
лимфоцитов сокра-
тилось: на 18,02% в 
органе правой сторо-
ны и на 19,3% – левой 
стороны (табл. 1, 2).

О т но с и тел ь но е 
количество незрелых 
плазмоцитов в общей 
массе клеток мозго-
вых синусов выше со-
ответствующих кон-
трольных значений: в 
лимфатическом узле 
правой стороны на 
35,24%, и на 36,18% в 
лимфатическом узле 

левой стороны. Доля зрелых плазмоцитов в правом и 
левом паховых лимфатических узлах возросло: на 8,34% 
и на 13,06% соответственно (табл. 2).

В условиях роста злокачественной опухоли прямой 
кишки в мозговых синусах паховых лимфатических 
узлов отмечается увеличение макрофагальной активно-
сти: на 48,58%  в правом органе и на 34,19% – в левом.

Вышеописанные структурные преобразования пахо-
вых лимфатических узлов животных с эксперименталь-
ной злокачественной опухолью прямой кишки привели 
к статистически значимому увеличению относительной 
площади коркового вещества по сравнению с показате-
лями группы интактных животных: на 17,2% в правом 
органе и на 21,82% – в левом. Морфометрические по-
казатели мозгового вещества в паховых лимфатических 
узлах изучаемой экспериментальной группы животных 
сократились: на 21,09% в правом лимфатическом узле и 
на 21,21% раза – в левом (табл. 1).

Относительные размеры зоны, ответственной за 
рост и дифференцировку В-лимфоцитов в исследуе-
мых лимфатических узлах не претерпели статистически 
значимых изменений. Доля Т-зависимой зоны увели-
чилась: в правом органе на 23,25%, в левом органе – на 
33,52% (табл. 1).

Морфометрические характеристики брыжеечных 
лимфатических узлов в условиях роста индуцирован-
ной злокачественной опухоли прямой кишки следую-
щие. Относительные размеры герминативных центров 
вторичных лимфоидных фолликулов статистически 
значимо возросли: в первом брыжеечном лимфатиче-
ском узле на 56,42%, во втором – на 61,74%. Удельная 
площадь мантийной зоны вторичных лимфоидных 
узелков выше соответствующих контрольных значений: 
в первом органе на 64,34%, во втором органе на 61,02%. 
В итоге, доля вторичных лимфоидных фолликулов в 
первом брыжеечном лимфатическом узле увеличилась 



15

Сибирский медицинский журнал, 2012, № 2

на 60,79%, а во втором – на 61,36% (табл. 1).
Увеличение относительных размеров герминатив-

ных центров сопровождалось изменениями в их кле-
точном составе. В светлых центрах первого и второго 
органа возросла удельная численность низкодифферен-
цированных форм лимфоцитопоеза: лимфобластов – на 
43,42% и на 24,34%; средних лимфоцитов – на 26,32% и 
на 28,08%. Доля зрелых лимфоцитов статистически до-
стоверно сократилась: на 16,59% в первом лимфатиче-
ском узле и на 11,72% – во втором. Относительное коли-
чество макрофагов ниже соответствующих показателей 

группы интактных животных 
на 22,96%. В первом органе из-
учаемые параметры так же со-
кратились (табл. 2).

Удельное число клеток, на-
ходящихся на стадии митоти-
ческого деления, в герминатив-
ных центрах первого и второго 
брыжеечных лимфатических 
узлов увеличилось: на 24,88% и 
на 35,08% соответственно.

Относительная площадь 
первичных лимфоидных фол-
ликулов изучаемых лимфатиче-
ских узлов меньше соответству-
ющих показателей группы ин-
тактных животных: на 38,89% в 
первом органе и на 66,95% – во 
втором.

В условиях роста злокаче-
ственной опухоли прямой киш-
ки морфометрические показа-
тели паракортикальной зоны 
первого органа статистически 
значимо увеличены по срав-
нению с контрольными значе-
ниями на 30,66%, а во втором 
органе наблюдается тенденция 
к увеличению. В паракорти-
кальной зоне возросло отно-
сительное количество лимфо-
бластов: на 34,97% в первом 
органе и на 65,8% – во втором. 
Доля средних лимфоцитов так 
же увеличилась: на 47,65% и на 
59,4% соответственно. Рост от-
носительного количества низ-
кодифференцированных форм 
лимфоидных клеток сопро-
вождался сокращением доли 
зрелых лимфоцитов: на 6,56% 
в первом брыжеечном лимфа-
тическом узле и на 10,19% – во 
втором (табл. 1, 2).

В первом брыжеечном лим-
фатическом узле относитель-
ная площадь мозговых тяжей 
меньше, чем в контрольной 
группе на 29,64%. Во втором 
органе изучаемые показатели 
не изменились. В первом и вто-
ром лимфатических узлах в об-
щей массе клеток, населяющих 
мозговые тяжи, возросла доля 
средних лимфоцитов: на 34,12% 
и на 26,09% соответственно. 
Удельное число плазмобластов 
в первом брыжеечном лимфати-
ческом узле выше контрольных 
значений на 16,89%. Во втором 
органе изучаемый показатель 
не изменился. Относительное 
число незрелых плазмоцитов 
во втором брыжеечном лимфа-
тическом узле увеличилось на 

29,58%, а в первом – отмечается тенденция к увеличе-
нию. Относительное число зрелых плазматических кле-
ток в обоих лимфатических узлах статистически значи-
мо сократилось: на 8,58% и на 10,15% соответственно 
(табл. 1, 2).

Митотическая активность клеток мозговых тяжей 
увеличилась: на 43,37% в первом лимфатическом узле и 
на 44,08%  – во втором.

Доля мозговых синусов первого брыжеечного лим-
фатического узла сократилась на 45,43%. Во втором 

Таблица 2
Цитоархитектоника отдельных структурно-функциональных зон паховых и брыжеечных 

лимфатических узлов самцов крыс линии Вистар в условиях роста экспериментальной 
злокачественной опухоли прямой кишки (M±m)%

Клеточные 
элементы

Группа 1,
правый и левый
паховые л/у

Группа 2,
правый и левый
паховые л/у

Группа 1,
первый и второй
брыжеечные л/у

Группа 2,
первый и второй
брыжеечные л/у

Герминативный центр вторичных лимфоидных узелков

Лимфобласты
5,98±0,29
6,43±0,21

11,69±0,33*
10,58±0,37*

6,36±0,29
7,46±0,41

11,24±0,29*
9,86±0,27*

Средние 
лимфоциты

11,78±0,51
13,65±0,39

19,19±0,71*
18,19±0,48*

15,79±0,52
13,65±0,55

21,43±0,68*
18,98±0,63*

Малые 
лимфоциты

70,65±1,48
69,42±1,59

56,22±1,78*
58,63±1,01*

67,25±1,48
69,72±1,22

56,09±1,18*
61,55±1,79*

Макрофаги
5,79±0,23
4,68±0,45

4,79±0,18*
4,51±0,19

4,43±0,31
4,05±0,26

3,84±0,21
3,12±0,15*

Ретикулярные
 клетки

3,74±0,29
3,12±0,31

4,05±0,27
3,89±0,29

3,08±0,3
2,77±0,34

3,31±0,25
2,87±0,15

Митозы
2,06±0,36
3,7±0,31

4,05±0,16*
4,19±0,28

3,08±0,3
2,35±0,34

4,1±0,16*
3,62±0,15*

Паракортикальная зона

Лимфобласты
1,41±0,13
1,53±0,12

3,06±0,13*
3,61±0,14*

1,86±0,11
1,19±0,15

2,86±0,12*
3,48±0,15*

Средние 
лимфоциты

3,52±0,14
3,97±0,14

8,85±0,26*
9,3±0,25*

5,01±0,26
4,49±0,18

9,57±0,37*
11,06±0,47*

Малые 
лимфоциты

91,09±0,84
90,77±0,52

80,4±0,82*
78,95±1,01*

87,85±1,29
89,27±1,1

82,09±0,93*
80,17±1,2*

Макрофаги
1,88±0,11
1,6±0,11

3,89±0,2*
3,61±0,19

1,76±0,2
2,02±0,16

2,55±0,14*
2,13±0,12

Ретикулярные 
клетки

1,41±0,09
1,45±0,09

2,95±0,13*
3,26±0,18*

2,51±0,22
2,48±0,21

2,47±0,09
2,53±0,09

Тучные клетки
0,7±0,12
0,69±0,14

0,84±0,13
1,28±0,19*

1,02±0,18
0,55±0,12

0,46±0,09*
2,63±0,09

Мозговые тяжи
Средние 
лимфоциты

3,1±0,17
2,88±0,19

4,53±0,15*
5,06±0,15*

2,53±0,19
2,69±0,15

3,84±0,25*
3,64±0,19*

Малые 
лимфоциты

22,48±0,37
24,69±0,38

16,78±0,38*
16,91±0,36*

23,79±0,65
25,53±0,71

22,09±0,91
21,51±0,78*

Плазмобласты
3,54±0,17
3,1±0,17

4,9±0,24*
4,5±0,18*

3,05±0,13
3,63±0,22

3,67±0,17*
3,73±0,17

Незрелые 
плазмоциты

17,61±0,32
18,38±0,32

22,39±0,48*
20,96±0,42*

15,37±0,54
13,93±0,49

16,59±0,55
19,78±0,46*

Зрелые 
плазмоциты

46,84±0,53
45,18±0,51

43,02±0,49*
44,58±0,49

49,68±0,82
48,36±0,94

45,42±0,94*
43,45±0,71*

Макрофаги
1,66±0,26
1,77±0,17

2,96±0,15*
2,67±0,18*

1,16±0,17
1,52±0,22

2,71±0,11*
2,6±0,11

Ретикулярные 
клетки

3,1±0,21
2,66±0,16

3,05±0,17
2,67±0,18

2,84±0,19
2,93±0,22

2,88±0,09
2,78±0,14

Митозы
1,66±0,17
1,33±0,19

2,41±0,13*
2,67±0,19*

1,58±0,16
1,41±0,21

2,79±0,1*
2,52±0,11*

Мозговые синусы
Средние 
лимфоциты

3,89±0,24
4,35±0,22

4,89±0,19*
4,87±0,24

3,76±0,33
4,51±0,22

4,82±0,14*
5,19±0,21*

Малые 
лимфоциты

50,38±0,49
48,85±1,13

41,3±0,33*
39,42±0,55*

54,01±0,74
52,94±1,16

46,19±0,96*
41,91±1,75*

Плазмобласты
2,01±0,19
2,43±0,21

1,99±0,09
2,62±0,18

1,38±0,2
1,38±0,16

2,45±0,1*
2,52±0,16*

Незрелые 
плазмоциты

4,52±0,26
4,48±0,21

6,98±0,17*
7,02±0,24*

2,76±0,22
3,0±0,26

6,57±0,22*
6,2±0,24*

Зрелые 
плазмоциты

33,54±0,58
34,27±0,49

36,59±1,04*
39,42±1,04*

31,7±0,85
32,67±0,69

34,01±0,85
38,56±1,05*

Макрофаги
1,63±0,27
1,79±0,26

3,17±0,15*
2,72±0,18*

1,38±0,16
1,75±0,22

2,28±0,12*
2,09±0,16

Ретикулярные 
клетки

2,76±0,25
2,69±0,14

3,53±0,14*
2,81±0,12

3,76±0,24
3,0±0,22

2,89±0,13*
2,77±0,17

Тучные клетки
1,26±0,17
1,15±0,19

1,54±0,15
1,12±0,17

1,25±0,12
0,75±0,16

0,79±0,13*
0,75±0,13

Примечание: ∗ - отличия статистически значимы в сравнении с интактными животными при 
р<0,05.
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лимфатическом узле имеется тенденция к уменьшению 
доли изучаемой структурной единицы. Изучение кле-
точного состава мозговых синусов выявило увеличение 
доли средних лимфоцитов: на 21,99% в первом бры-
жеечном лимфатическом узле и на 13,1% – во втором. 
Удельная численность малых лимфоцитов в обоих орга-
нах статистически значимо сократилась: на 14,48% и на 
20,84% соответственно (табл. 1, 2).

Доля плазмобластов и незрелых плазмоцитов в мас-
се клеток, населяющих мозговые синусы, статистически 
значимо увеличилась: в первом органе – на 43,67% и на 
57,99%; во втором органе – на 45,24% и на 51,61% соот-
ветственно. Относительное количество зрелых плазмо-
цитов возросло: на 6,79% в первом лимфатическом узле 
и на 15,28% – во втором (табл. 2).

Удельное число макрофагов в мозговых синусах пер-
вого брыжеечного лимфатического узла статистически 
значимо увеличилась на 39,47%. Во втором органе отме-
чается тенденция к увеличению изучаемого параметра.

В условиях роста индуцированной злокачественной 
опухоли прямой кишки относительные размеры кор-
кового вещества в брыжеечных лимфатических узлах 
возросли: на 30,87% в первом органе и на 15,53% во 
втором органе. Доля мозгового вещества, наоборот, со-
кратилась: на 38,56% и на 9,86% соответственно. Стоит 
отметить, что во втором случае изменения не являются 
статистически значимыми (табл. 1).

В ходе морфометрического исследования было об-
наружено, что относительные размеры зоны, населен-
ной преимущественно В-лимфоцитами в брыжеечных 
лимфатических узлах, не претерпели значимых измене-
ний. Суммарные размеры зоны, ответственной за рост 
и дифференцировку Т-лимфоцитов, выше таковых в 
группе животных без лечения: на 34,83% в первом орга-
не, и на 20,58% – во втором (табл. 1).

Таким образом, проведенные нами исследования 
обнаружили, что в условиях развития индуцирован-
ной злокачественной опухоли прямой кишки спустя 11 
месяцев после инстилляции канцерогена в изучаемых 
лимфатических узлах отмечаются признаки фоллику-
лярной гиперплазии: увеличение относительной пло-
щади вторичных лимфоидных узелков и расширением 
центров размножения. Доля герминативных центров и 
мантийной зоны в паховых лимфатических узлах боль-
ше, чем в брыжеечных лимфатических узлах, соответ-
ственно, относительные размеры вторичных лимфоид-
ных фолликулов в паховых лимфатических узлах выше, 
чем в брыжеечных. Если оценивать степень прироста 
доли герминативных центров и мантийной зоны и, в 
целом, доли вторичных лимфоидных узелков, то можно 
отметить, что в паховых и брыжеечных лимфатических 
узлах она примерно одинаковая. Рост удельных разме-
ров герминативных центров в изучаемых лимфатиче-
ских узлах сопровождался увеличением относительного 
числа низкодифференцированных форм лимфоидных 
клеток, а именно лимфобластов и средних лимфоцитов, 
и сокращением доли зрелых клеток лимфоидного ряда. 

Доля клеток, находящихся на стадии митотического де-
ления, в герминативных центрах лимфатических узлов 
обеих групп значительно возросла. В светлых центрах 
брыжеечных лимфатических узлов сократилось содер-
жание макрофагов.

Доля мозговых тяжей в паховых и брыжеечных лим-
фатических узлах равномерно сократилась. Сокращение 
относительной площади мозговых тяжей, однако, со-
провождалось усилением активности пролифератив-
ных процессов, увеличением доли средних лимфоцитов, 
ростом процентного содержания низкодифференци-
рованных форм клеток плазматического ряда, а имен-
но плазмобластов и незрелых плазмоцитов. В паховых 
лимфатических узлах возросла макрофагальная актив-
ность.

В целом, относительная площадь зоны ответствен-
ной за рост и дифференцировку В-лимфоцитов в усло-
виях развития злокачественной опухоли прямой кишки 
в паховых и брыжеечных лимфатических узлах не изме-
нилась, но изменения цитологического состава указы-
вают на наличие активных гиперпластических процес-
сов в этом регионе. Гиперпластическая фолликулярная 
реакция и усиленная плазматизация мозговых тяжей 
свидетельствуют об активации гуморального звена им-
мунитета и характеризуют процессы иммуногенеза при 
антигенной стимуляции [1,5,6,8].

Доля паракортикальной зоны в паховых и брыже-
ечных лимфатических узлах увеличилась, либо имеет 
тенденцию к увеличению. Изучение клеточного состава 
паракортикальной зоны выявило увеличение относи-
тельного количества лимфобластов, средних лимфоци-
тов. Рост относительного количества низкодифферен-
цированных форм лимфоидных клеток сопровождался 
сокращением числа зрелых форм. Доля ретикулярных 
клеток и макрофагов в паракортикальной зоне паховых 
лимфатических узлов возросла.

В условиях роста злокачественной опухоли прямой 
кишки в паховых (соматические) и брыжеечных (вис-
церальные) лимфатических узлах отмечается увеличе-
ние относительной площади зоны, ответственной за 
клеточное звено иммунитета, в которой, как известно, 
происходит дифференцировка клеток с противоопу-
холевой активностью. Можно предположить, что в от-
даленных от первичной опухоли лимфатических узлах 
при опухоли прямой кишки сохраняется барьерно-
детоксикационная функция, обеспечивающая их про-
тивоопухолевую резистентность, предотвращая генера-
лизацию эндотоксикоза.

Развитие злокачественной опухоли прямой кишки 
привело к сокращению относительных размеров моз-
говых синусов всех исследуемых лимфатических узлах. 
Доля клеток лимфоидного ряда на разных стадиях диф-
ференцировки, а так же незрелых и зрелых плазмоцитов 
в мозговых тяжах увеличилась. В условиях роста злока-
чественной опухоли прямой кишки в мозговых синусах 
паховых лимфатических узлов отмечается увеличение 
макрофагальной активности.
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АНТИОКСИДАНТНЫЕ ЭФФЕКТЫ ЭРИТРОПОЭТИНА ПРИ ЛЕЧЕНИИ 
СОЧЕТАННОЙ ЧЕРЕПНО-МОЗГОВОЙ ТРАВМЫ

Елена Александровна Лебедева 
(Ростовский государственный медицинский университет, и.о. ректора – д.м.н. И.В. Дударев, 

кафедра анестезиологии и реаниматологии с курсом токсикологии ФПК и ППС, зав. – 
д.м.н., проф. А.Д. Беляевский)

Резюме. С целью изучения антиоксидантных эффектов эритропоэтина при лечении тяжелой сочетанной 
черепно-мозговой травмы проведено контролируемое исследование систем перекисного окисления липидов и ан-
тиоксидантной защиты у 77 пациентов. Критерии включения – уровень сознания по шкале ком Глазго не менее 12 и 
тяжесть повреждения по шкале PTS не менее 10 баллов. Пострадавшие разделены на две группы. I группа (45 чел.) 
– проводилась стандартная интенсивная терапия. II группа (38 чел.) – дополнительное включение рекомбинантного 
эритропоэтина в курсовой дозе не менее 50000 МЕ. В группе с эритропоэтином выявлено увеличение активности 
супероксиддисмутазы и церулоплазмина уже на 3 сутки посттравматического периода. Рост данных показателей 
сопровождался снижением скорости образования продуктов перекисного окисления липидов первоначально в 
плазме, а в последующем и в эритроцитах.

Ключевые слова: сочетанная черепно-мозговая травма, перекисное окисление липидов, антиоксидантная за-
щита, эритропоэтин.

ANTIOXIDATIVE EFFECTS OF ERYTHROPOIETIN IN THE TREATMENT OF СOMBINED BRAIN INJURY

E.A. Lebedeva 
(Rostov State Medical University)

Summary. "e purpose was to study antioxidant e#ects of erythropoietin in treatment of the serious сombined brain 
injury. Monitored research has been conducted in 77 patients. "e systems of lipid peroxidation and antioxidant protection 
have been studied. "e criteria of inclusion were consciousness on the scale of coma of Glasgow of 12 points and less. Severity 
of damage was de$ned on the scale of PTS no less than 10 points. "e victims were divided into two groups. I group (45 
patients) received standard intensive therapy. II group (38 patients) received recombinant erythropoietin in addition. "e 
course dose of erythropoietin was not less than 50000 МЕ. In group with erythropoietin it has been revealed: 1). Activity 
of superoxydismutase and ceruloplasmin has been increased by 3 days of the posttraumatic period; 2). "e increase of the 
present indices was accompanied by decrease of speed of formation of lipid peroxidation products initially in plasma, and 
later in erythrocytes.

Key words: the сombined brain injury, lipid peroxidation, antioxidant protection, erythropoietin.

При тяжелой сочетанной черепно-мозговой трав-
ме (ЧМТ) расстройство функционирования организма 
зависит не только от непосредственного повреждения 
пострадавших органов, а также от присутствия так на-
зываемого «взаимного отягощения», предопределяю-
щего формирование дополнительных порочных кругов 
[3]. Повреждение центральной нервной системы влечет 
за собой нарушение регуляции и координации многих 
процессов, при этом “формируются реальные условия 
для дополнительного повреждения головного мозга за 
счет активизации вторичных, по отношению к травме 
мозга, внечерепных факторов поражения” [8]. В расши-
рении зоны первичного повреждения значимое место 
отводится оксидативному стрессу, который развива-
ется вследствие избыточного образования продуктов 
свободнорадикального окисления и недостаточности 
функционирования антиоксидантной системы [1]. Беря 
во внимание тот факт, что организм является саморе-
гулирующейся системой, представляется оправданным 
использование в интенсивной терапии веществ, в нор-
ме продуцирующихся самим организмом. К таким ве-
ществам относится эритропоэтин и его синтетические 
аналоги. На сегодня исследования антиоксидантных 
свойств эритропоэтина представляют собой лишь экс-
периментальные модели [13,14]. Несколько клиниче-
ских исследований, посвященных применению эритро-
поэтина у травматологических пациентов, находятся в 
стадии разработки и характеризуются незавершенно-
стью [12,15].

Цель работы: изучение антиоксидантных эффектов 

эритропоэтина при лечении тяжелой сочетанной ЧМТ. 

Материалы и методы

Проведено проспективное контролируемое иссле-
дование состояния системы перекисного окисления 
липидов (ПОЛ) и антиоксидантной защиты (АОЗ) у 77 
пациентов с сочетанной ЧМТ в возрасте от 18 до 70 лет. 
Критерием включения в исследование было наличие 
тяжелого повреждения головного мозга с количеством 
баллов по шкале ком Глазго (ШКГ) не менее 12 и тяже-
стью повреждения по шкале PTS (Polytraumaschlussel, 
Ганновер, ФРГ, 1982) не менее 10 баллов.

В зависимости от вида проводимой интенсивной 
терапии (ИТ) все пострадавшие с помощью рандомиза-
ции методом конвертов были разделены на две группы. 
В I группу (45 человек) вошли пациенты, получавшие 
стандартную ИТ: поддержание необходимого уровня 
дыхания и достаточного перфузионного давления, про-
ведение сбалансированного питания и т.д. Во II группе 
(38 человек) в комплекс ИТ был включен рекомбинант-
ный эритропоэтин. Лечение этим препаратом осущест-
влялось, начиная с первых суток посттравматического 
периода, в курсовой дозе не менее 50000 МЕ. Препарат 
вводился внутривенно струйно.

На проведение исследования получено разрешение 
этического комитета.

Исследование показателей ПОЛ и состояния АОЗ 
производилось на 1-е, 3-и и 7-е сутки от момента трав-
мы. Интенсивность процессов ПОЛ в плазме крови и 


