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Цель работы – изучение показателей морфометрии тимуса крыс неполовозрелого возраста, находив-
шихся в условиях ингаляционного воздействия формальдегида.  

Материалы и методы. Исследовано ингаляционное влияние формальдегида в концентрации  
2,766 мг/м3 на строение тимуса белых крыс-самцов с начальной массой тела 40-50 г. Экспозиции формальде-
гида проводились в течение 1 ч/сутки ежедневно 10, 20, 30, 60 и 90 дней. Отдельно изучался морфогенез ти-
муса крыс, которые после 60 дней воздействия формальдегида в течение 30 дней находились в стандартных 
условиях вивария. 

Результаты. Установлено, что ингаляционное воздействие формальдегида приводит к уменьшению ор-
ганометрических параметров вилочковой железы в сравнении с контролем. У животных, которые подверга-
лись воздействию формальдегида в течение 10 и 20 дней, средний показатель части коркового вещества был 
ниже данных контроля  на 8,06% (р<0,05) и 11,48% (р<0,01) соответственно. Через 30 и 60 дней воздействия 
формальдегида эта разница с контрольными данными составила 13,60% (р<0,02) и 13,98% (р<0,001) соответ-
ственно. Уменьшение площади, занимаемой корковым веществом, привело к увеличению площади мозго-
вого вещества. 

Заключение. Ингаляционное воздействие формальдегида вызывает уменьшение площади коркового 
вещества тимуса, увеличение количества апоптотических тел, что проявляется картиной «звездного неба». 
Уменьшение выраженности изменений в тимусе животных, которые были выведены из эксперимента через 
30 дней после воздействия формальдегида, свидетельствует об обратимости изменений в тимусе. 
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С интенсификацией процессов урбаниза-
ции и индустриализации возрастают мас-
штабы производственной деятельности. Это 
обусловливает необходимость решения од-
ной из актуальных проблем – улучшение 
состояния окружающей среды, а также обес-
печение санитарно-эпидемиологического 
благополучия человека. Формальдегид (ФА) 
является широко распространенным загряз-
нителем атмосферного воздуха [4], который 
относится ко 2-му классу опасности наряду с 
сероводородом, бензолом, 1,2,4,5-тетраметил-
бензолом, 1,2,4-триметилбензолом, 1,2-дихло-
рэтаном, трихлорметаном, тетрахлормета-
ном, октаналем (каприловым альдегидом) и 
фенолом. ФА относится к промышленным 
химикатам, которые достаточно активно ис-
пользуются в строительстве, обработке древе-
сины [25], производстве разного рода мате-
риалов, промышленных товаров и т.д. [6]. 
Кроме того, ФА обычно используется в каче-
стве консерванта для некоторых пищевых 
продуктов [16] и косметических средств [13]. 
ФА также является продуктом некоторых 
естественных процессов, к которым относят-
ся сгорание биомассы, в том числе и при лес-
ных пожарах [15], и облучение гуминовых 

веществ солнечным светом [11]. Известно, 
что воздействие ФА на организм человека 
приводит к аллергическим заболеваниям, 
«синдрому больного здания» и канцерогене-
зу [12, 14]. Международное агентство по изу-
чению рака (IARC) классифицирует ФА, как 
канцероген, способный вызывать рак носо-
глотки и лейкоз [10]. 

Таким образом, в настоящее время боль-
шое количество людей подвергаются воздей-
ствию ФА, пребывая как на открытом возду-
хе, так и в помещениях. Распространенность 
ФА в окружающей среде, серьезные послед-
ствия его воздействия на здоровье человека, а 
также отсутствие комплексных морфологи-
ческих работ, позволяющих оценить морфо-
генез тимуса в условиях ингаляционного 
воздействия на организм данного химиче-
ского агента, обусловливает актуальность 
настоящего исследования. 

Цель представленной работы состоит в 
изучении показателей морфометрии тимуса 
крыс неполовозрелого возраста, находив-
шихся в условиях ингаляционного воздей-
ствия формальдегида. 
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МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ  
ИССЛЕДОВАНИЯ 

 
Работа выполнена на 72 белых крысах-

самцах с начальной массой тела 40-50 г в воз-
расте 1 месяца. Животных получали из вива-
рия ГУ ЛНР «Луганский государственный 
медицинский университет им. Святителя Лу-
ки». В соответствии с дизайном эксперимен-
та животные были разделены на 2 серии. 
Каждая серия состояла из 6 групп (по 6 крыс 
в каждой). Первую серию (серия К) составили 
контрольные крысы. Во вторую серию (се-
рия Ф) вошли животные, которые подверга-
лись ингаляционному воздействию ФА в 
концентрации 2,766 мг/м3. Экспозиции ФА 
осуществлялись 1 раз в день в течение 60 ми-
нут в затравочной камере объемом 1 м3. В 
соответствии с количеством экспозиций жи-
вотные серии Ф были разделены на группы – 
1, 2, 3, 4 и 6. Крысы этих групп подвергались 
воздействию изучаемого фактора, соответ-
ственно, в течение 10, 20, 30, 60 и 90 дней. 
Кроме этого, была выделена 5 группа живот-
ных, которые получали 60 экспозиций ФА, 
после чего 30 дней находились в стандарт-
ных условиях вивария без влияния изучае-
мого фактора. Во время воздействия ФА на 
крыс серии Ф контрольные животные поме-
щались на 60 минут в другую камеру, кон-
струкция и объем которой были аналогич-
ными таковым камеры, в которой проводи-
лись экспозиции ФА. При этом контрольные 
крысы не испытывали влияние ФА. 

После завершения экспозиций ФА жи-
вотные выводились из эксперимента путем 
декапитации под эфирным наркозом. Забор 
тимуса проводился в соответствии с обще-
принятыми методиками. Исследуемые орга-
ны взвешивали на весах ВЛР-200 с точностью 
до 1 мг. Относительный вес тимуса рассчи-
тывали, как отношение абсолютного веса ор-
гана, выраженного в мг на 100 г веса тела 
крысы. Изучали размеры тимуса – длину, 
наибольшую ширину и наибольшую толщи-
ну. Для этого органы фотографировали с ли-
нейкой, цена деления которой – 1 мм, и за-
тем с помощью программы «ImageJ» (версия 
1.48v) проводили органометрию с точностью 
до 0,01 мм. После фиксации органов в 10% 
растворе нейтрального формалина изготав-
ливали парафиновые срезы толщиной  
5-7 мкм, которые окрашивали (1) гематокси-
лином и эозином и (2) по Ван-Гизон [2]. Све-
томикроскопическое исследование и микро-
фотографирование проводили с помощью 
микроскопа Olympus BX-41. С помощью па-
кета программ «ImageJ» определяли абсо-

лютную и относительную (в процентах) пло-
щадь гистологического среза, занимаемую 
корковым и мозговым веществом. Определя-
ли корково-мозговой индекс. Для этого под-
считывали количество клеток в (1) субкапсу-
лярной зоне, (2) собственно корковом веще-
стве и (3) мозговом веществе. Подсчет в каж-
дой из перечисленных зон проводили в 
участках серийных срезов площадью по 
2500 мкм2 в шести непересекающихся полях 
зрения каждого среза. По этому алгоритму 
исследовали каждый 10-й серийный срез. Ко-
личественные данные обработаны с приме-
нением параметрического (t-критерий Стью-
дента) и непараметрического (U-критерий 
Манна-Уитни) методов оценки достоверно-
сти отличий при помощи программы 
«Statistica 10». Статистически значимыми 
считали отличия при значениях p<0,05. 

 
РЕЗУЛЬТАТЫ ИССЛЕДОВАНИЯ  

И ИХ ОБСУЖДЕНИЕ 
 

Тимус крыс контрольной серии пред-
ставляет собой орган, состоящий из двух до-
лей. При этом левая часть правой доли рас-
полагается кпереди по отношению к левой 
доле. Такое взаимоотношение между долями 
тимуса контрольных животных наблюдалось 
в большинстве случаев. В 4-х случаях опреде-
лено обратное взаиморасположение, когда 
левая доля располагалась кпереди по отно-
шению к правой, что составило 11,11%. Тимус 
уплощен в передне-заднем направлении. 
Продольный размер органа преобладает над 
поперечным. Его ширина постепенно 
уменьшается по направлению к верхушке. Во 
всех случаях тимус имел мягкую консистен-
цию и серовато-желтый цвет. На поверхности 
каждой доли определялись многочисленные 
более или менее выраженные борозды, что 
свидетельствует о дольчатом строении  
органа. 

Вилочковая железа крыс, подвергавшихся 
воздействию ФА, имеет внешнее строение, 
сходное с таковым у животных контрольной 
серии. Правая доля тимуса располагалась 
кпереди по отношению к левой в 30 случаях 
из 36, что составило 83,33%. В остальных слу-
чаях левая доля располагалась кпереди по 
отношению к правой. Доли органа соединя-
ются друг с другом таким образом, что вер-
хушки каждой из них отстоят друг от друга 
на большем или меньшем расстоянии. 
Наибольший поперечный размер органа 
определяется в области основания органа. 
Продольный размер тимуса во всех случаях 
преобладал над поперечным. Тимус имеет 
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мягкую консистенцию. Цвет органа – серова-
то-желтый. Поверхность каждой доли несет 
на себе многочисленные неглубокие бороз-
ды. 

У контрольных животных абсолютный 
вес тимуса увеличился с 216,67 мг – в 1 груп-
пе до 293,33 мг – в 6 группе. У крыс, подвер-
гавшихся воздействию ФА, этот показатель 
был значительно ниже данных, полученных 
в соответствующих группах контроля. Отно-
сительный вес тимуса крыс под действием 
ФА не претерпевал значительных измене-
ний. Лишь в 6 группе различие с контроль-
ными показателями составило 13,99% (р<0,05) 

(табл. 1). Размеры тимуса крыс, находивших-
ся в условиях воздействия ФА, уменьшаются 
(табл. 2). 

Тимус животных контрольной серии на 
светооптическом уровне имеет строение ти-
пичное для крыс. У животных 1 и 2 групп 
серии К часть коркового вещества на гисто-
логических препаратах составила 80,29% и 
80,89% соответственно. При этом минималь-
ные значения данного показателя в указан-
ных группах составили 72,58% и 75,06%, а 
максимальные соответственно – 87,91% и 
85,34% (рис. 4). 

Таблица 1 
Table 1 

Абсолютный и относительный вес тимуса контрольных животных и крыс,  
подвергавшихся влиянию формальдегида 

Absolute and relative weight of the thymus of control animals and rats exposed to formaldehyde 

Серия 
Series 

Группа 
Group 

Mean min max SD t р 

Абсолютный вес, мг 
Absolute weight, mg 

Контроль 
Control 

1 216.67 206.00 228.00 9.63 - - 
2 224.17 207.00 254.00 15.66 - - 
3 239.83 212.00 258.00 17.02 - - 
4 263.00 247.00 281.00 11.52 - - 
5 288.17 272.00 303.00 12.22 - - 
6 293.33 277.00 310.00 12.86 - - 

Формальдегид 
Formaldehyde 

1 176.83 152.00 196.00 14.82 5.52 <0.001 
2 178.17 169.00 187.00 6.88 6.59 <0.001 
3 177.33 168.00 185.00 7.00 8.32 <0.001 
4 177.00 154.00 191.00 12.92 12.17 <0.001 
5 209.33 198.00 222.00 11.45 11.53 <0.001 
6 193.17 179.00 202.00 9.75 15.20 <0.001 

Относительный вес, мг/100 г 
Relative weight, mg/100 g 

Контроль 
Control 

1 342.46 298.55 384.75 30.12 - - 
2 285.89 258.82 352.78 35.27 - - 
3 265.13 232.97 277.17 16.26 - - 
4 167.64 157.32 175.51 7.86 - - 
5 145.16 130.56 157.81 10.83 - - 
6 142.95 133.94 158.16 10.08 - - 

Формальдегид 
Formaldehyde 

1 338.66 330.19 356.36 9.73 0.29 >0.05 
2 289.60 260.00 308.33 19.45 0.23 >0.05 
3 260.47 236.62 273.85 13.43 0.54 >0.05 
4 154.31 130.51 169.03 14.80 1.95 >0.05 
5 139.76 120.61 150.69 12.90 0.78 >0.05 
6 122.95 114.01 132.03 6.59 4.07 <0.05 

Примечание (здесь в табл. 2, 3): Mean – среднее значение; min – минимальное значение; max – 
максимальное значение; SD – стандартное отклонение; t – значение критерия Стьюдента; р – уро-
вень значимости. 

Note (here in tables 2, 3): min – the minimum value; max – maximum value; SD – standard deviation; t – the value of Student's 
criterion; p – level of statistical significance. 
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Таблица 2 
Table 2 

Размеры тимуса (мм) контрольных животных и крыс, подвергавшихся влиянию формальдегида 
Thymus size (mm) of control animals and rats exposed to formaldehyde 

Серия 
Series 

Группа 
Group 

Mean min max SD р 

Длина, мм 
Length, mm 

Контроль 
Control 

1 16.23 15.74 16.82 0.46 - 
2 16.71 16.05 17.64 0.59 - 
3 17.08 16.83 17.47 0.24 - 
4 17.42 16.82 17.86 0.45 - 
5 17.35 16.90 18.38 0.53 - 
6 17.84 16.23 19.82 1.34 - 

Формальдегид 
Formaldehyde 

1 14.86 13.33 15.85 0.93 <0.01 
2 14.64 13.25 15.78 0.93 <0.001 
3 14.77 13.90 15.38 0.57 <0.001 
4 14.72 13.82 15.38 0.60 <0.001 
5 15.22 13.70 16.80 1.03 <0.002 
6 14.61 13.77 15.54 0.59 <0.001 

Ширина, мм 
Width, mm 

Контроль 
Control 

1 9.87 9.23 10.52 0.42 - 
2 10.05 9.62 10.26 0.25 - 
3 10.37 9.73 10.62 0.37 - 
4 10.24 9.81 10.79 0.37 - 
5 10.45 10.07 10.96 0.36 - 
6 10.65 10.11 11.44 0.55 - 

Формальдегид 
Formaldehyde 

1 9.42 8.75 10.07 0.46 >0.05 
2 9.39 8.75 9.95 0.43 <0.01 
3 9.50 8.94 10.05 0.48 <0.01 
4 9.08 8.53 9.93 0.53 <0.01 
5 9.45 9.21 10.09 0.33 <0.001 
6 9.61 9.26 10.22 0.38 <0.01 

Толщина, мм 
Depth, mm 

Контроль 
Control 

1 2.15 1.95 2.34 0.15 - 
2 2.27 2.11 2.42 0.11 - 
3 2.42 2.17 2.61 0.16 - 
4 2.63 2.42 2.94 0.20 - 
5 2.55 2.38 2.72 0.12 - 
6 2.69 2.10 3.05 0.36 - 

Формальдегид 
Formaldehyde 

1 2.03 1.90 2.14 0.10 >0.05 
2 2.21 2.02 2.39 0.14 >0.05 
3 2.31 2.01 2.47 0.16 >0.05 
4 2.45 2.26 2.55 0.11 >0.05 
5 2.41 2.12 2.61 0.16 >0.05 
6 2.46 2.24 2.66 0.15 >0.05 
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Таблица 3 
Table 3 

Показатели гистоморфометрии тимуса контрольных животных и крыс,  
подвергавшихся влиянию формальдегида 

Parameters of thymus histomorphometry of control animals and rats exposed to formaldehyde 

Серия 
Series 

Группа 
Group 

Mean min max SD р 

Часть коркового вещества, % 
Part of the cortex, % 

Контроль 
Control 

1 80.29 72.58 87.91 5.33 - 
2 80.89 75.06 85.34 4.52 - 
3 78.09 67.96 90.12 7.10 - 
4 77.24 73.57 80.74 2.89 - 
5 75.48 69.55 83.06 4.52 - 
6 74.15 70.16 80.65 3.96 - 

Формальдегид 
Formaldehyde 

1 73.82 67.42 79.77 4.65 <0.05 
2 71.60 62.30 76.56 5.08 <0.01 
3 67.47 61.62 72.91 4.25 <0.02 
4 66.44 60.68 71.80 4.19 <0.001 
5 67.70 58.91 72.39 4.81 <0.02 
6 59.65 51.90 63.78 4.23 <0.001 

Часть мозгового вещества, % 
Part of the medulla, % 

Контроль 
Control 

1 19.71 12.09 27.42 5.33 - 
2 19.11 14.66 24.94 4.52 - 
3 21.91 9.88 32.04 7.10 - 
4 22.76 19.26 26.43 2.89 - 
5 24.52 16.94 30.45 4.52 - 
6 25.85 19.35 29.84 3.96 - 

Формальдегид 
Formaldehyde 

1 26.18 20.23 32.58 4.65 <0.05 
2 28.40 23.44 37.70 5.08 <0.01 
3 32.53 27.09 38.38 4.25 <0.02 
4 33.56 28.20 39.32 4.19 <0.001 
5 32.30 27.61 41.09 4.81 <0.02 
6 40.35 36.22 48.10 4.23 <0.001 

Корково-мозговой индекс 
Cortex-medulla index 

Контроль 
Control 

1 4.43 2.65 7.27 1.63 - 
2 4.48 3.01 5.82 1.24 - 
3 4.19 2.12 9.12 2.48 - 
4 3.45 2.78 4.19 0.56 - 
5 3.22 2.28 4.90 0.90 - 
6 2.95 2.35 4.17 0.68 - 

Формальдегид 
Formaldehyde 

1 2.92 2.07 3.94 0.71 >0.05 
2 2.60 1.65 3.27 0.57 <0.01 
3 2.12 1.61 2.69 0.41 >0.05 
4 2.02 1.54 2.55 0.38 <0.001 
5 2.15 1.43 2.62 0.42 <0.05 
6 1.50 1.08 1.76 0.24 <0.001 
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Рис. 1. Микрофотография тимуса крысы 4 группы, подвергавшейся воздействию формальдеги-

да. К – корковое вещество; М – мозговое вещество; С – септа. Стрелки указывают на скопление 
аморфного эозинофильного вещества в мозговом веществе. Картина «звездного неба» в корковом 
веществе. Гематоксилин и эозин. Объектив – х10. 

Fig. 1. Micrograph of rat's thymus of 4th group, exposed to formaldehyde. K – cortex; M – medulla; C – septum. Arrows show 
amorphous eosinophilic substance in the medulla. The picture of the "starry sky" in the cortex. Bar – 100 µm. H&E, x10. 

 

 
Рис. 2. Микрофотография тимуса крысы 6 группы, подвергавшейся воздействию формальдеги-

да. Тельца Гассаля в мозговом веществе. Гематоксилин и эозин. Объектив – х100. 
Fig. 2. Micrograph of rat's thymus of 6th group, exposed to formaldehyde. Hassall’s corpuscles in the medulla. Bar – 10 µm. 

H&E, x100. 
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Рис. 3. Микрофотография тимуса крысы 6 группы, подвергавшейся воздействию формальдеги-

да. Снижение количества клеток коркового вещества. Гематоксилин и эозин. Объектив – х100. 
Fig. 3. Micrograph of rat's thymus of 6th group, exposed to formaldehyde. Decreased cellularity of the cortex. Bar – 10 µm. 

H&E. Lens – x100. 
 
Строение тимуса животных, подвергав-

шихся воздействию ФА, на светооптическом 
уровне в целом напоминает таковое у кон-
трольных крыс. Капсула, покрывающая доли 
тимуса, посылает в толщу органа междоль-
ковые перегородки. Корковое и мозговое ве-
щество хорошо выражены. На некоторых 
препаратах встречаются участки коры с ин-
версией коркового и мозгового вещества. При 
этом на малом увеличении видно, что пло-
щадь, которую занимает корковое вещество, 
значительно меньше в сравнении с кон-
трольными данными. Количество апоптоти-
ческих клеток в корковом веществе значи-
тельно возрастает, что в ряде случаев приво-
дит к ярко выраженной картине «звездного 
неба» (рис. 1). Типичным признаком разви-
вающегося апоптоза является выраженная 
конденсация хроматина в ядре, в окружении 
прозрачного ореола. Значительно чаще в 
сравнении с контрольными данными на 
препаратах встречаются крупные клетки, со-
держащие в своей цитоплазме разного раз-
мера базофильно окрашенные включения. 
Это, а также наличие большого количества 
апоптотических тел в их окружении, позво-
ляет определить эти клетки, как макрофаги. 
Хорошо визуализируются эпителиоретику-
лоциты коркового вещества в окружении ти-
моцитов. Меньшее количество последних 

позволяет обнаружить отростки эпителиоре-
тикулоцитов на небольшом удалении от тела 
клеток. Количество тимических телец и их 
размеры, как правило, соответствовали тако-
вым, обнаруженным у контрольных живот-
ных (рис. 2). Достаточно частой находкой в 
мозговом веществе вилочковой железы крыс, 
находившихся в условиях воздействия ФА, 
стало наличие скоплений аморфного эози-
нофильного вещества между тимоцитами 
(рис. 1). В мозговом веществе определяются 
такие структуры, как эпителиальные трубоч-
ки и тяжи. В капсуле и перегородках тимуса 
определяются кровеносные сосуды, в стенке 
которых при окрашивании пикриновой кис-
лотой и фуксином хорошо визуализируются 
коллагеновые волокна. Уменьшение площа-
ди коркового вещества тимуса крыс, нахо-
дившихся в условиях воздействия ФА, под-
тверждается данными гистоморфометрии 
(рис. 4). 

Количество клеток в субкапсулярной и 
в средней части коркового вещества тимуса 
крыс контрольной серии оставалось прибли-
зительно на одном уровне независимо от 
сроков выведения животных из эксперимен-
та. В мозговом веществе значения этого по-
казателя значительно ниже по соравнению с 
корковым. У животных 1-3 групп колебания 
значений данного показателя находились в 
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диапазоне от 110,62 до 114,55 клеток, а в  
4-6 группах – от 112,41 до 117,48 клеток. 

Количество клеток субкортикальной зоны 
тимуса крыс, находившихся в условиях вли-
яния ФА, во всех случаях было ниже значе-
ний контроля. Но значимые различия с кон-
трольными данными были обнаружены 
только у животных 3, 4 и 6 групп (рис. 3). В 
средних отделах коркового вещества количе-
ство клеток в условиях воздействия на орга-
низм животных ФА также снижается. Стати-
стически значимые отличия по сравнению с 
контрольной группой определены только в 3 
и 6 группах крыс (рис. 5). В мозговом веще-
стве тимуса животных, находившихся в 
условиях влияния ФА, количество клеток бы-
ло снижено в сравнении с данными контроля 
во всех случаях. В 1 и 2 группах крыс это 
снижение составило 4,69% (р>0,05) и 5,05% 
(р>0,05), а в 3 и 4 группах – 10,64% (р<0,01) и 
9,31% (р<0,05) соответственно. 

Известно, что наиболее чувствительными 
к действию разных токсических веществ яв-

ляются иммунокомпетентные органы, вслед-
ствие высокой активности пролиферативных 
процессов. Результаты данного исследования 
демонстрируют значительное снижение аб-
солютного веса тимуса крыс, находившихся в 
условиях воздействия ФА. Статистически 
значимые изменения этих показателей опре-
делены во всех группах животных. Отсут-
ствие существенных изменений относитель-
ного веса вилочковой железы (за исключени-
ем 6 группы животных) связано с относи-
тельно пропорциональным снижением веса 
органа и веса тела животных. Эти данные 
согласуются с результатами ранее проведен-
ных исследований влияния ФА на вес тимуса 
мышей [26] и крыс [3]. Такие изменения, 
равно как и уменьшение линейных размеров 
органа, являются типичным следствием воз-
действия на организм разного рода химиче-
ских агентов, тем более обладающих цито-
токсическими и/или цитостатическими эф-
фектами.  

 

Рис. 4. Показатели части (%) коркового вещества контрольных животных и крыс, подвергав-
шихся влиянию формальдегида. Линия – среднее; прямоугольник – среднее ± стандартная ошиб-
ка; отрезок – среднее ± стандартное отклонение. 

Fig. 4. Indicators of the part (%) of the cortical substance of control animals and rats exposed to formaldehyde. Line – mean; 
rectangle – mean ± standard error; segment – mean ± standard deviation. 
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Рис. 5. Показатели количества клеток коркового вещества тимуса контрольных животных и 
крыс, подвергавшихся влиянию формальдегида. Линия – среднее; прямоугольник – среднее ± 
стандартная ошибка; отрезок – среднее ± стандартное отклонение. 

Fig. 5. Indicators of the number of thymus cortical cells of control animals and rats exposed to formaldehyde. Line – mean; 
rectangle – mean ± standard error; segment – mean ± standard deviation. 

 
Тимоциты коркового вещества вилочко-

вой железы подвержены действию токсич-
ных соединений при их непосредственном и 
косвенном (через высвобождение эндоген-
ных кортикостероидов) влияниях. Вследствие 
этого динамику изменения гистологического 
строения вилочковой железы можно пола-
гать моделью для определения иммуноток-
сичности разного рода ксенобиотиков. Эф-
фекты ФА в отношении клеток тимуса ранее 
уже изучались [8], и способность ФА повы-
шать частоту хромосомных аберраций и му-
таций генов следует считать подтвержден-
ной. Последние могут быть вызваны прямым 
разрывом ДНК, репликацией поврежденной 
матрицы ДНК, ингибированием синтеза ДНК 
или другими механизмами. Кроме того, 
имеются данные о том, что ФА относится к 
соединениям, которые специфически инги-
бируют пролиферацию Т-лимфоцитов, при 
этом не снижая их жизнеспособность [19]. 
Все вышесказанное позволяет предположить 
причины установленной нами динамики ги-
стоморфологических изменений вилочковой 

железы животных, находившихся в условиях 
воздействия ФА. 

Известно, что гипоталамо-гипофизарная 
система активно реагирует на стресс, вы-
званный, в том числе, и воздействием хими-
ческих факторов, путем увеличения секреции 
кортикотропин-рилизинг-гормона в гипота-
ламусе, адренокортикотропина – в передней 
доле гипофиза, что приводит к увеличению 
продукции кортикостероидов в надпочечни-
ках [21]. Ранее сообщалось, что введение экс-
периментальным животным глюкокортико-
идов приводит к кариопикозу тимоцитов. 
При этом большое количество скоплений 
апоптотических клеток обнаруживается в 
корковом веществе тимуса уже через 3-24 ча-
са после введения указанных гормонов [17]. 
Таким образом, одним из вероятных меха-
низмов влияния ФА на строение тимуса 
можно считать стресс-индуцированное уси-
ление функциональной активности надпо-
чечников крыс и связанное с этим повыше-
ние продукции глюкокортикоидов. 
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В настоящем исследовании четкие мор-
фологические признаки апоптоза тимоцитов 
были продемонстрированы уже через 
10 дней воздействия ФА. С увеличением ко-
личества экспозиций ФА изменения со сто-
роны строения тимуса на светооптическом 
уровне усиливались. Значительное количе-
ство тимоцитов имело признаки конденса-
ции хроматина. Было отмечено, что многие 
макрофаги поглощают апоптотические мате-
риалы и апоптотические тела, а корковое ве-
щество тимуса имеет вид «звездного неба». 
Эти результаты согласуются с данными 
Takai et al., которые наблюдали изменения 
гистологической структуры тимуса, вызван-
ные повышенным уровнем глюкокортикои-
дов в крови [24]. Вероятно, это было резуль-
татом активности эпителиоретикулярных 
клеток и макрофагов. Как показано в работе 
Savill et Fadok, апоптотические клетки быстро 
поглощаются макрофагами для предотвра-
щения высвобождения потенциально вред-
ных и иммуногенных внутриклеточных «ма-
териалов» из погибающих клеток, тем самым 
сохраняя целостность и функцию окружаю-
щих тканей [22]. Фагоциты поглощают 
апоптотические, а не здоровые клетки, что 
указывает на то, что именно апоптотические 
клетки представляют сигнал фагоцитам, ко-
торый воспринимается последними благода-
ря специфическому рецептору [18]. Среди 
факторов, которые способствуют поглоще-
нию апоптотических тел тимическими мак-
рофагами, в настоящее время выделяется 
MFG-E8 (milk fat globule-EGF-factor 8), кото-
рый специфически связывается с апоптоти-
ческими клетками путем распознавания 
аминофосфолипидов последних [6]. Такие 
аминофосфолипиды, как PS и PE, локализо-
ванны на внутренней поверхности плазма-
тической мембраны в здоровых клетках и 
появляются на наружной поверхности мем-
браны в случае, когда клетки подвергаются 
апоптозу [5]. 

Известно, что в организме существует 
физиологический баланс между активными 
формами кислорода и системой антиокси-
дантной защиты, а любое изменение или 
нарушение этого равновесия может запу-
стить процесс окислительного стресса. Опи-
санная ранее [20] способность экзогенного 
ФА нарушать механизмы антиоксидантной 
защиты мембран клеток может служить еще 
одним из объяснений генеза полученных в 
нашей работе результатов. 

В представленной работе показано, что 
прекращение ингаляционного воздействия 
на организм крыс ФА приводит к некоторому 

уменьшению эффектов изучаемого фактора 
на органометрические и гистоморфометри-
ческие показатели тимуса. Это согласуется с 
результатами исследования Songur et al., ко-
торые отметили уменьшение или исчезнове-
ние эффектов со стороны структуры гиппо-
кампа, вызванных ФА, через 30-60 дней после 
прекращения воздействия этого фактора [23]. 

На основании полученных в представ-
ленной работе результатов можно сделать 
следующие выводы. 

Ингаляционное воздействие ФА на крыс 
приводит к замедлению роста тимуса, что 
проявляется в уменьшении его абсолютного 
веса и линейных размеров. 

Выявленные изменения в строении тиму-
са крыс, подвергавшихся воздействию ФА, на 
светооптическом уровне проявляются в 
уменьшении площади коркового вещества и 
увеличении в нем количества апоптотиче-
ских тел. 

Уменьшение выраженности изменений в 
тимусе животных, которые были выведены 
из эксперимента через 30 дней после пре-
кращения воздействия ФА, свидетельствует 
об определенной степени обратимости изме-
нений в тимусе. 
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Objective. The study of morphometric parameters of thymus of immature white rats exposed to inhalation of formal-

dehyde. 
Materials and methods. It was studied the formaldehyde inhalation effects at concentration of 2.766 mg/m3 on the 

structure of the thymus of white male rats with an initial body weight of 40-50 g. Formaldehyde exposures were carried out for 
1 h/day daily for 10, 20, 30, 60 and 90 days. We studied separately the morphogenesis of thymus of rats that after 60 days of 
exposure to formaldehyde for 30 days were under standard vivarium conditions.  

Results. It has been established that the inhalation effect of formaldehyde leads to a decrease in the organometric parame-
ters of the thymus gland in comparison with the control. In animals that were exposed to formaldehyde for 10 and 20 days, the 
average of the cortex area was lower than the control by 8.06% (p <0.05) and 11.48% (p <0.01), respectively. After 30 and 60 
days of exposure to formaldehyde, this difference with control data was 13.60% (p <0.02) and 13.98% (p <0.001), respective-
ly. A decrease in the area occupied by the cortex resulted in an increase in the area of the medulla. 

Conclusion. Inhalation of formaldehyde causes a decrease in the area of the cortex of the thymus, an increase in the 
number of apoptotic bodies, which is manifested in the “starry sky” pattern. Reducing the severity of changes in the thymus of 
animals that were removed from the experiment 30 days after exposure to formaldehyde indicates that the changes in the thy-
mus are reversible. 
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