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Целью исследования явилось установление особенностей электронно-микроскопического строения паращито-
видных желез белых крыс при иммуносупрессии, вызванной введением циклофосфана, с последующей коррекцией 
имунофаном. Исследование проведено на 24 крысах-самцах с исходной массой тела 180±10, которым вводили цикло-
фосфан однократно внутримышечно в дозировке 200 мг/кг. Иммунокоррекция достигалась введением имунофана 
один раз в сутки по 50 мкг/кг на 1, 3, 5, 7, 9 сутки. Животных выводили из эксперимента на 3 и 30 сутки после заверше-
ния инъекций. Изучали ультраструктуру паращитовидных желез в норме, а также после коррекции иммунодефицитно-
го состояния имунофаном. Введение имунофана в качестве корректора способствует интенсивному развитию органелл 
синтеза на 3 сутки после введения препарата. В ранние сроки наблюдения ядра паратироцитов имеют повышенную 
электронную плотность, а также нетипичную форму с многочисленными боковыми вырезками. На 30 сутки происхо-
дит нормализация формы ядра паратироцитов, стабилизация синтетических процессов в клетках. Динамика изменений 
ультрамикроскопического строения паращитовидных желез при использовании имунофана свидетельствует о его акти-
вной роли в регуляции иммунного статуса организма. 
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Кащенко С.А., Єрохіна В.В. Ультрамікроскопічні зміни паращитоподібних залоз щурів після корекції цик-
лофосфан-індукованої імуносупресії імунофаном // Український морфологічний альманах. – 2014. – Том 12, № 
1. – С. 61-64. 

Метою дослідження було встановлення особливостей електронно-мікроскопічної будови паращитоподібних за-
лоз білих щурів під час імуносупресії, викликаної введенням циклофосфану, з подальшою корекцією імунофаном. До-
слідження проведено на 24 щурах-самцях з вихідною масою тіла 180±10, яким вводили циклофосфан одноразово внут-
рішньом'язово в дозуванні 200 мг/кг. Імунокорекція досягалася введенням імунофану один раз на добу по 50 мкг/кг на 1, 
3, 5, 7, 9 добу. Тварин виводили з експерименту на 3 і 30 добу після останньої ін’єкції. Вивчали ультраструктуру паращи-
топодібних залоз в нормі, а також після корекції імунодефіцитного стану імунофаном. Введення імунофану в якості ко-
ректора сприяє інтенсивному розвитку органел синтезу на 3 добу після введення препарату. У ранні терміни спостере-
ження ядра паратироцитів мають підвищену електронну щільність, а також нетипову форму з численними бічними ви-
різками. На 30 добу відбувається нормалізація форми ядра паратироцитів, стабілізація синтетичних процесів в клітинах. 
Динаміка змін ультрамікроскопічний будови паращитоподібних залоз при використанні імунофану свідчить про його 
активну роль в регуляції імунного статусу організму. 

Ключові слова: паращитоподібна залоза, щури, ультраструктура, циклофосфан, імунофан. 

Kashchenko SA., Erokhina V.V. Ultramicroscopic changes of rat parathyroid glands after correction of 
cyclophosphamide induced immunosuppression with the help of imunofan // Український морфологічний альманах. – 
2014. – Том 12, № 1. – С. 61-64. 

The objective of the work was to study features of electron-microscopic structure of the rat parathyroid glands under 
immunosuppression caused by the administration of cyclophosphamide, with the subsequent correction with imunofan. The 
study was carried out on 36 male rats of reproductive age with an initial body weight 180 ± 10 g. The animals received an 
intramuscular injection of cyclophosphamide in a dose of 200 mg/kg body weight. Immune stimulation with the help of 
imunofan was selected for correction immunosuppression. Animals were injected by imunofan on 50 mg/kg for the 1, 3, 5, 7, 9 
days. Intact rats served as control. The animals were brought out the experiment on the 3rd and 30th day after the complection of 
the injection. The ultrastructure of rat parathyroid glands in norma as well as after correction of immunodeficite condition with 
imunofan was studied. Administration of imunofan as a corrector promotes intensive development of organelles of synthesis on 
the 3rd day after the injection. Nuclei of parathyrocytes have increased electron density and atypical form with numerous lateral 
deepenings in early periods of observation. Normalization of the shape of the nuclei, stabilization of synthetic processes in the 
cells occur on the 30th day. Dynamics of changes in ultramicroscopic structure of the parathyroid glands suggests an active role of 
imunofan in the regulation of immune status. 

Key words: parathyroid gland, rats, ultrastructure, cyclophosphamide, imunofan. 

Вступление. На сегодняшний день большой 
клинический интерес вызывают иммунодефи-
цитные состояния и аутоиммунные заболевания, 
широкое распространение которых среди насе-
ления Украины связано с последствиями аварии 
на Чернобыльской АЭС, массивными выбросами 
в атмосферу продуктов переработки угледобы-
вающей, металлургической и нефтехимической 
промышленности, автотранспорта [2]. Экзоген-
ные факторы способствуют увеличению нагруз-
ки на иммунную систему, что вызывает измене-
ние ее параметров, приводят к снижению адапта-
ционных возможностей организма.  

Необходимость поиска эффективных и дос-
тупных иммунокорректоров определяется целым 

рядом причин, среди которых выделяется высокий 
уровень смертности и склонность к инвалидиза-
ции, так как на фоне патологии иммунной систе-
мы усугубляется течение практически любого за-
болевания [6, 8]. Внедрение иммунотропных пре-
паратов в медицинскую практику необходимо 
проводить с учетом результатов комплексных 
морфологических исследований, целью которых 
является всестороннее изучение систем организма, 
участвующих в поддержании гомеостаза [1, 4, 5]. 

Структура паращитовидных желез активно 
реагирует на действие разнообразных экзоген-
ных факторов, однако, данные относительно 
морфологических особенностей строения орга-
на в условиях изменения иммунного статуса от-
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сутствуют. Внимание большинства исследовате-
лей, работающих в данном направлении, наце-
лено в основном на изучение иммуногистохи-
мических и иммунологических особенностей 
паращитовидных желез.  

Настоящая работа является составной частью 
научно-исследовательской темы кафедры гистоло-
гии, цитологии и эмбриологии «Особенности 
строения органов иммунной, эндокринной и 
нервной систем при иммуностимуляции и имму-
носупрессии», государственный регистрационный 
номер 0112U000096. 

Целью исследования явилось установление 
особенностей электронно-микроскопического 
строения паращитовидных желез белых крыс при 
иммуносупрессии, вызванной введением высоких 
доз цитостатика циклофосфана, с последующей 
коррекцией иммуномодулирующим препаратом 
имунофаном.  

Материалы и методы. Исследование прове-
дено на 24 половозрелых белых крысах-самцах с 
массой тела 180±10 г на момент начала экспери-
мента, полученных из вивария лабораторных жи-
вотных ГЗ «Луганский государственный медицин-
ский университет». Содержание и уход за живот-
ными осуществляли согласно закону Украины 
«Про захист тварин від жорстокого поводження» 
(21.02.06, № 3447), положенням Европейского 
научного общества «Использование животных в 
исследованиях (2000)». Соблюдение основных 
биоэтических норм при проведении эксперимента 
подтверждено заключением комиссии по вопро-
сам биоэтики ГЗ «Луганский государственный ме-
дицинский университет» (протокол № 1 от 
14.02.2013 г.). Иммуносупрессивное состояние 
моделировалось с помощью введения алкили-
рующего цитостатического препарата циклофос-
фана («Циклофосфан-КМП», ОАО «Киевмедпре-
парат», регистрационный номер 
№UA/6489/01/01), который относится к предста-
вителям группы хлорэтиламинов, однократно 
внутримышечно в дозировке 200 мг/кг. Иммуно-
коррекция достигалась введением производного 
тимического гормона имунофана (НПП «Био-
нокс», Россия, регистрационный номер 
UA/0318/01/01) один раз в сутки по 50 мкг/кг на 
1, 3, 5, 7, 9 сутки. Контролем служили интактные 
крысы-самцы. Животных выводили из экспери-
мента на 3 и 30 сутки после завершения введения 
препаратов. Для электронно-микроскопического 
исследования кусочки паращитовидной железы 
размером 1 мм3 погружали в глутаральдегидный 
фиксатор по Карновскому на 24 часа, затем по-
мещали в 1% тетраксид осмия по Палладе на 1 
час. После дегидратации в этаноле возрастающей 
концентрации и абсолютном ацетоне материал 
заливали смесью эпоксидных смол (эпон-аралдит). 
Полимеризацию проводили на протяжении 36 
часов при 56°С. Ультратонкие срезы изготавлива-
ли на ультрамикротоме УМТП-4 Сумского ПО 
«Электрон», контрастировали в насыщенном рас-
творе уранилацетата и цитрата свинца по Рейно-
льдсу и просматривали в электронном микроскопе 
ЕМ-125. Исследуемый материал документировали 
в виде негативных и позитивных фотоотпечатков. 

Изучали ультраструктуру паращитовидных желез 
в норме, а также после коррекции иммунодефи-
цитного состояния имунофаном. 

Результаты и их обсуждение. В морфоло-
гии большое внимание уделяется представлениям 
о структурно-функциональной единице органа, 
поскольку она представляет собой комплексную 
систему, включающую в себя разнообразные тка-
невые компоненты, и является, по мнению H. 
Isono (1990), эквивалентной органу [7]. В паращи-
товидной железе такой структурно-функциона-
льной единицей является трабекула. Трабекулы у 
белых крыс контрольной группы представлены 
эпителиальными тяжами паратироцитов, разде-
ленными тонкими прослойками рыхлой соедини-
тельной ткани с многочисленными капиллярами. 

Соседние эндокриноциты соединены между 
собой мощными межклеточными контактами, 
включающими в себя десмосомы и зоны облите-
рации. Каждая паращитовидная железа окружена 
собственной соединительнотканной капсулой, 
которая несколько тоньше, чем капсула щитовид-
ной железы. Капсула имеет типичное строение и 
состоит из коллагеновых волокон и небольшого 
количества сильно уплощенных фиброцитов. 
Иногда в толще капсулы, особенно на границе 
околощитовидной и щитовидной железы, обна-
руживаются миелиновые и безмиелиновые нерв-
ные волокна. От капсулы внутрь железы отходят 
тонкие трабекулы, по которым в ее паренхиму 
проникают нервные волокна, мелкие сосуды и 
многочисленные капилляры. 

По данным ультрамикроскопического иссле-
дования основную массу паренхимы паращито-
видных желез контрольной группы животных со-
ставляют главные паратироциты, вырабатываю-
щие паратирин, играющий важную роль в регу-
ляции фосфорно-кальциевого обмена. В зависи-
мости от функциональной активности главные 
паратироциты разделяют на светлые и темные 
клетки. Такое разделение связано с их различной 
функциональной активностью. «Покоящиеся» 
светлые паратироциты составляют основную по-
пуляцию клеток паращитовидной железы. Они 
имеют светлую цитоплазму, небольшого объема 
комплекс Гольджи и эндоплазматическую сеть, 
единичные митохондрии. В их цитоплазме отме-
чаются многочисленные одиночные липидные 
капли, обильные скопления гликогена.  

Темные главные паратироциты расположены 
в железе небольшими группами и поодиночке. 
Они содержат хорошо выраженные органеллы 
синтеза, секреторные гранулы и незначительное 
количество липидных капель и гликогена. 

У интактных крыс репродуктивного возрас-
тного периода выявлены единичные оксифильные 
клетки, которые отличаются обильным содержа-
нием крупных митохондрий с многочисленными 
поперечными кристами. Комплекс Гольджи и эн-
доплазматическая сеть не выражены. Контуры ок-
сифильных паратироцитов по сравнению с ти-
пичными светлыми клетками более ровные, эти 
клетки не принимают участия в секреции пара-
тгормона (рис. 1).  
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Рис. 1. Паращитовидная железа крысы контрольной 

группы: СП - светлый паратироцит, Я – ядро, КГ – ком-
плекс Гольджи, СГ - секреторные гранулы, М - митохонд-
рии, И – интердигитации, Р - рибосомы. х8000 

На 3 сутки после коррекции иммуносупрес-
сии наблюдается изменение формы ядер пара-
тироцитов. Большая часть эндокриноцитов 
имеет неправильную продолговатую форму, 
чёткие границы и хорошо выраженные межкле-
точные контакты, в единичных клетках выявле-
ны признаки некроза.  

Ядра паратироцитов смещены на периферию, 
содержат многочисленные углубления на боковой 
поверхности. Электронная плотность ядер повы-
шена по сравнению с нормой, хроматин распола-
гается небольшими скоплениями на его перифе-
рии. Возрастает количество митохондрий, кото-
рые имеют бобовидную или продолговатую 
форму с глубокими поперечными кристами и по-
вышенной электронной плотностью их матрикса. 
В цитоплазме клеток происходит увеличение ко-
личества секреторных гранул высокой электрон-
ной плотности, которые размещены вдоль плаз-
молеммы. Капилляры несколько сужены, в них 
отмечаются сладжи эритроцитов (рис. 2, 3). 

Через 30 суток после введения иммуномодуля-
тора в паренхиме железы появляется значительное 
количество темных главных паратироцитов. Они 
располагаются в паренхиме железы небольшими 
группами по 2-3 клетки. Темные клетки более 
компактные, богаче органеллами синтеза и секре-
ции. Комплекс Гольджи занимает значительные 
участки цитоплазмы, цистерны гранулярной эн-
доплазматической сети расположены вдоль ядра, 
по всей цитоплазме клетки разбросаны многочис-
ленные рибосомы. Ядрышки на срезах встречают-
ся довольно редко и имеют небольшие размеры.  

У светлых клеток ядро имеет округлую форму, 
расположено несколько эксцентрично. В цитопла-
зме светлых клеток увеличивается количество сво-
бодных рибосом, а также численность секреторных 
гранул средней электронной плотности по сравне-
нию с таковыми в контрольной группе. Небольшие 
группы митохондрий средней электронной плот-
ности находятся в непосредственной близости к 

ядру клетки. Комплекс Гольджи расширяется, среди 
его элементов увеличивается количество уп-
лощенных мешочков и микропузырьков (рис. 4, 5).  

 
Рис. 2. Паращитовидная железа крысы на 3 сутки по-

сле проведения иммунокоррекции: СП – светлый парати-
роцит, Я – ядро, ЛК – липидная капля, М - митохондрия, 
СГ – секреторные гранулы. x8000. 

 
Рис. 3. Паращитовидная железа крысы на 3 сутки после 

проведения иммунокоррекции: СП – светлый паратироцит, Я 
– ядро, Э – эритроцит, СГ – секреторные гранулы, Р – рибо-
сомы, М- митохондрии, ПН – признаки некроза. x8000. 

Особенности ультраструктуры паращитовид-
ных желез интересовали многих ученых середины 
ХХ века, однако, до сих пор ответы на многие во-
просы относительно морфореактивности органа 
не найдены. Интерес большинства исследователей 
направлен в сторону изучения морфологии пара-
щитовидных желез при гипо- и гиперпаратиреозе, 
а также изменениях фосфорно-кальциевого го-
меостаза, что связано с достаточно высокой часто-
той встречаемости подобных нарушений в кли-
нической практике [3, 7, 9]. 
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Рис. 4. Паращитовидная железа крысы на 30 сутки по-

сле проведения иммунокоррекции: СП – светлый парати-
роцит, Я – ядро, ПП – перикапиллярное пространство, М – 
митохондрии, ЭН – эндотелиоцит, СГ – секреторные гра-
нулы, Р - рибосомы. x8000. 

 
Рис. 5. Паращитовидная железа крысы на 30 сутки по-

сле проведения иммунокоррекции: СП – светлый парати-
роцит, ТП – темный паратироцит, Я – ядро, ЯД – ядрыш-
ко, И - интердигитации, М - митохондрии. x8000. 

Вместе с тем публикаций, которые бы отража-
ли изменения в ультраструктуре паращитовидной 
железы крыс при иммунодефецитных состояниях 
и их коррекции, не найдено. Стремительное 
ухудшение иммунного статуса населения, связан-
ное с увеличением стрессовой нагрузки на иммун-
ную систему, обосновывает необходимость изуче-
ния органа на субмикроскопическом уровне орга-
низации. 

Выводы:  
1. Проведенное исследование паращитовид-

ных желез показало, что введение терапевтиче-
ской дозы имунофана после предшествующего 

введения циклофосфана способствует интенсив-
ному развитию органелл синтеза и увеличению 
количества секреторных гранул в цитоплазме па-
ратироцитов на 3 сутки после введения препарата. 

2. В ранние сроки наблюдения (3 сутки) ядра 
паратироцитов имеют повышенную электронную 
плотность, а также нетипичную форму с много-
численными боковыми вырезками, которая харак-
терна для клеток при введении циклофосфана. 

3. На 30 сутки происходит нормализация 
формы ядер паратироцитов, увеличение количе-
ства темных «активных» эндокриноцитов, что от-
ражает стабилизацию синтетических процессов в 
клетках. 

4. Динамика изменений ультрамикроскопиче-
ского строения паращитовидных желез при ис-
пользовании имунофана в качестве корректора 
циклофосфан-индуцированной иммуносупрессии 
свидетельствует о его активной роли в нормализа-
ции морфоструктуры органа. 

В перспективе планируется осветить особен-
ности ультрамикроскопического строения пара-
щитовидных желез белых лабораторных крыс при 
иммуностимуляции. 
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