
Трансплантация костного мозга — метод ле -
чения тяжелых гематологических, онкологиче-
ских и некоторых неопухолевых заболеваний, при 
котором больному после эрадикации (уничтоже-
ния) костномозгового кроветворения в результа-
те воздействия сверхвысоких доз цитостатиков 
и лучевой терапии вводится собственный кост-
ный мозг (аутотрансплантация), взятый до нача-
ла химио- и лучевой терапии. Это позволяет за 
короткий срок восстановить иммунную и кровет-
ворную системы больного [2, 5].

По данным литературы [3], начиная с опреде-
ленных доз радиации, костный мозг погибает. 
Однако некоторые кроветворные органы продол-
жают функционировать, чаще всего это черве-
образный отросток (ЧО). В этих случаях, пытаясь 
спасти пациента, ему пересаживают родственный 
костный мозг, который не всегда приживается. 
Можно предположить, что лимфоидные клетки 
можно взять из своего собственного организма, 
например, из ЧО, в связи с чем необходимо выяс-
нить, какие изменения в нем происходят на уровне 
одного из пусковых механизмов кроветворения — 
биогенных аминов (БА).

По данным многих исследователей [3, 4], 
основными клетками, содержащими БА, такие 
как гистамин, катехоламины (КА) и серотонин 
(СТ), считаются тучные клетки (ТК) и грану-
лярные люминесцирующие клетки (ГЛК), тесно 
связанные с автономной нервной системой, ее 
адренергическим и парасимпатическим звеном 

[4]. К ГЛК относят АПУД-клетки, имеющие гра-
нулы разной величины с неодинаковым содержа-
нием синапсов, и многоотростчатые дендритные 
макрофаги с мелкими гранулами одного цвета и 
не люминесцирующим ядром [4]. Эти структу-
ры являются местными регуляторами процессов, 
происходящих в кроветворных органах.

Целью данного исследования явилось изуче-
ние влияния аутотрансплантации костного мозга 
на нейроамины в структурах ЧО.

Матери а л  и  ме т о ды .  Работа выполнена на 90 белых 
мышах-самках массой 50–60 г. Все процедуры и уход 
за жи вотными осуществляли в соответствии с «Меж ду-
народными рекомендациями по проведению медико-
биологических исследований с использованием животных» 
(1985), правилами лабораторной практики в Российской 
Федерации (приказ МЗ РФ от 19.06.2003 г. № 267). Мыши 
были разделены на 3 группы: 1-я группа — интактные мыши; 
2-я группа — конт рольные животные, которым вводили 
0,85% раствор NaCl в дозе 1 мл/кг массы. Животным 3-й 
группы внутривенно вводили их собственный костный мозг, 
взятый из бедренной кости, при этом 0,1 мл костного мозга 
помещали в 1 мл 0,85% раствора NaCl и тщательно размеши-
вали. Суспензию костного мозга вводили в хвостовую вену 
[12]. В полученной гетерогенной популяции костного мозга 
с помощью проточного спектрофотометра РВ2201 (Солар, 
Белоруссия) с применением флюоресцеина изотиоцианата 
(FITC) подсчитывали число клеток, в 1 мл суспензии их было 
от 1,6×107 до 2,1×108.
ЧО извлекали под местной анестезией через 40 мин и 2 ч 

от начала опыта, фиксировали в 10% нейтральном фор-
малине и заключали в парафин по стандартной методике. 
Гистологические поперечные срезы ЧО толщиной 15 мкм 
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окрашивали гематоксилином — эозином и изучали с помо-
щью микроскопа Биомед-1 (ЛОМО, Россия). При иммер-
сионном увеличении в лимфоидных узелках определяли 
фигуры митоза.
В свежеприготовленных криостатных срезах толщиной 

10 мкм методом S. A. Cross и соавт. [10] выявляли тканевый 
гистамин, а методом Фалька—Хилларпа [11] — КА и СТ. 
Цитоспектрофлюориметрию проводили с помощью микро-
скопа Микромед-2 (ЛОМО, Россия) при об. 40, ок. 10, диа-
метр зонда 0,5 мм, с использованием флуориметрической 
насадки ФМЭЛ-1А (ЛОМО, Россия). Интенсивность све-
чения представляли в единицах флюоресценции — усл. ед. 
Концентрацию гистамина измеряли при интерференцион-
ном фильтре N7 (длина волны 515 нм), КА — N6 (480 нм), 
СТ — N8 (525 нм). ГЛК и ТК подсчитывали в 5 полях зрения 
микроскопа Микромед-2 (ЛОМО, Россия) при об. 40, ок. 10 
и диаметре зонда 0,5 мм и определяли их среднее количество 
в одном поле зрения.
Статистическую обработку полученных данных проводили 

с использованием стандартного пакета программ. Различия 
определяли по t-критерию Стьюдента и считали значимыми 
при P<0,005.

Р е з у л ь т а ты  и с с л е д о в а н и я .  Данные, 
полученные при исследовании ЧО у интактных 
мышей и животных после введения изотониче-
ского раствора хлорида натрия через 40 мин и 
2 ч от начала эксперимента, не различались. 
При микроскопическом исследовании стенка ЧО 
у интактных мышей имела обычную структу-
ру. В эпителии крипт выявлялись единичные 
клетки, окруженные адренергическими нервными 
волокнами, обладающими яркой люминесценци-
ей (рисунок, а). Данные клетки имели большое 
содержание как КА, так и СТ.

В собственной пластинке слизистой оболочки 
ЧО выявлялась люминесценция волокон, образую-
щих густую узкопетлистую сеть. В подсли зистой 
основе были обнаружены лимфоидные узелки, 
в которых располагались ГЛК. Наибольшее ско-
пление данных клеток наблюдалось в центрах 
размножения узелков и меньшее их число — по 
периферии (см. рисунок, б). В зависимости от 
уровня среза их выявлялось от 47 до 89. Между 
лимфоидными узелками находились густо рас-
положенные адренергические нервные волоконца.

В мышечной оболочке, рыхлой волокнистой 
соединительной ткани между пучками гладких 
миоцитов располагались единичные адренергиче-
ские нервные волокна, подходящие к ТК.

При выявлении содержания гистамина было 
обнаружено, что эпителий крипт имел слабую 
люминесценцию. Между эпителиальными клет-
ками определялись редко расположенные гиста-
минсодержащие энтерохромаффинные клетки 
(относящиеся к ECL-клеткам) (см. рисунок, в), 
число которых достигало от 1 до 4 в поле зрения 
(при ув. 400). Между криптами, в собственной 
пластинке слизистой оболочки выявлялись люми-

несцирующие ТК. В подслизистой основе в лим-
фоидных узелках было меньше гистаминсодер-
жащих ГЛК, чем моноаминсодержащих клеток. 
В центрах размножения лимфоидных узелков 
ГЛК было значительно больше, чем по периферии 
узелков.

Таким образом, в ЧО у интактных мышей 
наибольшее содержание КА определялось в ТК, 
а максимальное содержание СТ и гистамина — 
в ГЛК. Между лимфоидными узелками имелась 
густая сеть адренергических нервных волокон.

При микроскопическом исследовании срезов 
ЧО через 40 мин после введения собственного 
костного мозга наблюдалось изменение формы 
лимфоидных узелков с центрально располо-
женными макрофагами. Через 2 ч увеличилась 
митотическая активность лимфоцитов в центре 
размножения лимфоидных узелков и появились 
малые лимфоциты с темноокрашенным ядром 
и лимфоциты со светлой цитоплазмой и ядром. 
Кроме того, через 40 мин число ГЛК как в сли-
зистой оболочке, так и в подслизистой основе 
имело тенденцию к увеличению по сравнению 
с таковым у интактных мышей (на 2,0±0,3 ед.). 
Однако в ГЛК собственной пластинки слизистой 
оболочки содержание КА и СТ повысилось до 
6,8±0,3 и 13,8±0,4 усл. ед. соответственно при 
норме 5,10±0,10 и 10,0±0,20 усл. ед.

В лимфоидных узелках произошло значи-
мое увеличение числа люминесцирующих ТК до 
8,1±0,7 при норме 5,2±0,6 и люминесцирующих 
ГЛК до 14,1±1,1 при норме 11,4±1,1. Содержание 
КА в них составило 4,9±0,5, а СТ — 6,2±0,5 при 
3,9±0,4 и 5,8±0,6 усл. ед. соответственно по срав-
нению с таковым у интактных животных.

Через 2 ч число люминесцирующих клеток не 
изменилось, а содержание моноаминов в них уве-
личилось в 1,3 раза.

Через 40 мин в собственной пластинке сли-
зистой оболочки отмечалось увеличение числа 
ТК до 12,9±1,2 при норме 8,0±1,2, однако содер-
жание гистамина в них уменьшилось до 18,1±1,6 
при норме 21,2±0,3 усл. ед. (P<0,05). Часть ТК 
подверглись дегрануляции. Через 2 ч выявлялись 
мелкие клетки со сниженным содержанием гиста-
мина в 2 раза по сравнению с таковым у интакт-
ных животных. Около отдельных люминесцирую-
щих групп лимфоцитов появлялась прерывистая 
цепочка из ГЛК и ТК.

В лимфоидных узелках через 40 мин отмеча-
лось значимое увеличение числа ТК с 5,6±0,3 до 
7,2±0,3, но в них происходило снижение содержа-
ния гистамина до 7,20±0,20 от 13,40±0,20 усл. ед. 
(P<0,05) у интактных животных. В лимфоидных 
узелках увеличивалось число ГЛК до 3,5±0,9 при 
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норме 2,0±0,9 усл. ед. Содержание в них гиста-
мина значимо снизилось до 8,3±0,6 при норме 
16,2±0,7 усл. ед. Через 2 ч число люминесци-
рующих диаминсодержащих ГЛК имело тенден-
цию к увеличению, но содержание гистамина не 
изменилось. В коронковой части лимфоидных 
узелков происходило образование новых цент-
ров размножения.

Мышечная оболочка имела довольно сла-
бую люминесценцию, что указывало на неболь-
шое содержание гистамина. Число ТК увели-
чилось незначительно, преимущественно они 
располагались в соединительной ткани, между 
мышечными слоями.

Об с уж д е н и е  п о л у ч е н ны х  д а н ны х . 
При исследовании выявлено, что через 40 мин 
после аутотрансплантации костного мозга появи-
лись центры размножения в лимфоидных узел-
ках ЧО, увеличилось число клеток, продуцирую-
щих БА. К функционально активным структурам 
ЧО относятся ГЛК и ТК [1, 9], накапливающие 
в секреторных гранулах большое количество 
медиаторов. Возможно, благодаря секреции раз-
нонаправленных по действию нейромедиаторов, 
ТК участвуют в поддержании обмена БА в струк-
турах ЧО. Аутопересадка костного мозга увели-
чивает как число этих клеток, так и содержание 
нейроаминов в них. Одни группы лимфоцитов 
имеют яркую люминесценцию, у других — люми-
несценция отсутствует. Однако в том и другом 

случае вокруг них образуются цепочки из ГЛК и 
ТК, которые способствуют повышению функцио-
нальной активности клеток в структурах ЧО.

Через 2 ч в ЧО увеличилась митотическая 
активность лимфоцитов как в центрах размноже-
ния лимфоидных узелков, так и в их коронковых 
зонах. Имеются данные [4, 6, 7], что нейроамины 
ответственны как за митотическую активность 
клеток (гистамин и СТ), так и за их дифференци-
ровку (СТ). Появляются малые лимфоциты с тем-
ноокрашенным ядром и светлые лимфоциты со 
светлоокрашенными цитоплазмой и сферическим 
ядром, занимающим почти всю клетку. Очевидно, 
эти лимфоциты имеют разную функциональную 
направленность. Можно предположить, что это 

Червеобразный отросток интактной мыши.

а — адренергические нервные волокна около крипт; б — 
адренергические нервные волокна около лимфоидных узел-
ков в подслизистой основе; в центре размножения находятся 
гранулярные люминесцирующие клетки; в — энтерохро-
маффинные клетки в эпителии крипт. Метод Фалька—
Хилларпа. Ув. 200

а б

в
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Т- и В-лимфоциты, тем более что ранее были 
получены сходные данные [3].

В лимфоидных узелках подслизистой основы 
через 2 ч число моноаминсодержащих люми-
несцирующих клеток не изменилось, а содержа-
ние моноаминов в них увеличилось в 1,3 раза. 
Содержание СТ через 2 ч в ГЛК возросло 
в 1,5 раза.

В собственной пластинке слизистой оболоч-
ки между криптами обнаружились мелкие ком-
пактные ТК с в 2 раза сниженным содержанием 
гистамина по сравнению с таковым у интактных 
животных. Очевидно, наблюдалось образование 
молодых ТК. В лимфоидных узелках число люми-
несцирующих диаминсодержащих ГЛК имело 
тенденцию к увеличению, но содержание гиста-
мина в них не изменилось. Вполне возможно, что 
это способствовало образованию новых центров 
размножения в коронковой части лимфоидных 
узелков. Образование новых центров размноже-
ния сопровождалось появлением около них ГЛК 
и ТК.

Обнаружено, что при аутотрансплантациии 
костного мозга ГЛК ЧО тесно связаны с актива-
цией адренергических нервных волокон автоном-
ной нервной системы [1, 6, 7, 9].

Проведенное исследование позволило выявить 
изменения в содержании БА в нейроаминсодер-
жащих структурах ЧО при аутопересадке кост-
ного мозга. При этом выявлена активация клеток-
продуцентов в ЧО у мышей с повышением содер-
жания нейроаминов (КА, СТ).

Итак, в ЧО у мышей структурами, содер-
жащими БА, являются ГЛК, ТК и адренергиче-
ские нервные волокна. ГЛК и ТК располагаются 
в соединительной ткани всех оболочек, а адре-
нергические нервные волокна в основной массе 
обнаруживаются между лимфоидными узелками.

При введении мышам собственного костного 
мозга наблюдается увеличение содержания КА 
и СТ с одновременным снижением — гистамина 
в ГЛК и ТК. В лимфоидных узелках происходит 
образование новых центров размножения, окру-
женных ГЛК и ТК.
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CHANGES IN THE APPENDIX STRUCTURES 
CONTAINING BIOGENIC AMINES 
AFTER BONE MARROW 
AUTOTRANSPLANTATION

O. V. Vorobyova

The effect of bone marrow autotransplantation on neuroamine 
exchange in appendix structures was studied in the time aspect 
in female mice (n=90) with the use of histological, histochemical 
and morphometric methods. The study showed that 40 minutes 
after bone marrow autotransplantation the number of cells pro-
ducing biogenic amines increased, and 2 hours later the content 
of neuroamines in them rose simultaneously with the increase in 
lymphocyte mitotic activity in lymphoid nodules germinal cen-
ters. Formation of new germinal centers surrounded by granular 
luminescent and mast cells was noted.

Key words: mast cells, granular luminescent cells, appendix, 
transplantation

Department of General and Clinical Morphology and Forensic 
Medicine, I. N. Ulyanov Chuvash State University, Cheboksary


