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Исследовано влияние пересадки аллогенной 
ткани тимуса в иммунопривилегированную перед-
нюю камеру глаза на продолжительность жизни ре-
ципиента в зависимости от его возраста. Пересадка 
ткани тимуса от молодых животных старым при-
водит к значимому увеличению как средней, так и 
максимальной продолжительности жизни реципи-
ента.
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вой железы, трансплантация, старение, увеличе-
ние продолжительности жизни

Известно, что с возрастом в организме мле-

копитающих происходят изменения, связанные 

со значительной возрастной необратимой инво-

люцией вилочковой железы (тимуса) [2, 3, 7, 9, 

12]. Имеются данные, что, наряду с наличием 

выраженных, ассоциированных с возрастом мор-

фофункциональных изменений в вилочковой же-

лезе, она сохраняет способность к синтезу некото-

рых гормонов и дифференциации Т-клеток даже 

у людей старшей возрастной группы [11, 13, 15]. 

В. О. Поляковой (2007) было показано увеличе-

ние экспрессии эндотелина-1 в сосудах тимуса при 

старении организма, что является компенсаторным 

механизмом в процессе инволюции тимуса и спо-

собствует поддержанию базового уровня продук-

ции Т-лимфоцитов [10].

Постоянство внутренней среды организма на 

всех стадиях развития обеспечивается за счет сла-

женного функционирования разных его систем. 

Современная медицинская наука обладает значи-

тельным арсеналом фармакологических средств, 

которые при необходимости могут быть назначены 

для поддержания этого слаженного взаимодей-

ствия и сохранения здоровья человека. Однако 

использование фармакологических препаратов не 

всегда оказывается эффективным. Альтернативой 

данному подходу может стать применение транс-

плантологических методик, ведущих к активации 

процессов физиологической и репаративной реге-

нерации. Наличие в организме относительно им-

мунопривилегированных зон позволяет помещать в 

них разные типы клеток без опасения за их скорое 

отторжение. В таком случае появляется возмож-

ность отказаться от использования иммунодепрес-

сантов (к слову, дорогостоящих и обладающих си-

стемными токсичными эффектами) [1, 5, 16, 17]. 

Исследование динамики возрастной инволюции 

тимуса и разработка трансплантологических спосо-

бов модуляции этого процесса имеет важное обще-

медицинское значение и может помочь в понима-

нии межсистемных отношений в организме.

В предыдущих работах нами было показано, 

что атопическая трансплантация иммунокомпе-

тентных клеток значительно замедляет необрати-

мую возрастную атрофию тимуса [6, 7]. При этом 

известно, что применение некоторых иммуномоду-

ляторов способно восстанавливать компетентность 

иммунных клеток в стареющем организме и увели-

чивать продолжительность жизни животных [2, 3, 

8, 14].

Целью настоящей работы стала проверка ги-

потезы, способна ли пересадка аллогенной ткани 

тимуса в относительно иммунопривилегированную 

область — переднюю камеру глаза — привести к 

увеличению продолжительности жизни экспери-

ментальных животных.
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Материалы и методы

В работе использовали крыс Wistar (n=320). 

Ткань тимуса для трансплантации в переднюю 

камеру глаза (ПКГ) реципиента выделяли от 

крыс-самцов препубертатного возраста массой 

110–130 г. В качестве реципиентов использова-

ли животных разного возраста (от 3,5 до 19 мес) 

и массы (200–450 г). В чашке Петри со средой 

Игла ткань тимуса измельчали до фрагментов 

объемом примерно 1 мм3. Операцию проводили 

под общей анастезией (Золетил+Ксилазин), пре-

медикация — атропина сульфат в дозе 0,04 мг/ кг 

подкожно за 15 мин до начала вмешательства. 

Крысам-реципиентам на глаз наносили по 1 капле 

0,1 % раствора атропина с тем, чтобы уменьшилась 

площадь радужной оболочки. Эта манипуляция 

помогает избежать повреждений богатых капил-

лярами структур. Через 5 мин на глаз наносили 

одну каплю 0,5 % раствора Дикаина. На роговице 

делали разрез длиной 1,5–2 мм на «13 часов» по 

«воображаемому циферблату» в 1–2 мм от края 

роговицы. Ткань тимуса забирали из чашки Петри 

и помещали в ПКГ модернизированной микро-

пипеткой с регулируемым объемом, общий объем 

трансплантата составлял 3–5 мм3. Определение 

количества тимоцитов проводили по ранее описан-

ной методике с авторскими модификациями [4].

Крыс содержали в стандартных условиях ви-

вария при температуре 21–23 °C. Они получали 

сбалансированный гранулированный корм, до-

ступ к питьевой воде был свободным. Работа вы-

полнена с соблюдением принципов Хельсинкской 

декларации о гуманном отношении к животным, 

принципов гуманности, изложенных в директи-

ве Европейского сообщества (86/609/ЕС), в 

Приказе Минздрава СССР № 755 от 12 авгу-

ста 1977 г. «О мерах по дальнейшему совершен-

ствованию организационных форм работы с ис-

пользованием экспериментальных животных». 

Исследования проводили по протоколам, одо-

бренным комиссией по этике Института теоре-

тической и экспериментальной биофизики РАН. 

Статистическую обработку данных проводили с 

использованием программ Statistica 6.0, Microsoft 

Office Exсel 2007. Для полученных величин прово-

дили подсчет среднего значения, среднеквадрати-

ческой ошибки. Различия средних величин призна-

вали достоверным при уровне значимости p<0,05.

Результаты и обсуждение

Известно, что с течением жизни у млекопи-

тающих снижается количество тимоцитов (необра-

тимая возрастная инволюция тимуса). Детальная 

информация о динамике этого процесса, кроме 

феноменологического интереса, может иметь зна-

чение для понимания особенностей применения 

иммуномодулирующих, противовирусных и про-

чих фармакологических препаратов в разных воз-

растных группах. В эксперименте на 117 крысах 

мы проследили динамику возрастной инволюции 

тимуса крысы с 2,5 по 19-й месяц жизни (рис. 1).

На графике показано выраженное снижение 

количества тимоцитов с течением времени, этот 

процесс протекает особенно интенсивно в молодом 

возрасте (в промежутке от 2,5 до 8 мес количество 

тимоцитов снижается более чем в 19 раз). В наших 

предыдущих работах было продемонстрировано, 

что трансплантация аллогенной ткани тимуса моло-

дых крыс в ПКГ более старых животных вызывает 

замедление возрастной инволюции тимуса реципи-

ента [6]. Поскольку модуляция функциональной 

активности иммунокомпетентных клеток может 

увеличивать продолжительность жизни, мы пред-

положили, что операция по пересадке ткани тимуса 

в ПКГ также окажет положительное влияние на 

этот показатель.

В первую серию экспериментов было включено 

45 животных. Опытной группе (n=21) в возрас-

те 3,5 мес выполнили пересадку аллогенной тка-

ни тимуса в ПКГ. Интактную группу составили 
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Рис. 1. Снижение количества тимоцитов у крыс 

с возрастом
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24 животных. Все крысы оставлены на выживание 

(рис. 2).

После операции наблюдали тенденцию к уве-

личению средней продолжительности жизни опе-

рированных животных, однако данное увеличение 

оказалось незначимым.

В следующую серию экспериментов было вклю-

чено 50 животных. На сроке жизни 14–17 мес от 

естественных причин умерло 8 крыс. С 18-го ме-

сяца жизни оставшиеся животные были разделены 

на две равные группы (по 21 животному). Первой 

группе проведена аллотрансплантация ткани ти-

муса в ПКГ, вторая группа была контрольной 

(рис. 3). Все животные оставлены на выживание.

Было показано, что аллотрансплантация ткани 

тимуса в ПКГ 17-месячной крысы приводит к уве-

личению средней (на 19±5 %) и максимальной (до 

21 %) продолжительности жизни реципиента.

Вероятно, значительно более скромные резуль-

таты трансплантации ткани тимуса молодым жи-

вотным объясняются тем, что в молодом возрасте 

количество собственных тимоцитов еще достаточ-

но высоко (см. рис. 1) и отсутствует потребность 

в экзогенной стимуляции иммунных процессов. 

Мы также полагаем, что процесс физиологиче-

ской атрофии тимуса, наиболее выраженный в 

молодом возрасте, должен распространяться и 

на ткань трансплантата, приводя к снижению его 

функциональной активности. Другими словами, 

трансплантат тоже «стареет», и с возрастом сни-

жается степень его влияния на скорость атрофии 

тимуса реципиента. Косвенным подтверждением 

этому предположению может служить следующий 

факт: мы показали, что через 1 мес после пере-

садки трансплантат ткани тимуса, помещенный 

в ПКГ старого животного (19 мес), содержит в 

2,6±0,4 раза больше тимоцитов, чем аналогичный 

трансплан тат, помещенный в ПКГ шестимесячной 

крысы.

Заключение

Как показывают результаты длительного экс-

перимента, пересадка ткани тимуса именно живот-

ным зрелого возраста может оказать наибольшее 

влияние на увеличение средней и максимальной 

продолжительности жизни. Предложенные в на-

стоящем исследовании подходы могут быть ис-

пользованы при изучении фундаментальных зако-

номерностей сложноподчиненных взаимодействий 

разных систем организма в процессе его старения, 

а также при оценке действия иммуномодулирую-

щих агентов (лекарственных средств).
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Рис. 2. Выживаемость животных контрольной группы 

и после аллотрансплантации ткани тимуса в ПКГ; 

возраст реципиентов — 3,5 мес

Рис. 3. Выживаемость животных контрольной группы 

и после аллотрансплантации ткани тимуса в ПКГ; 

возраст реципиентов — 17 мес
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