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Аннотация. Цель исследования – оценить морфометрические показатели и клеточный со-
став белой и красной пульпы селезенки крыс через 1 и 6 месяцев после 30-дневного приема селена. Мате-
риал и методы. Объектом исследования была селезенка, взятая через 1 и 6 месяцев после завершения 
перорального приема селена в дозе 20 мкг/кг массы тела в сутки в течении 30 дней. Контролем служила 
селезенка интактных животных, возраст которых соответствовал возрасту крыс опытной группы. Опреде-
ляли морфометрические показатели селезенки, рассчитывали индекс Керногана и лимфоидный коэффи-
циент, проводили иммуногистохимическую оценку распределения CD3+, CD21+ и CD68+ клеток. Резуль-
таты. Через 1 месяц после приема селена преобладали лимфоидные узелки (ЛУ) без герминативного цен-
тра, площадь ЛУ и толщина маргинальной зоны были уменьшены. Наблюдались увеличение лимфоидно-
го коэффициента, высокая прямая корреляционная связь между расширением периартериальной лимфо-
идной муфты и количеством CD3+ Т-лимфоцитов, а также высокая обратная связь между количеством 
CD3+ Т-лимфоцитов и индексом Керногана. В опытной группе через 6 месяцев наблюдалось снижение 
выраженности инволютивных процессов по сравнению с контрольными животными. Также отмечалось 
увеличение содержания CD3+ Т-лимфоцитов во всех структурах селезенки на фоне снижения численности 
CD21+ и CD68+ клеток. Заключение. Пероральный прием селена активирует дифференцировку  
Т-лимфоцитов, а также способствует миграции макрофагов и В-лимфоцитов из селезенки в другие орга-
ны, что сопровождается увеличением численности CD3+ клеток и уменьшением количества СD68+ и CD21+ 
клеток в различных ее структурах. 
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Abstract. The aim of the study was to evaluate the morphometric parameters and cellular composition 
of the splenic white and red pulp in rats at 1 and 6 months after a 30-day course of selenium supplementation. 
Material and methods. The study object was the spleen harvested at 1 and 6 months after the completion of a 
30-day oral administration of selenium at a dose of 20 µg/kg of body weight per day. The spleen of intact ani-
mals, whose age corresponded to the age of rats in the experimental group, served as the control. Morphometric 
parameters of the spleen were determined; the Kernohan index and lymphoid coefficient were calculated; and an 
immunohistochemical assessment of the distribution of CD3+, CD21+, and CD68+ cells was performed. Results. 
One month after selenium administration, lymphoid nodules (LN) without germinal centers predominated; the 
LN area and the thickness of the marginal zone were reduced. An increase in the lymphoid coefficient was ob-
served, along with a strong positive correlation between the expansion of the periarterial lymphoid sheath and 
the number of CD3+ T-lymphocytes, as well as a strong inverse correlation between the number of CD3+  
T-lymphocytes and the Kernohan index. In the experimental group at 6 months, a reduction in the severity of 
involutional processes was observed compared to control animals. An increase in CD3+ T-lymphocyte content 
was  also  noted  in  all  splenic  structures,  accompanied  by a decrease  in the number of CD21+ and CD68+ cells.   

                                                
Самакина Е.С., Стручко Г.Ю., Меркулова Л.М., Кострова О.Ю., Михайлова М.Н., Стоменская И.С., 2025 
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Conclusion. Oral selenium supplementation activates T-lymphocyte differentiation and promotes the migra-
tion of macrophages and B-lymphocytes from the spleen to other organs. This process is accompanied by an 
increase in CD3+ cell count and a decrease in the number of CD68+ and CD21+ cells across its various structures. 
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Введение 
 

Дефицит или избыток микроэлементов, 
являющиеся одним из факторов в этиологии 
различных заболеваний, широко исследуются 
в последнее время. Установлено, что дисба-
ланс микроминералов в организме приводит 
к нарушениям иммунных процессов [12]. 

Селен является важным микроэлемен-
том, который незаменим для окислительно-
восстановительных реакций, транскрипции и 
синтеза белков-рецепторов [22]. Имеются ра-
боты о негативном влиянии дефицита селена 
на организм [6, 7, 17]. Также известно о его 
токсическом действии [8]. 

Селен обладает антиоксидантными 
свойствами [22], за счет чего воздействует на 
обмен веществ, а также на иммунный ответ 
[12, 16, 19]. Имеются данные, что при дефици-
те селена наблюдалось нарушение  
Т-зависимого гуморального иммунного ответа 
[13]. Показано положительное влияние селена 
на центральный орган иммунитета – тимус 
при уретан-индуцированном канцерогенезе 
[3], то есть селен обладает и противоопухоле-
вой активностью [3, 9, 15, 18]. 

Однако до настоящего времени полно-
стью не раскрыты механизмы действия этого 
микроэлемента на иммунную систему. В част-
ности, на один из ее важных органов – селе-
зенку, которая является универсальным орга-
ном кроветворения и принимает участие во 
всех иммунных и гемопоэтических процессах, 
а также удаляет из крови поврежденные и 
старые клетки [2]. Кроме того, остается неяс-
ным вопрос об отдаленных последствиях воз-
действия селена после его выведения из орга-
низма на функционирование иммунной сис-
темы. 

Цель исследования – оценить морфо-
метрические показатели и клеточный состав 
белой и красной пульпы селезенки крыс через 
1 и 6 месяцев после 30-дневного приема селе-
на. 
 

Материалы и методы исследования 
 

Место проведения исследования. 
Работа выполнена в виварии медицинского 
факультета Федерального государственного 
бюджетного образовательного учреждения 
высшего образования «Чувашский государст-
венный университет имени И.Н. Ульянова». 

Характеристика объекта исследо-
вания. Эксперимент выполнен на половоз-
релых крысах-самцах линии Wistar в возрасте 
2 месяцев, которые были закуплены для раз-
ведения из филиала «Андреевка» ФГБУН 
«НЦБМТ» ФМБА России. Исходная масса тела 
крыс к началу эксперимента составляла 
173,25±9,2 г (n=60). 

Способ формирования выборки. 
В соответствии с целью исследования живот-
ных случайным образом распределяли на 
2 экспериментальные группы: контрольную и 
опытную. 

Дизайн исследования. Контрольная 
группа – интактные животные (n=20). Опыт-
ная группа – крысы-самцы (n=40), получав-
шие ежедневно перорально по требованию 
воду с добавлением селенита натрия в дозе 
20 мкг/кг массы тела крысы в сутки в течение 
30 дней. Доступ к воде у крыс был свободным, 
вода заменялась ежедневно. Выбранная дози-
ровка селена считается по данным литерату-
ры как средняя профилактическая для крыс 
[1]. К моменту завершения опыта возраст ос-
тавшихся животных составил 9 месяцев. 

Выведение животных из эксперимента 
проводилось через 1 и 6 месяцев после завер-
шения приема селена (в возрасте 4 и 9 меся-
цев соответственно) путем цервикальной дис-
локации. Все действия с животными проводи-
ли в соответствии с правилами биоэтики и 
лабораторной практики. Объектом исследо-
вания служила селезенка. В связи с длитель-
ностью эксперимента, для учета возрастных 
изменений органов, в качестве контроля ис-
пользовали интактных животных, возраст ко-
торых соответствовал возрасту опытных крыс. 

Методы. Окраска гематоксилином и 
эозином с последующей морфометрией струк-
тур селезенки. 

Иммуногистохимия. Иммуногистохи-
мический метод с применением монокло-
нальных антител (МКАТ) и поликлональных 
антител (ПКАТ) фирмы Santa Cruze (США) и 
NovoCastra (Великобритания): МКАТ к кла-
стеру дифференцировки 68 типа – CD68 
(Leica Biosystems, Великобритания) в разведе-
нии 1:300 – маркер макрофагов в ткани селе-
зенки; ПКАТ к кластеру дифференцировки 
3 типа – CD3 (Leica Biosystems, Великобрита-
ния) в разведении 1:400 – маркер зрелых  
Т-лимфоцитов; МКАТ к кластеру дифферен-
цировки 21 типа – CD21 (Leica Biosystems, Ве-
ликобритания) в разведении 1:15 – маркер 
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фолликулярных дендритных клеток, зрелых 
В-клеток. 

Материал фиксировали 10% нейтраль-
ным формалином в течение 24 ч, заливали в 
парафин, готовили срезы толщиной 4 мкм, 
которые наносили на высокоадгезивные стек-
ла и высушивали при температуре 37°С в те-
чение 18 ч. Восстановление антигенной ак-
тивности проводили в цитратном буфере 
рН 6,0 в автоклаве при температуре 96°С в 
течение 20 мин с последующим остыванием в 
течение 90 мин. Для выявления иммуноги-
стохимической реакции использовалась сис-
тема визуализации Novolink Polymer Detection 
System (Novocastra), контролем иммуногисто-
химической реакции служила неиммунизиро-
ванная кроличья сыворотка. 

Компьютерная морфометрия. Визуа-
лизацию структур селезенки на окрашенных 
гематоксилином и эозином препаратах, а 
также оценку иммунопозитивных клеток про-
водили на микроскопе Микромед 3 Люм 
(Микромед, Россия) со встроенной камерой 
Canon EOS 1000 с помощью программного 
обеспечения анализа изображения «Микро-
Анализ» (Россия). Измеряли следующие мор-
фометрические показатели (не менее, чем в 
10 полях зрения): площадь сечения лимфоид-
ного узелка селезенки, мм2 (×100); ширину 
периартериальной лимфоидной муфты, мкм 
(×100); площадь и толщину маргинальной и 
мантийной зон лимфоидного узелка селезен-
ки, мм2 и мкм (×400); толщину и внутренний 
диаметр центральной артерии лимфоидного 
узелка селезенки, мкм (×400). 

На каждом препарате количественный 
подсчет интенсивности мембранной и цито-
плазматической иммуногистохимических ре-
акций оценивали путем подсчета позитивно 
окрашенных клеток на 100 клеток в 10 полях 
зрения, результаты выражали в процентах. 

Оценку морфологических индексов се-
лезенки проводили по В.П. Волкову [4].  

Лимфоидный коэффициент (ЛК) вы-
числяли для оценки соотношения В- и Т- за-
висимых зон селезенки по следующей форму-
ле: 

ЛК = 
DЛУ

LПАЛМ
, где DЛУ  – диаметр 

лимфоидных узелков, LПАЛМ  – толщина пе-
риартериальных лимфоидных муфт. 

Индекс Керногана (ИК), который отра-
жает степень пропускной способности микро-
сосудов, вычисляли по формуле: 

ИК = 
2× L
D  , где L – толщина стенки 

центральной артерии, D –внутренний диа-
метр центральной артерии. 

Статистический анализ. Получен-
ные цифровые данные анализировали с по-
мощью электронных таблиц Microsoft Office 
Excel 2020 и программы Statistica 10.0 (Stat 

Soft Inc.) с использованием стандартных ме-
тодов параметрической и непараметрической 
статистики. Характер распределения установ-
лен с помощью критерия Колмогорова-
Смирнова с поправкой Лиллиефорса. Цен-
тральные тенденции и рассеяния количест-
венных признаков, имеющих приближенное 
нормальное распределение, описывали сред-
ним значением (М) и стандартным отклоне-
нием (σ). Для показателей, у которых распре-
деление отличалось от нормального, опреде-
ляли медиану (Me), верхний и нижний квар-
тили (Q1;Q3). Сравнение независимых групп 
по количественному признаку проводили с 
помощью параметрического t-критерия 
Стьюдента (при нормальном распределении) 
и непараметрического U-критерия Манна-
Уитни (в случае ненормального распределе-
ния). Корреляционный анализ оценивали с 
помощью коэффициента корреляции Пирсо-
на и Спирмена и шкалы Чеддока. Различия 
считались статистически значимыми при 
p<0,05. 

Этическая экспертиза. Проведение 
исследования одобрено на заседании локаль-
ного этического комитета медицинского фа-
культета ФГБОУ ВО «Чувашский государст-
венный университет им. И.Н. Ульянова» (про-
токол № 3 от 24.05.2022 г.). 
 

Результаты и их обсуждение 
 

Микроскопическое строение селезенки 
крыс опытной группы через месяц после 
окончания приема селена практически не от-
личалось от контрольной группы. На срезах 
визуализировались белая и красная пульпа, а 
также пульпарные тяжи. Красная пульпа была 
полнокровной с выраженным количеством 
эритроцитов, хорошо визуализировались си-
нусы и трабекулы. Белая пульпа была пред-
ставлена лимфоидными узелками (ЛУ) и пе-
риартериальными лимфоидными муфтами 
(ПАЛМ). 

Через месяц после 30-дневного приема 
селена отмечалось слияние ЛУ как между со-
бой, так и с ПАЛМ. Ширина ПАЛМ в опытной 
группе по сравнению с контролем статистиче-
ски значимо увеличивалась с 336,3±30,2 мкм 
до 428,2±28,6 мкм (p=0,032). Были обнару-
жены ЛУ как с герминативным центром (ГЦ), 
так и без него. Соотношение узелков без ГЦ к 
узелкам с ГЦ составило 1,6:1. В контрольной 
группе это соотношение – 1:1,2. 

Статистически значимых изменений 
площади сечения ЛУ селезенки после  
30-дневного приема селена по сравнению с 
контролем не обнаружено (табл. 1). Гермина-
тивный центр был представлен светлыми 
клетками, преимущественно В-лимфоцитами 
на разных стадиях созревания, также выявля-
ли макрофаги. Мантийная зона окружала ГЦ 
по его периферии и окрашена базофильно. Ее 
площадь по сравнению с контрольной 
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Таблица 1 / Table 1 

Морфометрические параметры селезенки контрольной и опытной групп крыс  
через 1 и 6 месяцев после приема селена 

Morphometric parameters of spleen in control and experimental groups of rats 
at 1 and 6 months after selenium intake 

 

Морфометрические 
параметры 

1-я контрольная 
группа 

Опытная группа,  
1 месяц после 
приема селена 

2-я  
контрольная 

группа 

Опытная группа,  
6 месяцев после 
приема селена 

Площадь среднего 
сечения ЛУ, мм2 

25,19±2,89 19,91±0,99 
(р=0,14) 

47,34±4,41 42,08±0,79 
(р=0,43) 

Ширина ПАЛМ, 
мкм 

336,31±30,20 428,20±28,60 
(p=0,03) 

360,14±18,12 421,63±21,86 
(р=0,09) 

Площадь МнЗ, мм2  6,26±0,87 7,59±0,19 8,66±0,27 7,26±0,20 р=0,014 
Толщина МнЗ, мкм  95,6±10,10 81,4±3,27 

р=0,044 
96,62±5,35 89,176±3,78 

Площадь МрЗ, мм2  20,73±2,55 14,31±1,56 
р=0,009 

21,85±1,88 20,18±0,53 

Толщина МрЗ, мкм  125,23±8,34 94,6±5,95 
р=0,008 

125,3±5,65 125,15±6,67 

Толщина стенки 
центральной арте-
рии, мкм  

11,58±0,72 14,21±0,65 
р=0,012 

7,59±0,42 17,36±1,27 
р=0,001 

Внутренний диа-
метр центральной 
артерии, мкм  

12,58±1,75 18,91±1,38 
р=0,048 

8,13±1,25 16,89±2,26 
р=0,027 

ИК  1,84±0,82 1,5±0,94 
р=0,042 

1,86±0,67 2,06±1,10 

Примечание: ПАЛМ – периартериальная лимфоидная муфта, ЛУ – лимфоидный узелок, МнЗ – мантий-
ная зона, МрЗ – маргинальная зона. 1 контрольная группа – соответствует возрасту опытной группы (че-
рез 1 месяц после приема селена), 2 – контрольная группа – соответствует возрасту опытной группы (через 
6 месяцев после приема селена). 
 
группой соответствующего возраста практиче-
ски не изменялась, а толщина незначительно 
уменьшалась (р=0,044) (табл. 1). Площадь и 
толщина маргинальной зоны, наоборот, ста-
тистически значимо уменьшались в 1,45 и 
1,32 раза соответственно (табл. 1). 

ЛК увеличился с 1,77±0,75 до 2,00±0,90 
(p=0,041). Возможно, что на фоне приема се-
лена возникло напряжение Т-клеточного им-
мунного ответа на фоне некоторой активации 
гуморального. 

При измерении показателей централь-
ной артерии лимфоидного узелка выявили, 
что толщина ее стенки и внутренний диаметр 
были увеличены в 1,23 (p=0,012) и 1,5 раза 
(р=0,048) соответственно. При этом ИК стати-
стически значимо уменьшался и составлял 
1,5±0,94 (табл. 1), что свидетельствовало об 
увеличении пропускной способности цен-
тральной артерии. 

При анализе срезов контрольной груп-
пы с использованием анти-CD3 маркера для 
обнаружения зрелых Т-лимфоцитов, было 
установлено, что CD3+ клетки в селезенке 
крыс контрольной группы обнаруживались 
преимущественно в белой пульпе. Они имели 
округлую или овальную форму, со светлым 
ядрышком посередине, в ПАЛМ они распола-
гались рядом с центральной артерией узелка 
(рис. 1А). 

Также эти клетки визуализировались в 
ЛУ селезенки, где их доля составляла 8,92% 
(табл. 2). CD3+ клетки обнаруживались во всех 

зонах ЛУ, но больше в мантийной зоне и гер-
минативном центре узелка. 

В опытной группе через месяц после  
30-дневного приема селена отмечали увели-
чение численности CD3+ клеток преимущест-
венно в белой пульпе органа. Доля этих кле-
ток в ЛУ увеличивалась в 1,7 раза по сравне-
нию с контрольной группой (табл. 2). Данное 
повышение произошло как за счет увеличе-
ния числа клеток в ЛУ без ГЦ – до 13,32% 
[11,83;14,12] (p=0,039), так и за счет ЛУ с ГЦ – 
до 19,79% [19,79;21,73] (p=0,043). CD3+ клетки 
были неравномерно распределены в мантий-
ной зоне, локализованы в маргинальной зоне 
и около центральной артерии в ПАЛМ. Также 
они были хаотично расположены в гермина-
тивном центре. Наблюдали значительное уве-
личение числа CD3+ клеток в ПАЛМ. Их ко-
личество возрастало в 1,5 раза (р=0,0006), и 
они были расположены слоями и густо насе-
ляли область вокруг артерии (рис. 1B). 

Корреляционный анализ между ИК и 
численностью CD3+ клеток в ЛУ с гермина-
тивным центром после 30-дневного приема 
селена установил обратную связь весьма вы-
сокой тесноты (r = -0,97, р=0,03), что, воз-
можно, свидетельствует об активации анти-
геннезависимой дифференцировки  
Т-лимфоцитов при параллельном изменении 
пропускной способности центральной арте-
рии узелка. Корреляционный анализ между 
шириной ПАЛМ и количеством СD3+ клеток 
установил высокую прямую корреляционную 
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Рис. 1. Селезенка крысы-самца. A – контрольная группа. CD3+ клетки (указаны стрелками) расположе-
ны в ПАЛМ около центральной артерии лимфоидного узелка селезенки; B – опытная группа через ме-
сяц после 30-дневного приема селена. Увеличение числа CD3+ клеток (указаны стрелками) вокруг цен-
тральной артерии. Иммуногистохимическая реакция с антителами к CD3+, ×400. 
Fig. 1. Spleen of a male rat. A – Control group. CD3+ cells (indicated by arrows) are located in the periarterial 
lymphoid sheath (PALS) around the central artery of the splenic lymphoid nodule. B – Experimental group at 1 
month after a 30-day course of selenium supplementation. Increased number of CD3+ cells (indicated by ar-
rows) around the central artery. Immunohistochemical staining with antibodies to CD3+, ×400. 
 

Таблица 2 / Table 2 
Содержание CD3+, CD21+, CD68+ клеток в структурах селезенки в контрольной и опытной 

группах крыс через 1 и 6 месяцев после приема селена Me (Q1;Q3), %  
Content of CD3+, CD21+, and CD68+ cells in spleen structures of the control and experimental 

groups of rats at 1 and 6 months after selenium intake Me (Q1;Q3), % 
 

Вид клеток 
1-я  

контрольная 
группа 

Опытная группа, 
1 месяц после 
приема селена 

2-я  
контрольная 

группа 

Опытная группа, 
6 месяцев после 
приема селена 

КП  9,08 (7,86;9,89) 9,54 (8,50;12,13) 
р=0,048 

11,65 (10,04;12,82) 13,02 (12,15;15,15) 
р=0,02 

ПАЛМ  12,51 (12,19;13,55) 18,39 (17,31;18,69) 
р=0,0006 

12,86 (10,29;14,36) 21,24 (19,49;24,95) 
р=0,000001 

CD 3+ 
клетки 

ЛУ  8,92 (8,47;9,35) 15,01 (13,32;19,79) 
р=0,0006 

11,39 (8,96;13,10) 17,16 (15,29;19,23) 
p=0,0008 

КП  12,86 (12,06;14,03) 7,92 (6,72;9,02) 
р=0,001 

15,33 (14,64;15,55) 11,91 (11,65;12,17) 
р=0,004 

ПАЛМ  11,81 (10,97;14,25) 8,23 (6,65;9,34) 
р=0,002 

15,23 (12,66;16,45) 6,29 (5,69;7,04) 
р=0,0002 

CD 21+ 
клетки 

ЛУ  7,5 (7,42;7,96) 6,03 (5,30;7,03) 10,18 (8,90;10,94) 7,21 (6,51;8,00) 
р=0,00004 

КП  8,77 (6,99;10,35) 5,63 (4,98;6,22) 
р=0,00002 

7,40 (7,19;7,80) 7,29 (6,77;10,63) 

ПАЛМ  8,57 (7,74;11,15) 3,56 (3,28;3,91) 
р=0,00001 

8,43 (7,58;8,85) 8,88 (7,69;9,20) CD 68+ 
клетки 

ЛУ  5,59 (4,71;6,46) 3,40 (3,10;4,81) 
р=0,02 

6,05 (4,67;7,06) 4,30 (3,62;5,36) 
р=0,03 

Примечание: КП – красная пульпа, ПАЛМ – периартериальная лимфоидная муфта, ЛУ – лимфоидный 
узелок. 1 контрольная группа – соответствует возрасту опытной группы (через 1 месяц после приема селе-
на), 2 контрольная группа – соответствует возрасту опытной группы (через 6 месяцев после приема селе-
на). 
 
 
взаимосвязь (r=0,885, р=0,049), т.е. увеличе-
ние ширины ПАЛМ сопровождалось ростом 
плотности расположения Т-лимфоцитов. 

Доля CD21+ клеток в ЛУ селезенки кон-
трольной группы составила 7,5% (табл. 2). 
Преимущественно эти клетки были локализо-
ваны в ГЦ и меньше – в маргинальной зоне. 
В ПАЛМ их численность неравномерно нарас-
тала на границе с красной пульпой. В красной 
пульпе они располагались преимущественно 
около синусов селезенки. 

В селезенке опытной группы крыс через 
1 месяц после 30-дневного приема микроэле-
мента количество CD21+ клеток в ПАЛМ было 
снижено в 1,4 раза (р=0,002) (табл. 2). Чис-
ленность этих клеток уменьшилась и в крас-
ной пульпе – в 1,63 раза (р=0,001). Корреля-
ционный анализ не установил взаимосвязи 
между шириной ПАЛМ и содержанием CD21+ 
клеток. 

В ЛУ процентное содержание CD21+ 
клеток по сравнению с контрольной группой 



Журнал анатомии и гистопатологии. 2025. Т. 14, №4. С. 54–62 ◊ Journal of Anatomy and Histopathology. 2025;14(4):54–62 

59 

 
Рис. 2. Селезенка крысы-самца. А – контрольная группа животных. Красная пульпа и ПАЛМ. СD68+ 

клетки (указаны стрелкой) выявляли возле центральной артерии и в красной пульпе. 1 – ПАЛМ; 2 – 
красная пульпа. B – опытная группа через месяц после 30-дневного приема селена. Красная пульпа и 
ПАЛМ. Количество CD68+ клеток снижено по всей площади ПАЛМ. 1 – ПАЛМ; 2 – красная пульпа. Им-
муногистохимическая реакция с антителами к CD68+, ×400. 
Fig. 2. Spleen of a male rat. A – Control group. Red pulp and PALS. CD68+ cells (indicated by an arrow) were 
detected near the central artery and in the red pulp. 1 – PALS; 2 – red pulp. B – Experimental group at 1 month 
after a 30-day course of selenium supplementation. Red pulp and PALS. The number of CD68+ cells is reduced 
throughout the entire PALS area. 1 – PALS; 2 – red pulp. Immunohistochemical staining with antibodies to 
CD68+, ×400. 
 
 
животных соответствующего возраста не име-
ло статистически значимых различий. Однако 
при этом в ЛУ без ГЦ их количество было 
снижено на 22% (р=0,017), а в ЛУ с ГЦ – на 
24% (p=0,029). 

CD68+ макрофаги в селезенке кон-
трольной группы крыс в основном обнаружи-
вали в красной пульпе и ПАЛМ. Эти клетки 
были преимущественно расположены в ГЦ и 
около центральной артерии в ПАЛМ. В ЛУ без 
ГЦ их количество составило 4,96% [4,64;5,27], 
а в ЛУ с ГЦ – 6,18% [5,89; 6,57]. 

В опытной группе через 1 месяц после 
приема селена доля CD68+ клеток сократилась 
как в белой, так и в красной пульпе селезенки. 
Количество клеток в ПАЛМ снизилось в 
2,4 раза (р<0,001). Численность макрофагов 
была уменьшена по всей ПАЛМ (рис. 2). 

В красной пульпе количество CD68+ 
клеток через 1 месяц после приема селена бы-
ло снижено в 1,56 раза (p=0,00002), в ЛУ – в 
1,6 раза (p=0,02) по сравнению с контрольной 
группой (табл. 2). Их численность в ЛУ с ГЦ 
снизилась до 3,4% [3,30;4,67] (p=0,02), что в 
1,7 раза меньше по сравнению с контрольной 
группой. Однако в ЛУ без ГЦ процентное со-
держание CD68+ клеток оставалось без изме-
нений. 

Микроскопическое исследование срезов 
селезенки контрольной группы крыс в возрас-
те 9 месяцев выявило следующие особенно-
сти. Границы между белой и красной пульпы 
стертые. Между зонами ЛУ также границы 
были размыты и зоны сливались между со-
бой. Красная пульпа содержала умеренное 
количество эритроцитов, выражен трабеку-
лярный аппарат. Ширина ПАЛМ в контроль-
ной группе составила 360,14±18,12 мкм. 

В опытной группе через 6 месяцев после 
приема селена микроскопическая картина 
отличалась от контрольной группы. В красной 
пульпе выявляли большее количество веноз-
ных синусов. Отмечено рыхлое расположение 
клеток около центральной артерии (рис. 3). 

Соотношение ЛУ без ГЦ к ЛУ с ГЦ в 
этой опытной группе составило 1:1,14, тогда 
как в контрольной группе крыс аналогичного 
возраста это соотношение – 1:3,5. В мантий-
ной зоне селезенки в группе крыс-самцов че-
рез 6 месяцев после приема селена плотное 
скопление клеток cохранялось, и признаки 
дистрофии отсутствовали. Площадь мантий-
ной зоны уменьшалась в 1,2 раза (p=0,014) 
(табл. 1). Площадь маргинальной зон не отли-
чалась от контрольной группы. При этом ЛК 
незначительно увеличивался (с 2,26±1,3 до 
2,48±1,4). 
Толщина стенки центральной артерии ЛУ се-
лезенки в опытной группе животных через 
6 месяцев после приема селена увеличивалась 
до 17,36±1,27 мкм (p=0,001), что в 2,3 раза 
больше, чем у контрольной группы 
(7,59±0,42 мкм). Так же происходило значи-
тельное расширение внутреннего диаметра 
центральной артерии – в 2 раза (с 
8,13±1,25 мкм до 16,8±2,2 мкм (р=0,0027)). 

С помощью иммуногистохимического 
метода также были обнаружены количествен-
ные изменения CD3+ клеток. В ПАЛМ их чис-
ленность была статистически значимо увели-
чена в 1,7 раза (р<0,001). В ЛУ доля этих кле-
ток увеличивалась в 1,5 раза (р<0,001) (табл. 
2). Также их количество было увеличено как в 
ГЦ, так и в мантийной зоне. 

Корреляционный анализ установил, что 
между ИК и количеством CD3+ клеток в 
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Рис. 3. Селезенка крысы-самца. А – контрольная группа животных. ПАЛМ и красная пульпа. Сужен 
внутренний просвет диаметра центральной артерии лимфоидного узелка. 1 – красная пульпа, 2 – 
центральная артерия. B – опытная группа через 6 месяцев после 30-дневного приема селена. Увеличе-
ние ширины ПАЛМ. Рыхлое расположение клеток вокруг артерии. 1 – центральная артерия. Окраши-
вание гематоксилином и эозином, ×600. 
Fig. 3. Spleen of a male rat. A – Control group. PALS and red pulp. The internal lumen of the central artery of 
the lymphoid nodule is narrowed. 1 – red pulp, 2 – central artery. B – Experimental group at 6 months after a 
30-day course of selenium supplementation. Increased width of the PALS. Loose arrangement of cells around 
the artery. 1 – central artery. Hematoxylin and eosin staining, ×600. 
 
ПАЛМ статистически значимая взаимосвязь 
отсутствовала (r = 0,6, р = 0,28). При этом ме-
жду ИК и количеством данных клеток в ЛУ с 
герминативным центром установлена высо-
кая прямая взаимосвязь (r = 0,997, р = 0,047). 

Процентное содержание CD21+ клеток в 
селезенке через 6 месяцев после приема селе-
на было снижено во всех структурах (табл. 2). 
В красной пульпе их численность статистиче-
ски значимо уменьшалась на 22% (р=0,004) 
по сравнению с контрольной группой крыс. 
Доля данных клеток в ЛУ была снижена в 
1,4 раза (p<0,001). В ПАЛМ содержание ис-
следуемых клеток сократилось наиболее зна-
чительно – в 2,4 раза (p<0,001). 

Количество CD68+ макрофагов в белой 
пульпе уменьшалось, но в красной пульпе и 
ПАЛМ оставалось на уровне контроля (табл. 
2). В ЛУ их количество было снижено в 
1,4 раза (p=0,03). При этом в ЛУ без ГЦ чис-
ленность CD68+ клеток было меньше в 
1,7 раза, а в ЛУ с ГЦ значительных изменений 
в их содержании не было выявлено. 

Таким образом, нами установлено, что 
курсовой прием селена в течение месяца при-
водит к изменениям клеточного состава селе-
зенки и через 1 месяц, и через 6 месяцев после 
завершения его введения. 

В частности, через месяц после приема 
селена преобладают лимфоидные узелки без 
герминативного центра и, вероятно, из-за это-
го снижена их площадь. Кроме этого, выявле-
но увеличение ширины ПАЛМ и толщины 
маргинальной зоны, а также повышение про-
центного содержания зрелых CD3+  
Т-лимфоцитов на фоне снижения численно-
сти CD21+ в лимфоидных узелках и ПАЛМ се-
лезенки. Вероятно, данные изменения воз-
никли из-за стимуляции антигеннезависимой 
дифференцировки Т-лимфоцитов [3]. Воз-
можно, также усиливается миграция  
Т-лимфоцитов из тимуса в селезенку, что под-

тверждается обнаруженной нами высокой 
корреляцией между увеличением численно-
сти зрелых Т-лимфоцитов и снижением ИК, 
свидетельствующей об увеличении пропуск-
ной способности центральной артерии лим-
фоидного узелка [4]. В пользу этого предпо-
ложения свидетельствует то, что в тимусе по-
сле приема селена было обнаружено значи-
тельное увеличение численности CD3+  
Т-лимфоцитов [3]. Активация Th1-
опосредованных иммунных реакций также 
отмечена в других исследованиях на фоне пе-
рорального приема селена [10, 13, 16]. 

В контрольной группе крыс-самцов в 
возрасте 9 месяцев были выявлены измене-
ния, косвенно свидетельствующие о гипопла-
зии лимфоидной ткани, согласно данным ли-
тературы, наблюдаются при инволютивных 
процессах в органе [5, 11]. Через 6 месяцев по-
сле приема селена подобных инволютивных 
изменений в белой пульпе селезенки не отме-
чено. В красной пульпе через 6 месяцев после 
приема селена выявляли крупные сосуды и 
значительное количество венозных синусов, 
определяли увеличение ширины ПАЛМ, по-
вышение процентного содержания СD3+ кле-
ток, а также лимфоидного коэффициента. У 
этой группы отмечалось снижение количества 
СD68+ и CD21+ клеток в ПАЛМ, красной пуль-
пе и ЛУ с герминативным центром, что, по 
данным литературы, объясняется участием 
селенопротеинов в регуляции миграции и фа-
гоцитарных функций макрофагов [10, 13, 20]. 
Пероральный прием селена в экспериментах 
других авторов приводил к увеличению чис-
ленности CD21+ клеток в структурах печени, 
мышцах и крови [21]. 
 

Заключение 
 

Пероральный прием селена активирует 
дифференцировку Т-лимфоцитов в белой 
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пульпе, что сопровождается увеличением 
численности СD3+ клеток в лимфоидных 
узелках и ПАЛМ, а также снижением количе-
ства СD68+ и CD21+ клеток в различных ее 
структурах. 

Нами выявлено, что действие селена в 
организме сохраняется и через 6 месяцев по-
сле завершения его курсового приема несмот-
ря на то, что биологический период полувы-
ведения селена составляет 50–60 суток. Мы 
можем констатировать, что прием селена 
уменьшает развитие возрастных инволютив-
ных процессов в селезенке. 
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