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.. 06эоре аН&ЛI'ISl'lруюте.еОllре...енн_ nPllдстаll__
о СТР)'lUYрно·функционan~ноЙорr8Н,",S8ЦI'II'Iтим)'еа, "ro
рo.nИ • реryл"цииroМ80етаsа и механизмах старени.

орrа"из~••

. Клю .... r.t. ело.а: ТИМУС, стар.ни., иммунитет,

реryл.ЦИtIrом.остаза.

Анатом..... характер"ст"ко
tul8fО"ИWХtмn08 '"МУСа

у "Ie..o.oвe.кa rnмyc расnoло~е" 11 груАНОЙ no.лocти е

области верхнего иeжItМ:враАЬНОro пространства пе­

реАНоеГО среАостенна [2]. Зре.лblЙ nJМyc покрьrr снару­

жи соеАННнтельнотканной капсулой, от которой внутрь

ОТЩ!I.IIТ пeperopoдкн (сеП'1'bl), разАe.uuoщне mыyc на

АОAllКИ. Капсула И ОТХОARlUие от нее сепlы построены

нз ПЮТНОЙ ВОАОкинстой сое.динитe..u.нoЙ ткани. Внутри

ЮнтeAffаАЬНОГО каркаса распомгaIOТ'CJf ти.ио.иuты. В

АОлмtе эре....oro 'I'1Nj'Ca Рa1L\ИЧaIOТкоркOtI.btЙ Н мозговой

СIIОИ [2).
КоркоВtйи слои пpeJtстаВАЯСТ собой 9ПlfreлиаllЬНУЮ

ткань сетчатого строения, .в петАЯХ которой расположе­

110 6оАЬшое КОАИчество .лиМфоЦИТО8, "ITO позволяет рас­

сматривать тимус как лнмфОЭПН1'елнальное образова_

ние. Субкапсулярный КОРКОВblЙ слой предстаален aк~

ТНВIIО делящимнся лимфобмстами (раниими nроmимо·

нuтами),

ВнутреиНJUill. часть коркoaoro САоя: содержнтпотом­

ки AfUIoI~стов, в боAЫUИНСТ8е- своем преАСТавАeJI­

НbleHe~ м.a..\bNИ rnмoЦКТaJoUl н AUUpUтflbl­

ми Эl'1иmслuальнbU(j.! JC.AeТI<.a.ММ, которые вэанмодеЙст.

вуют Ме.ЖАУ собой. По мере созревания протимоЦtft'bl

утр4чиаают ДН~ренцироеочный антиген СО1, но

приобретают способность к экспрессии СО3, СО4 и

C08-~Hoв. Да....ьнеЙшая АНффq>eнцировка тнио­

yкroB пpoтetULeТ В мозroвой часТи АОЛЬКН тимуса.

Де;Цриmные эnum~u.алЬНbfе клетки (ДЭК)

ииеlOТ крупное otIp)ТAOe JIAPO. ИХ характеРНая осо6ен­

tюCТtI - на.АНЧНе дЛИННЫХ OТ'pOC"1'1WB, СЦАержаЩilХ

t1)"iКИ ТОИофНАаментов. Отростки соеДilЮDOТCJI между

собой при помощи АОСМОСОМ. В цитоплазме ДЭК при­

QТtТВуют МНОГОЧНСАениые секреторные гранулы, со-

о" .,,', "Aep~"e muмo.виHЫ и muмоnозmuн. ДЭК экспрес_

~:сир)'1Ot,"Iрез&blЧaЙflОбольшоеколичествомолекулглав-

HDrO комплекса mстосовместимости (major hislocom·

pa/ibilil!/ complex - МНС) 11 класса [2].
СОJlревающне ТИМОЦИТbI, продолжая делиться и пе­

ремещаясь в более глубокие части коркового слоя, за

счет реаранжщювкн геиома образуют рецепторы Т­

КАеток к различным антигенам. Большинство тнмоци­

ТОИ, обра:ювавшнхси в корковом слое, в нем же н гиб­

нет путем anоmoэа в проуессе N!ttетически АеТермннн­

роваННОГО отбора. вклю'taЮ1J!еro fIOAOЖКТе..\Ьную се­

леКЦНЮ (Вblжкванне КAt:ТOK, способных раCnОJШa.8i!lть

eOOcтeeHКble белкн мне) и отрицатеАЬНУЮ се.лекцию

(~ клеток с peIJerrropa..~tН к собственным антнге­

нан). Погн6шие ТИМOUJfТbl ЗАНмннируюгся макрофаГа_

ми. Такли образом, 8 корковом с.лос образуются с)'бпо­

П)'АЯЦИН Т-клеток: с.на'l3.Лa одновременно экспресенру­

ЮЩих NapKepbl хеАПеров/ищукторов(СО4). ККЛМ:­

ров/сynрессоров(СОВ) Н реQ.епroров T-КАеТОК. 30­

тем - рецепторы Т-КАеток и только одии из маркеров.

Более Jlрелые Т-клеткн перемеЦ&3lO'rCJI в мозговое ее­

1&!ество [2J.
реmuк!/Аярн.о-эnиfflеАuйJlы1>1еe клеткu оксифиль­

Ilbl. имеют светлое ядро с крупнымЯДрЫШКОМ,в нх ци­

топлазме умеренно разШIТЫ органеллы�. Своими отро­

стками они охватывают тимоwrrы, создавая микра­

окружение,необхоАНМоедля их Ае.лення н созревания.

В корковом слое можно выделить и~колько 0<:0­

бbtх вариантов ЭПН'reЛНаАЫIЫХКАетоlc

• ceкpemopHble клеткu - ИХ Hecкo.'I>КO ТIШОВ, в их

цитоплазме содерЖНТCJI 6о.лЬwое коАНЧecnJO секретор­

НЫХ гранул, которые JlВAJDOТ'CjI местом синтеза н хране­

ння неоБХОАНМbIX ДМl созревання тпмоцктов бноAOnl­

чески aкrnвнb!X веществ: ТНМОJlниа, ТКJofOпоэтина н ти·

мусного сьпюроточноro факroра. ПерВl>IC два пocтyn&­

ют в кровь Н слосоБНbI оказывать ,4НстаНТllое действие

на КЛе'ПС:lf-МJ(Wени вне тнмуса. 'п"о ПО3ВОАЯе7 рассмат­

рнnaпo ю: В качестве гормонов;

• м(!тки-НЯIt"КU, которые noглощают в c~i цн­

ТO~Me до иеско....ьКнх дeCJlТКOB 3КТ11В110 делящнXCJI "
'13(1.:0 гибнущих rnМОЦНТ08, ИЖ)АИрyюr ~X от окружаю­

~HX клеток И, ПО-ВIIАИМОМУ, участвуют в их селекцин;

• nерUВЙСI<.УАярные метl(и - своимн уплощенны­

ми отростками они охватывают капилляры и САужат

эм-ментом ГемаТО1Wolнчеекоro барьера, предотвращаю-
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щеro воздейcrnие ц.мРКУЛИРУЮЩИХ 8 крови аИnlгеН08 на

созревающие ТНМОЦИТЫ.

Кроме пернваскулярн.ых КАеток, в состав reмвтoти-

миче<коro барьера ВXQAJП' также:

- эttAoтuий кanи.мяров;

• 6азальная мембр.ака. каПИЛМIров;

• пернкапи..v.яриое 11росТранство, сол.ержаlЦее co~

еДIIНИ"reльнотканные волокна и макрофаги;

• база.льная меыбрана ретикулоэпитеNiальных кле~

ток [1].
МО310воц слои сходен 110 строеннюС корковым, НО

содержнт меньше АИМфоЦНТОВ: ОНИ ПОКlt.4aЮТ тимус н

эасеАЯtor Т-завнСllмые ЗОНЫ перИферическихорганов

иммунной СИcreмbl. В средней его части расположены

CAOНCТbIe эl'1ltnAИалЬныетельца ГасcaAJl, образованные

К(Ж!lеmpIfЧес.киминас.лоеикямиэпктеАНCUЬНЫХклеток.

К 15 ГOA<lМ У чело~ка количество ПАец Гассаля l[ОСПI~

тает lo1аксимуиа, после чеro быстро убывает, тем l1e ме­

нее, новообразование телец Гасса.ля продолжается

(с меньшей интенсивностью)и в старческомвозрасте.

С возрастомкорковый С,Аой тнмуса постепешlOобедне_

мет ЛИМфОцитами[1].

Эм6риогене:s ",мусо

Захлал.ка в.Клочковой жеAeЗbl в эм6риогwеэе про­

ИСХQAК1' нз Tpeтt>eI"O rАОТОЧИОro кармана ш б-н неделе

разfllt'ТЮl. Зачатки тимуса. первоначально преДС'Т'аВ.'.еНbl

ТОАЬКО ЭП1rГe.ЛlfilAbНОЙ тканью. Сформирова.ииая ткань

тимуса в основном состоит 113 ДВУХ 'IИПО8 клеток: 9ПИ_

ПАИальнbIX и лИМфоиднblХ. Бо.лыоинcmo ЭПlПеАНам.­

НЫХ клеток тнмуса происходит из энтодермаАЬНЫХ

СТВОЛ08Ь1Х клеток, однако, есть данные о ВОЗМОЖНОМ

двояком I1роисхождении эпителиалЬНbJХ клеток тимуса

(из &итодермы и эктодермы). лимфоидны�c клетки ми­

rpнруют В зачаток тимуса из костного мозга [1].
тимус хороu.ю p<tЗ8lfТ У новорож.аенных: К моменту

РОЖАeRl1Я 31u - самый Kpynньui AИWфOНAНbIЙ орган, его

'7'IQНb а,,"'ТИИНее ВttX дpyno. npwr.уцируn А.ИМфоЦИТbI.

Рост 'nI1o(j"CЗ прол.ОАЖаet'CЯ 40 наступления половой эре·

лocnI, масса его к ЗТOW)' времени составляет 30-40 r, в

дальнейшем npoисхQД)tТ ниво.люц,ия Жeлe.3bl. Тнмус. ­
цempмьНbIЙ орган иммунной cнcreмы, в котором проис·

ХОДИТ аtmtreNнеэавис.кмая пролКфераЦМЯ и AJtффepeНци­

разка Т-лнМфоЦlfТOВ ('l'ИМо!!итов) из ИХ предшecт1leНИН­

КОВ, nocтynающих из красного костного мозга [1].

ДиффереНЦМрО8ка и мммуноцмтохмм" ..еСКОII
"А8NтмфМКDЦМSI KneTOK ТММУСCl

~етки-предwественники T-ЛIIМфЩVfТ'O& поступа­

ют в тимус ltЭ костнОro мозrn, мкгриpyll чере3 CТeНКII

сосудов ",ортнко-ме.цу.v.я:рной 3OНbI. ЛРОAFIферирую­

ч.lие ннз",од.иффереНЦИРОsaнНble пpa1'ИМOЦl'l'Тbl ра.спола·

raIOТC.II: а виде скоплений между ЭI1И1'e/LИaAJ:lIfbfМН КАеТ-
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каю! В су6капсу.'lЯрноЙ :юне, кмеют ВItA ооЛtJWКX ""им­

ФОЦ.НТОВ и еще не обладают ptЩetI'Т'OpA.\(К Т-меток.

Они експресСируют на своей поверхности АМффереН­

ЦИРО80ЧКblЙ aнnu"eH СО7. По. мере Уси.Ае1lИ.М .AН~­

реНЦИро6КН В ЦНТОПАа3Ме на протимоцитах ehl-tТeЭНру~

ется антиген С03, а позднее антнг.ены CDt и С02.

ОКОllчатем.но СфОрмированные_протимOЦНТbl имеют

феН,,",П CD7+CD1+CDZ+,CD3+CD4-CD8-. М""

лекула антигена С01 нсче8ает, КОГда КА~'П(а становится

зреЛОli, а цитоплазмаТlfческая форма СО (сС03) пре­

ВРЗЦ!ается в ее мем6ра.нныК ана.лоr [2].
По мере сборЮl а- н р-цепей ~enтOPa Т_лИмфа.

uита прamмоЦIfТЫ начинают зкспреСCllро8аТЬмаfЖеры

СD4 и СО8, дaВCUI начало большинству 'nIмоцкroв с

феиQТИПОМ СО1+СD2+СD4+СОВ+.эти клeпut спо­

собны диффере.ицнраваТbCJII В АВУХ направл~ниях: в

к.леТ1(И CDCCDZ+C04+CDB- н клетки

CDCCDZ+CD4-C08+ при н.а.личии у обоих пo,am·

008 мембранногОмаркера СО3 и afi-реIlt;~Т.лим­
фоцита. т-ЛИМфОЦИТЫ могут покидать тимус, ОНИ по- .
являются в перифержеской крови и ЛНМфоиднь1Х opra·
нах. В нормалЬНЫХ УСЛОВИЯХ ВblсеАИвШиес.яm тимуса

Т·лимфоцнты вкспрессируют aHTHгe~ы СО4 НАИ

СОВ, а клетки фенcrrnпа СО4+СОВ+ m"CY'ТUВуют [2]..
При форМИРОванин тимуса его МIIRpOOкружение

сомает ус.лоВШI, нeo6Xo.aкмыt ААА ПO.AJЮГО раз81f'J'Ю1

lIIНОrooбразного функцнооам.ноro pemртуара Т~кле­

ток. эти УСЛОВИЯ создаются.прежде вcero cтpowaAbны­

ми КAtrXablМ, В OCHOBHO~ эnнтe..\наАыю'oпронсхожде·

ния - так называемыми взанмно npoНИхаЮЧIНМИ ХАеТ·

кам" (intudigila/ing celf$ - ЮС). ш.kрофаraмн. а так­

же нервными. н ЭКАотелиалЫfЬfМИ ·клетками, фибробла­

стамн н другими соедИllительными структу~ми. Изве~

стно шесть типов эпнтеЛllальнь1Х клеток mмyca. Клет~

ки 1-ro типа формируют капсулу и перегороАКИ н OKPY~

жаlOТ пернваскулярные пространства кортнкальиы.Х ка·

пи..uяров: lU.eткJt ntЛ09 2-4 формнpyю-rКОРТИКl\AЬИУЮ

:ЮНУ, у.\ЬтраструктурноOНII варьируют- от з.лектрон­

ио-проэрачНblX метабоАИЧески aк11fBНbIX 40 электрон­

НО·llAОТИblX фОрм. Клетки 5-1"0 типа редКИ. зто - не­

спеЦНа.АКЗИРОD."iЯные wедулл.ярные впН'n:лиа.АЬНbl~

клtтXн. тогда 1(ак КAeТ'I'tН ТJUla 6-(так HMывaeмtole cт~­

латные клетки) формнpyюr основную weAуAЯf»lYlO rю~

ПУAЯJ»UO и активно участвуют в 06разованин тему Гас-·

сам (Hassal1's corpu$cleJ) [1].
Широкий спектр антител ПОЗВОN!e'I' иммуногисто~

химическимн методами верифИЦИРОвать, клеточные

КОМI10ненты тимуса. Так, анnrrела МRб положительно

реantруют с кортикальным впкте.лнем, K01'OpbJK ВbJI'ЛЯ­

АИТ как сеть клеток. При ЭТОМ В наружноМ юне коры

ВbIЯ8AJIЮТCJI oкpyrAble эпнтелка.лыше. 1(ОМПАefl:CbI ме- :.
ТOk, преДПОАОжите.льно лимфО.9nитeAиа.л.ьКbl~ I'I;OM~.

nлекСЬ! КАC'I'Oк НАН ПИТ8JOЧ&Кe ~ тимус.а··(вто они

Вblше нuвaиbl «няньQмм. thymknune celI$ - ТNC)i·
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интенсивно НММУНОOlCj)ашенные отростки этих эпнте­

лнальНbIX клеток находятся в тесном контакте с неокра­

шеннымн ЛНМфоидными клетками. Эпителиальные

клетки, окружающие узкие периваскулярные простран·

ства 1(0ртикальных капилляров, ТaJ(Же положительно

peamруют с антите.лами MR6. В мозговом веществе

тимуса эти антитела дают очень слабое окрашиванне

макрофаroви ЮС [1].
CТES П антитела MR1O, MR19 и МаЬ4 реагяру·

ют с субпопуляциями·эпителиальных клеток тимуса,

отличающимисяот тех клеток, которыереагируютс ан­

~ MR6. - с меду.uярными клетками типа 6 и

в субкanсулярно.периваскулярноЙ области с клетками

типа 1. Показано. что периваскулярные эпителиальные

клетки коры тимуса метятся аlП'ИТелами обонх типов

(MR6 и MRI9).
, Антитела МаЬ4 распознают тимусные гормоны в

э~ных ~eткax. Они Дают сильное окрашива·

ние' субкапсулярныxпериваскулярных эпителиальиых

КЛeтDl( типа 1, но пр~ этом не все клетки· этого типа да.

ют положительную реакцию. Иммунопозитивные клет·

ки имеют большие Эухром.атиновые ядра и электронно·

проэрачную цитоплазму, богатую митохондриями и се­

креторными грану....ами. В некоторых случаях поэитив·

НЫ; только отростки. окружающие негативные корти­

кальные тимоциты. В целом внyrренние зоны коры им·

муионегативны, за исключением участков, ассоцииро·

ванных с кортикальными капиллярами.

В меду....е мозговой зоны при испо....ьзовании МаЬ4.

антител окрашиваются клетки типа 6 (стеллатные клет~

ки), Оии, подобно' субкапсулярным клеткам. имеют

Kpynны�,' иногда дольч\tтые, эухроматииовые ядра и

э....ектронно·прозрачную цитоплазму с гранулярными и

везикулярНblМИ вк..uqчениями и многочисленными ми·

тохондриями.Aнmте.ла МаЬ 8.18 реагируют только с

тельцами Гассаля и соседСТl!ующимис ними медулляр·

ными эшrrелиальнымиклетками, Следует особо отме­

тить установленныйфеноменэкспрессиигенов в эпите·

лиальныхклеrnaх и тимоцитах(антителаpp200~MR6,

IL-4R и 8.18). АнОNалииихэкспрессии при иммуно­

дефицитахукаэываютна то, что всестороннееи полное

разВlПИе тимуса зависит во многом от взаимодействия

между эпителиальнымиикроокружениеми развиваю·

щимися тимоцитами.

}iеsре.лые клетки типа 5, по-видимому. являются

ре$ерВНЫМИ для иеjlУЛЛЯРНЫХ эпителиальных клеток,

которыеMOryт развиватьсяв отсутствиезрелых медул­

лярнblXТ~ЛИМфОЦИТОВИ тем самым являться источни­

ком для: реnщерациимеду.uярногоэпителия. Следова~

тельно, клеткиТЩla5 моryrбьnъ предшественниками

виутритимусного эпителия. детерминированного к ме·

дум.ярному клону. но нуж.дающеroся в сиmалах Т~кле­

так для развиmя: "созревания;
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Полное созревание иммуноком:петентных, самото·

лерантных .Т-клеток пронсходит в результате пере·

стройки гена рецептора Т·клеток (TCR), а также по­

зитивной н негатнвной се....екции. Этап развития от не·

гативных предшественников Т-клеток (С03-4-8-) к

антителам 914, поступающимв тимус, без перестройки

гена ТСК к позитивным аитителам 913; 914.TcR пе~

рестроенным Т-клетками. мигрирующими впоследст_

вии из тимуса, осуществляется в результате тесного

взаимодействиямежду стромальиымиклеткамитимуса

и тимоцитами.

При этом установлено,ЧТО этап селекцииТ·клеток

обеспечиваетсяМНС класса 1или II и комплексом TcR

+ С08 или СО 4, кроме того, показано, что для этого

необходим коитакт Т.клеток с эпителиальнымимет·

ками тимуса (ЭКТ) с помощьютаких молекуладгезни,

как LFA.3, 87/881, Thy.1 и ICAM.1.
Было показано, что эпителиальные клетки ceKpe~

тируют молекулы, сходные, если не идентичные, гор­

монам кортикотропину, эндорфинам, энкефалинам, ти­

ротропину, человеческому гонадотропину и_некоторым

другим, что позволяет рассматривать тимус не только

как иммунный, но и эндокрииный оргаи.

PerYnfl,opHble асnект",

функцмонмроваНИR тммуса

Квинтэссенцией роли тимуса в регуляции rOMeOCTa­

за может служить образное выражение академика

РАМН В. В. Серова: «...тимус стоит на перекрестке

иммунной и эндокринной систем регуляции»,

Следует отмети'П>, что на взаимодеЙСТl!ие нервной

и иммунной систем исследователи обратили внимание

ЛИШЬ в 80~e ГОДЫ. Известно, что нервная система не­

посредственно воздействует на иммунную систему по·

средством нервов, иннервирующих красный костный

мозг и вилочковую железу, а также опосредованно ­

через эндокринную систему. Эrn закономерности были

установлены так поздно потому, что деяте.льнос'П> им~

мунной системы проявляется скорее в тонких биохими.

ческих сдвигах, чем в классических морфологических

измеиениях.

Некоторое сходство, обнаруженное в деяте..льностн

нервной и эндокриниой систем, отразилось виспользо·

вании исследователями последней таких терминов, как

«ответ», «обучение», «кратковременная память» и

«ДОАГовременная память» Н некоторых друrnх.

Недавно было установлено, что при опухолевом

росте уровеиь различных тимусных гормонов значи­

тельно повышен, потому что некоторые опухолевые

клетки СПQCо~ны к экспрессии тимусных roрмонопо·

добных. химически измененных молеку..... аититела к

которым можно использовать для ранней диагиостики

новообразований у МАекопитающих [12].

!
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Табпица 1.

nOАИlJertТНAos, нa1iblвaeмblX тнмyt:HЫММ roрмонами (тн.

мопоэ-rnн. тнму"ЮI, тимозины IIдpyrмe), которые yn.
равАЯЮтнекоторbIМИcтynеJUrми.ннтра_ и 9КСТратимус~

НОЙ АМфференцмровмТ-КАеТОК. .,

Пеrrтк.AН!>le rnpМOИbI можно pacc:мaтpнвaтto как мо·

A)'..urropbI тимусной мuxpocpeAbl. И осо6еюю.ef: Зn~·

АНаАbtlого компонента. ОеобеНIЮ 9ТИ rop"k)HЬE 8М'IJlК1I'

на ОАНИ индукторДИфференцировкиrnМОЦИТIl - тнму­

""Н, что дает основание преАПО"ОЖИТЬ roрМОllаАЬНЫЙ

КОНТРОАЬ сo6blrий [11].
В тнмусе 9AИ1ofИННpyIOТCJI AНWфoЦН1Ы, способные

у:анава.ть~с~ннoro ОРraнJfэ."Iа. Mo"exYAbI­
рецепторов в к.AnOЧНОЙ мембране ПNОЦJn"a взаимодей.

ствуют с комплексом МНС·аyroаитиген в мембра.не

IШИТеАИаАЬНОЙ клетки. Клоны тех тимоЦнтов. peцenтo~

ры КОТОРЫХ узнают комп"екс МНС·а)"l"O<l;НТИген.

}'НМ'frOЖiUQТCJI. Тцкм обpuoм, норМ8.АЬНО фуиqнони­

рующая и:м.чуннu система y~ И3 ~фОЦН'

1Ь1, запроrpaмммро~ ~-aIfТМГeНOM

собственного оргаНИtlма,

Тимо.sнны: и 'ПIМОПОЭТИЮ>I способствуют Jl,Нффе­

pwцироаке Т~АИМфоц.ктов и по~нlOO спецнфИ'lес~

JtЮ peцenтopoв В их меточной мембране. Эm Пem'К4bl

стимулируют выработку инona .лнмфОКИfЮВ н продук­

W'ю нммуноrАО6у.лииов [2].
В пос"еднее время nOЯВН"ОСЬ MНOro работ, nOCМ­

'ЧJ,енных B8aНМOcВJIUМ СеАUeНЮI Н ткмуса. Покаэ.ано,

что ПОСАе cn"ен9КТQМИМ n08ЬШ1ается: абсОлЮтное Чис.АО

т-AИМфOU.итов при эначtrТV.bИом енкжеккн ПpctAКфC:.

раnmной активности в реакции бметтрансфоpwацни с

фитогеМВJТдЮТЮUUlОМ и конканвалином А. Д6соAЮf.

ное ЧИСЛО В'''НМфОцнтов В крови таких жиВотыbIX по­

8ышено с максимумом в послеоперационном периоде,

затем происходит снижение. СплеН9КТомня нарушает

также и соотношение ПОПУAJIWIЙ Т-АИМфoЦ.Иroе: увеАИ­

'ПmaeтcJI ,,"OAJI Т-cynрессорое R уменьшается - T-x~­

перов. На6АЮАаI:'n:Я СННЖellИе aктявнo<:Т1I коммеиен·

та. Фaroцнтарна:я aJ<'nmНOC1'!I пм нм.ме. чем больше

срок поем операции. СQAержание е cывoparкe крови

иммуноr"обулинов всех КАаССО8 снижеио, особенио

резко - нммyuоr.А06уАИНа М. Возможно. проlfCЖQAII­

rциe ЮOl)'ИO"onrческне CAВНIiI CIIЯ3&НЫ с пoтepdi мин­

aтopнbII. нейрохнмкческих cuзeй~ с.е.леэенкой н

тнмусом.

Череа3 cyr ПОСАе УАаАенWIСеАйеккиУ крыс I1OfIbl­
шаютс.!l метабоАИЧеская активность и беАКОВЫЙ синтез

В З~1fЫX КAe'n(8X ТЮfYCa. - БblAО )'Cf'&Иовлено•

что в ответ на удv.eинe сv.еэеики <tepes иrcJ(QAtoко ме­

щевyм~ масса ТЮf)'Ca, а 8 С4МОМ тимусе воз­

никают нэменеНИJl, CXQAИbIе с ИИВОAlO'11fВ.НblJlO процес­

"'ми.

ЭкспернмеНТа.АЬное у.uлeние СCJ\е3енf<И у крыс

npиводllТ К аначи'Т'елыщму lЦМенен!fIO морфОфуИкцно.-

Сyt)каПСУЛАРНЫЙ слой, медупла,

ar.'МПkИ ra<:eanJl, тимусные
nИ1aDЩИe кneпм

Субк.ancy1lllJ)НыМ C;nOЙ, ...~мa,

0lf'Н0'И>I8~КIIeЮI.

Cy6o:ancytlAР'*>!"CnOtI.
OДI'Il'IO'Н>МIфртикалl>Нlo/EI клеп::и

СубкаПСУПАРНЫЙ cnotl,
одl'llЮЧ!4ol6 КОРТнкaлI>НIoIe IUleТIG'I

Меду,,,,

CyOOIncyJllll)н:blA споМ,

OДMНO'I~e~e

"''''''
l«(>рТекс

Медулла

....,...
От.Q81ltнol8lt1'JeПМ IIЮPТексе

I'Iмедуме

Телща Гaccaлt'

ЗамМ~~I~_

ЭI1IfI8tIi$J'!bll1O ueтoo:;

СубстаНЦИА Р

Соматостатин

ФОППИКУПОСТИМУПИРУЮЩI1Й

""""'"ЛIOТ8t!НIOМ~ ropuotl

'-'
Пponanмм

ЭпнтелиaAt>ныеклетки тнмуса, помимо нейропеп­

ТМА08, секреткр)'ЮТ спектр 1IесВJI3аЮIЫХ yникaлыtbIX

При р3ЗАИЧНЫХиэмененИJlХroмеостаэас"едствием

активaJJНИт~лимфоЦКТОВпри действии на нкх митрге­

на in vitro могут БЬП'Ъ ках проАНфераj,pUI. так и апоптоs.

причем выбор ме:ж.цу 9'ТКМН форNaМН пронэвоAИ'КII, по

&СеЙ ВНJtНNOcrИ, на уроене ИНАИflИАУаАЬНОИ метки. В

поимке сроЮf отве1'а ка митore:н щюJtnЮCТЪ anorrroэа

nOBNJ.U4eтcJ1. Бbl.AО показано, чro fI l<Y"ьтуре MOfIOКYК~

"еаров здоровых "юдеи в ответ на стимуляцию ФГД

(фитогемarтАЮrnННIIР) наряду с проЛИферативиойpe~

акцией реmстрирyeтarусиА~не апоmoэа клеток (3].
M~ интwсИIIНOCibЮ ПроАНфера.цни Н anоmoэ.а

"рН Аейcnии NИТOгена существует обратная зависи­

мость, что ПОЭ80АЯет рассматрнва1Ь &ТН peaкцnн как

aA1Iтернативные формы OТI!Ieтa клеток на стимумцию.

ответ Т.ЛИМфОЦI1Тов В виде апоптоза достигает макси­

мума позже. чем IlроАМфtpa.ТИВНЫН 0Т'Вет. На. 8blcoтe

ПроЛИфePa'nmНОro ответа ycw.нвaeтcJI 9ффе:КТИ8НОС1Ь

·ИН4yкJl.КК aкnmaциoннoro anоmuза. при lIейстзни ","0­
ПОАJtИТeAbНblХ фаКТоров. ПроJlИфepannШЬ!Й н а.noпro­

тичесf<ИЙ ОТБеТbl Т.КАеток на СТНМУМЦИЮ РазАМ'Iaю'I'Cя

ПО характеру эависимостн от концентрации МИ1'Огена;

8ыcf<иеe ","озы митогена способствуют боАее раннему

nPOЯВJIWИЮ a.nоnтoи a.кnmИРОВАНИЬ!Х КАеТОК [3].
БоЛbW)'Ю РОАЬ е roмеоста~ой функции ткмуса

"грают неiipoпerJТИAbl. cexpeтмpyeмble ero эпитеАИа.\Ь·

ИblМИ клетка.\OI (та.6".1).

Нейрогнnoфюарныв:

океиТЩИН, вазоорессин.---L.eU;Мet'ЭНII:ефал_
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,-

нa.лыt:оro СOCТO!UUUI бноаминоо.дерЖ41l1НХ структур тн·

wyca. Макcиwa.AbНbIЙ ответ на cnлeнэктомию ВbtIIВЛ1t.

eТCJI через 15 ер после операции и 8Ыpaжat:ТCR В значн·

Тt:AhНOW- y&e.AtfЧеннн KoнцeнтpaWtН 6иогеlllU>Q'; аминов,

ocoбetuю rмcтaм.инa, yмt:иьшекин paJlMt:poa КОркОВОГОн

woзroвоro 8e1Uec1'U. 'н увеАНЧt:КИИ КОАИЧества МОАОАЫХ

форы Т)'ЧнbIX КАе1'Ок. ВЫЯВАеИНblе н:.женения свиде·

Т'еАЬствуют О супреСС!tВНых ЛfЮQесс.ах и ннво-люции TII·
иуса после спленЭl<ТОЫИИ [4J.

BWlВAeHЫ 24.часовые JЩТМbl содержания субпо.

ПУ..vrцнЙ ЛИМфОWП'ОВ В крови че-ловека н эксперимеи·

ТaAbfIbO( ЖНВO'I'ИbIX, ЛРОJlJloAЯЮJWt«1l В SKcnpt:CCHH раз.

..u.чнw: рщe.moров н марКероВ (СО4, СО8, CD3,
CD56), а также продухцни ЦИТОЮlНОВ: ннтер.лt:ЙкнНО8.

иtn"t:pфeроиа, ФаКТОРа некроза onyxo.леЙ. Исс..АеАОЫЛИ

дt:Йeтвиt: 9КЖJrt:Ююro иитер.АеЙКНИа2 (IL.2) на су6по.

ЛУЛlЩflОННЬСЙсостав КA~K nwyca Н (~1UCИМbПUt:Н

В paзнot: вpc:МJiI cyroк. Ра60rаП~СЬна ЫblUJax.

KDТOpbIXpa3AeAJWllLiI три группы н tL.2 8ВОАИАН Oi1НO·

кратно внутрн6рюшинно: 1.Й грynnе - в 10 ч. 2-й

группе - в 20 Ч. Трt:ТbЯ группа служw.а контролем

(введенне ИЗОТОЮiческоГQ раствора NaCI в те же чаСt>1

суток). Ввeдt:НИe IL-2 ВblЗbIВa.лO увеличение числа тиыо·

цнтов. Эror 9ффt:trr ка 3.н И 4-е cyrкн (В 10 н 15 ч) 6t>tA
~ lIЩ)iIЖW 80 2.Й rpyппe, а на 5-е сутхк - в 1-й

группе (10 и 15 ч). ИИbIWИ с.ловaмJ1, при вечернем вве·

дении IL.2 t:rO аффект ПpoЯRЛllACJIра.нbIШ, но, ВНАИМО.

и раньшс угасал. И при yrpeннеи, н прн ~Heмвве­

дении IL.2 кзмеlUlAaСЬ суточнах динucикa. ко.лнчеcrвa

nwщyпoв. При ЗТОИ 80 2-й группе Эффект 6bI.л 6оАее

пfЮAО~. Провс.дeннt>lе ИССАедовакни пока"

аа.ли, что введенlte 9К»Огенного IL.2 Мblшам вызыа~~

повышение 06ll1ero ко.лнчесrna клеток в тимусе, доАН

С + + с +D3 -. CD4 . н D8 -тимоuнroв, а также снижение
+

содержания клеток с фенотипом СD25 "
Введение аUQГeИНОГО IL-2 МClIЯет характер суточ­

ных вариаций HC-C.At:дoвaнныx покаэателеЙ. что &bIpa­

жaeтcJI В cweJDeHItН врс:weии мaJl::симаАЬНЫХ н МИНИ"

МaAI>НbIX их значеи;иЙ на другие чаСbl суток, а также 8
увеличении разиаха КОАебаний:. Вt>lpaЖенность ЗффеК.

тое зююге.ннoro цк:roккнa зависит от времени его вм·

Аеюuг. общее KOAН'Iecт&O tю.юgНТOв, працею субпоny­

ЛIIЦНЙ СDЗ+- 11 CD4-+~ТЮЮWnUВ 8 наибольшей сппе·

ии нзмеияlOТCJl noc.ле вечернего введения, а процеwr

СО8+- и С025+.клеток - IЮC.Aе утреннего [5].
Значительную роль в ре1}'ляторных функциях ПI·

муса играет проду1СЦИЯ им ЦИТОКЮlО8 (табл. 2). LJwro_
КИНbl продyuнруютсх КАК су6полуляцией тнмоц.нтов,

так н СТромаАЬНЫМИ к.летками - макрофаГаМИ, дt:Н,ll,.

ptmtbOoOt И~КАеТкаин. Возможно, аза­

нио.дeйctвнe иеж.АУ пО8ерXНOCТНhDolМ blO.AeКУлами И ци­

токннаии регулирует набор циroкиное н их rIpOАУКЦПЮ

обоими iмпaин ....,.. [19J_
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Та6nица 2.
06ра:юUtl.... ЦIfТtIDtН08 111про.~ 101 81С11181tOCПI

8 Т'IWYCe [6]

...~ k.мroo-~bl ........
--'--'- _.--_._-.----

L-' Э,М КocntWУnЯЦIIA

nроnифepai.t,lи mл и

CDЗ"4Т

IL-2 ПТЛ, CD4'. сов', Г1роlмферэ.ЦИАCD4" и

СО8+

IL-З со.' КоеТИI.4yJ1АЦИА птл

IL" птл. СО4-, CDЗ"4-В- Г1роnиферация CD4" 11
СО,·

<-5 со.' Костиму~я CD4"1I сов"

IL" Ф,Э.М I<ocТИW'JII!IЦItII mл, Ф4" и
СО,.

<-7 Э,Ф ПроnИ~Р. ПТЛ.
CD4-, соа' и СОЗ"4-В-

IL·9 СО4' КостI4WYnЯц;tAПТЛ

IL-IO "",' Пода8JleН;te~и

11..·11 Ф Раэвиnte МIoIeOOll,llНЫ"

эJiёwентOfl

IL·12 М КостнwуnяцЖlПТЛ и СDЗ-

ФНОа птл, М, э КОСТИl.lУ1lЯЦИЯптл,

CD4" и СОВ"

Фактор Ф [),юIшфeрация ПТЛ, Э

""""""""'~~

ИИlерферон "1 птЛ, со,С соо'. AroI8aцня М, Э. дr..

СОО'4-в

ИНТерферон р Ф A.v:tt-.ааlJ'OllМ

Г"Н<СФ ПТЛ, ф, М,Э КOCТ.",lytlAЦItII CDЗ"4~В-,

paзsнтнe М "дк

Г-КСф Ф,М,Э РаЭ81ffi1e Wиenot\llНbIJ(....,~
М-Ксф Ф,М.Э Разеl'llие М.upoфarОВ

Трансформи- Ф 110_
РУlOЩий nponнферациll

факторроста

При,.. еч а ti 1'1 е : дк - дeндplo1Пiые IUleтки; ксф - колооиecflWУ­

lIЩI'fIOЩие факторы (Г·КСф - коооюteCтиt,jул~·

JOUiIo'Й фаЛор ГpalfyООЦИ1ot. М-КСФ - IWлоние­

стимуlJМ~ фaIcIор "акрофаroo, ГМ·КСф­

Гpa;fyЯOЦIIlaРНЫЙ и МOНCIЦИlарныli ЮJl()t;мectи­

~n~М фалор): м - wa.qюфarм; птл ­
~lICтвetlННКИ Т·JИ.lфQЦИтоа; Ф - ф;.t(jpo­

бnacты; ФНD - фактор _роза onyxooeii; Э-Э(1II.

1eJ1иa11>1tb16lU11ffl(И:" - "НТI!1)l'.eiwtны.

8o:tpoCY1lo. MH8OAКtц.....ммус:о .. аареНI88

ВозрастнаяIllIВОЛЮЦИЯПIму<:а характеризуетсянаи­

более выражеl-DtЫМН(C~ilН другихоргаиов) изменени·

ЯМИ, имеющимнсходныечертыу различныхвидов МA~·

копwrающнх.Эrот процесс начинаетсяочень рано - в

течение первого roAa жизни [10, 14], а по некоторым

А&ИНbUtoI еще до роЖАettня [18]. OrnОСNТCЛЬН<UI масс.

тюryca 1( моментуроЖАеНИJI макСималЬНа.Пос.ле рож_

декия: она постепенно yweньшзef"CR за счtт опережаю­

щеro роста ~щей Wa.CCbI те.ла. При aтow абсолютная

масса тиwyc.a. растет, Aocnmu: МiiJtcstмyмa ко времеНII
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полового созревания. С этоro МQмeнтa масса ТИ"f)'са

уменьшается экспоненциально 8 большей степени за

счет J(opKOвoro САОЯ И В меньшей - мозroвоro, с эаме~

щеннем нж соеАИНК'IUttкой И жировой nCакЬю.

ИмeютtJI' .oUНШ>te о том. что 3амещекне пареНXИNЫ

тнмус.а жировой тканью преАсТUA.ЯеТ собой нenpe:рьш~

ныii проц,есс. D.OCтнг.uoqyfЙ максимума у AЮ,ll.t'Й в возра­

сте ОКОАО 50 Ает и боАее уже не пporресснруюЩНЙ. Бо­

Аее ТОГО, КОАИЧество нежнровой 'П<ани в тимусе может

не снижаТbCJt далее после ДOC'11fженкя 30.Aemero 8Оз­

раста [18]. При этои нсчезают Те.АЬЦа Гассаля. наруша­

ется пp.a.mtAbНое раСnOАОЖ~ Зпкt'eAка.лЬНЫХ клеток.

yмeны.u.aen:я общее ЧЦСАО лимфOwrтoв, нaxan..uma.юn:я

макрофаrn, содержащие раэ.лнчНble вк.люченЮI и облом·

ки меток, ПЛа3маТWJеские и тyчJ1'lI!е клетки.

Клеточное микроокружеиие тимуса У человека до

достнжеиНJil среднего возраста cocт.a&vIcт 3-5% в roA.
а затем уменьшаeтcJI MeH~ чем на 1% ежегодно {lOJ.
В. Nabarтa, 1. Andrianarison [16] иэyч<Wt иорфолоТ'М'Че­

скую УА!>Траструктуру тимическoro МИJ(роокружеиия: у

CTapNx мышей с ПОМОlЦlIЮ электронной микроскопии.

AHTOPN наблюдали f(Aеточные ПОВре.жА~ИЯ:, которые

со временем Of«L3ЬШ,"Н ва: большее 8.ЛЮllние на строну

тимуи.. На ПОЗДНИХ cтaдЮIX (мышей В &озрасте 18-20
мес.) наблюдалосьнсчезновениеорганной архитехтуРbI

и резкое снижение J<OAJfЧttТВd AЮtфОЦJПOВ. On.tечена

потеря клеточнойЦеАОСТНОСТИМНКРООКРуженияс ЛИЗИ­

сом клеточных мембран и фОрмированиембоА!>ШОro н

просветленноroЦJПOплазм<ППЧecll:oroслоя, эахваТblва~

~eгo нeмuоntеостающиecJIAЮtфОWnЫ.

Мноroчж:.ленныелкnк.a,нble 8КАЮчення, окружаю­

щие остamшte'CЯ !И1итtлка..\ЬныеMeтIOt. грyrmнрую1'СЯ

В ОКРУГЛbfe образования и/или граиичат с IЮ.Aостями,

которыетакже прнсутствуютD тимусах старых мышей.

ПОСКОЛЬКУ тимическое микроокружение играет важ­

ную роль в обучении и функционалЬНОМ использовании

Т.клеток, н так как изменение. зтой JU.еТ'ОЧноЙ сущнос~

ти преJtшестзует сиижению иеКОТОрblХ ИММУННЫХ

функций, можно пpeдnОЛОЖIПЬ, что П08j)eЖ.5,енИJI мем·

бран, нарушение целОСТНОС'l'И клеточноro МИКjЮQl(рУ~

жения и дисфункция Т-клеток корреЛИРУЮТ меЖАУ со-

бой [7].
Тнмусная: МНКРОСреда ~HHa ila блокирова­

ние н ВblЖИDaНие клеток, поступающих в Т-клетки раз.

внвающerocя nynt. ОАКИ иэ ГAaIJКbIX элементов OKPY~

жаЮlljей тимус среды - эпители,"ьные метки. В от­

личие от дpymx органО8, где все апитv.иальные КАетки

HaxOд,ItТCII иа баэа.льноЙ мембране, в 'l'lfМ}Ч:е. онн МОГУГ

взанМОАейcnюВiПb н вести себм подобно СИ11WfТИю.

Возможно, вo~acтнaJt атрофия ТЮl}'са - резУАЬnТ

Ае.феrm>e в тю.tyCНоЙ микросреАе, Koтoptlle ВоеА)'Т 1( со­

кращениюJ(QАНЧества lL.7 [7}.
ФактоРtll, внешние по отношению к оси «'I'И­

myc.-косmыЙ мозг», могут также играть важную роль

ss

в ТЮf)'OlОЙ атрофИ11. Зависниocrь ее от ПОАОlIOй Эре.1о0­

стн - пример ВЛИЯНИЯ мноГОчисленных roрМОНaA!lИЫХ

изменений, npoHCXOД.III,UHX В"мо.время. ОсНовной ОР­

ган. J(ОТОрЬ1Й н.эмеияется В ttчение IЮЛОВОЙ зрелости

- nmОфНЗ, его удмеиие-ви.ет к ТИМ)'С:иой аТРОФИИ.

Иr.mлaнтацня зrIJt're.\ИаАЬНОЙ!Uent" АИННИ СН3 от ги·

ПОфиза ведет К реверсии тнмусной МИВQAЮЦМИ У стаpbUI:

крыс. Этот 8ффеКТ можеТ быrъ обуслОВАеН прол}'JI:ЦИ­

ей КАеткам" СН3 ropMOHa роста, поскольку мyraн'lbf

Snell.Вagg - карликн. J(oтopыe нспытbl:8вют He.aocтa~

ток в rop!\оlOне роста. - РОЖAЗJO'Т'CJl, КМeJI тмыус, разме­

ры KOТOPOro меньше HOpмaAbНbfX, к: тому же их "rИМyC

рано атрофнрyeтal (7).
ПоказаllО, что IOotho ген ПРО.llуЦирует белок, KOТO~

рЫЙ воздействует на атрофию тнмуса. ЭтОт ген кол.нру~

ет мембранный белок, показы8аЮЩНЙ сходство ПОСАе­

АОвате.льностей с фермеnТOЫ ~-ГАКЖtшt.UЗOЙ. Дефект

11 Кlotho гене у Мblшек сокра.ща~ про.АОAЖМ1'LU>ИОС'ГЪ

нж ЖИЗНН. эти JКH8O'ТНыe НОР1faAbИО pacryr .110 )-4
неА. но прнблизитt:А!>НОВ 8-9 иел умнрают. У -мышей

с Аефектомв Klotho геие выяАяIoтсяя различные &Оара­

с'гиыle изменения. и их тимус pUВHвaeТI':JI снач4Аа. нор.

МaAbfЮ, ШI пои.е 6-неАе.АЬНОro возраста пo.sвepraeтcя

атрофии [7].
С возрастом Н3.\lеияются характер н уЛЬ'Граструх_

тура секреторных Э~НаАЬНbtX меток и ЛИМфоЦитов

[9,15]. Падает УРОвень ТИ~IIbIХ горМОIIOВ. ЦИРКУЛИ~
рующих В крови н оказывающих выраженное аЛИlnt:ие

иа pa3mmre н фУИlЩНOннрованнеТ- Н. В нцоторой сте·

пени, В~.\ИМфОЦНТОв, а также на paэ.лJfЧНbie DН..4bI им·

мунологич~ких реакций [8}. С 2Q_.AeТ1I:ero возp:tcтa в

с.ыворотке человека начннэется nocn::neIfИGe снижение

тимическоro СblВОРОТОЧНОГО фактора, завершающеес:я

полным его исчезновением к 50-60 голам. В отличие

от ЭТОГО, уровень тимоэина.а1 н тимonо&mна, ПО-ВН­

AlDtому, падает з:начиte.AbНо раньше; этот' процесс нa~

чинаетс.я с lО-лemего возраста. [lOJ. Нужно O'n.fe'nnЪ,

что функционально ИН8O.ЛIOЦWI тимуса начинаетси

раньше, чем опредеАйемая: морфолоnrчeски.

Было ПОК8.3д.но, ЧТО введение МbIшам IL7~аНТМТеА

приводнло к тнмусному истощенню, CJ:OA)IOМY с возра­

стным. НеАавние ИССАеАОвaиIOl показали, что КОАН'Че·

cnю .5,oc:тynнoro внутрктюurческоro IL- 7 ~ИbШ3eТCJI

с возрастом. Возможно. СУЩест8}ff CВJUtI меЖJl,У НJU.O

ким уровнем IL.7 к lЮэраC11'lОЙтнмусиойатрофией.

ДобаВМJ1ие IL- 7 оказывала сильное 8АИЯНие на

массу тнмуса и 06l1,!ee количec:nю ТИМОЦJn'Oв. Через

5 сут ПQCAе прекращения обр8боткн масса ткмуса вo1t­

раСТ'аАа Значктельно, вероятно, нз·эа УA8QeИИЯ oбcuеro

КO;ЛН'tt:ства ти.чоцитое. обработка КОН1'рОА!>lЮЙ l'p}'Тl1П>l

попумции СО4 СОВ привела к почти 4-м,panюму уве.

личению числа потомков этих КАеток, СD4+СОВ+ по­

nYARЦИЯ ВО!.р&СТаАа ПОЧТИ В АВа рааа, ЧереЗ 6 НеА r:lCiCЛe
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начннilC1U уже а первый ГQA ЖИЗНИ. ~

иНВОАЮ.... "...,..,. ПРО""""=- ,_~'" "" ',!
cnoco6нOC't1t ЗROCИТb 8К.U.A 8 окончательную АИффе":.t

j

ТЬЮ. ИмеютCJI ДОJ<aзатеАЬСтза того, ЧТО популяция

Т-клеток от nоЖИAWt AJOАей х.арактеризуетCJI снижен­

ной реактивностью. К. функциotta.лbным измененН.IIМ

относятся: сннжеlШbtЙ ответ на стимуляцию рецепторов

T-клет-оJ(, нарушение Пpo.utфepaТИllной спосо6нocm

Т~клет-оJ(, е.ннжекне ЧОCТQТbl SkCnpei:СИМ СО4 Т-КАеТ­

ками, ПРОA)'ЦflРYIO'JJКИМ 1L-2, а также сниженне aкc~

пресснн IL-2-реU,enтopoВ. Эти ПОСАеАНИе ДaННbIe, ве­

роятно, мoryr oб'blI:C.tIИТb потерю ПроАИфераТНвной ело­

собности Т-клеток у ЛЩI. пoжилoro возраста. Ииеютси

также AOк.ua~ сииженКА 'iзCТO'lbl ранних собы­

mй CJtnta.u>flОЙ транc.цyкu.ни; подавления НИАУЦИрован­

ного axпma~ внутрнклеточноm фоефОрн..wрованИR;

снижеНИ.II КАеТОЧ.НОГО про.лифе:раТИВнoro ответа на СТ}{­

N)'АЯЦНю рецеmoроо T-~)'; [t3].
Имыунн~ нарушения МОГЛИ 6bI во5НИКаТЪ нз-за

потери ЛИМфОI,pt'Т08 из пернферНЧеc.кюr. Т-клеточllbЦ

пулов Н во3раCТtЮrO снкже.ния IU[ про.дукЦИН. Однако

на6людеНКJIка AJOАЯХ н акcn~еН'n>lна WhlП1aX пока­

зыв.ают, что не существует ни вmlpЗСТНЫХ нэмеиеннй

06щero колнчecn&a ЛИМфоцитов, НИ колнчecт&il CD4
или СО8 Т-AИNфOЦIm>& В преАелах nepИферкческого

лимфондноro nYАа.. 8 пределах ЭТOJ'O пула a(lТCR

т-АНЫфоu,нты составляют бo.Aыuyю nonyAJЩКЮ и про­

АУЦ.НРУЮТСЯГ~ образом тимусом. Скорость, с ко­

торой тнмус. Продуцнрует такш клетки, действнтельио

сиижаетси с 8OIIpIICТOM. Возможно, 06ще-е количocmo

клеток & перМфернчес.кou Т-клеточном пуле ocтaeтar

неИЗllleИНl>lМ н компенсирует снижение пролукцнн лии­

фОцнтов & mмyce. ПУЛbl иаИВНblХ Т-клеток умеНЬUJЗ­

ИПСЯ с возрастом, а пулы клеток пампи - расширяют-

",[7].
Таким образом, очевн,дно, инволюция внлочковой

железы проивметсяв "ернодПQ.Ловоroсозревания.Ат­

рофия коры железы сопровождается снижением вы­

броса и J(РОИЬ гормоновтимуса, что прнводит К подав­

лению нммунных реакций, в часmостн тех, которые

CB.lUlaHbl с функциен Т-меток. Старение сопровожда_

ется снижениемпро.а.укцнииммуннойсистемоймноже­

ства секреторныхфа.ктОРОВ, & том ЧНСАе тнмоrюэтина,

тнмознна a~1, ntМ}'лина, тнwическoro ryмopaAЫlOfO

фактора, н зто свna!Ю с юиененнямн В составе попу­

..vщий ИММУННblХ клеток.

Тем не менее, н при ннмлюции 8ИЛ0Ч1I;08ОЙ ЖеАеЗЫ

число ЛНИфоJ,PПO., циркулирYIO!JPIX 8 кроем, 1Шo8eJ1ЯeТ­

CJI мало. И3ме1f.lfeТC.Я (.kO~ проооfИ!ИЯ cy6noпy.uIЦКЙ

т-КAeТQK, 'П'О, 801IМОЖНО, вeA~ к сннженюо Т1fТJJJI.аи­

nпe.л. Например, 01'ВеТ орraюt»ta xosxнна на транс­

плaнnт С возрастом сииж.аe'КJI.

Причина Н:Н&CWOЦНН ТЮf)'са до CИJ: пор~

неиэaecnюй. МIЮПfе Нс.с.А.еАоиатели считают, что ош

ПpexploЩенНJI обработки IL-7 6ЫАН заметны изменения

NaCCbI тнмуС4 Н о6ч1еro числа клеток. Сmмулированне

тимопоаза с МONeкта обработки IL_7 требует непре­

рывного ПQAo1ержанка ВblCOКOro уровня зтоro цитокнна.

Данные ИСС:Ае.Д0IIa.КИa nOКD4ЛН, "m) npнменеине IL-7
..ожет преrurJ'C1"608a1'ИН80AJOJ»!НТИМ)'u [7].

Фyнкцшt ТЮofyСА снижаютс.я ltAН yrрачнвaкm:я 11

Такой ПОСАеАОеатеАЬНОСТМ:

1) ВAЮUIИt на penooyAJlWUO Т~эавиCИЮ>IX yчacI1(ОВ

АИМфатичeaotХ УЗАО8;

2) в..uwute на Вblрабanty реarкрующих на ФГА н

A-~ T-КAtТtЖ селезенки;

3) JJAИ.nUte на xe.utерную активность Т-~K ce~

56

АС3etfКИ;

4)~на ргахтивность~Kале.зенки к ал·

логенНlIOC~aм..

ИэыенetOUl кюсуннoti'cнcтeЫhl, которые законо­

мерно начккаютnpoa.urтъcaс wowента инвo..uoцнити­

муеа, <жа,~8АНЯНИе на в«.ь организм. Устзноше.

но, что ш,CТ)'ПЗIOЧj1ее(. 8Оэрастом: истоЧ!енне иммунной

с.исте.мы cnoc.o6cтвYeт по8blWeниJO эа6оАеваемости 4ЛО~

качествеин:ымм IЮJЮOбp.uoванкямн, снижению реэ.ис­

:п.нТНOC11f к КНфеJЩИRМ и более частому 8О3ННкновенкю

аyrolO4N)'ННtllX нарушекий [t7]. При этом реntстриру­

ется yмetlbШeJIИC КОАКЧССТ9а Т-лим:фоЦЮ'ОВ, нарушает­

CJI ДНфференцкац.ня B-AЮtфоЦКТ'ОО В nлaэмaтическне

КЛImUI, Пf>OAYЦНpYIOlUИеaнT~ ПреАПомгается, что

нарушение регуляторной ФУНКЦИИ Т-клеток играет

криrическую роЛD в ЭТИХ процессах. Снижению иммун­

ной фунJqpUl.Т"клсток спосо6сmуют следУЮl,QИе фак­

торы:а) Аефе~ СТ1ЮлоDbIX клеток; б) ННВОАЮЦИJI ти:'

муса; В) дефеКТlIoI 8 sыр&6а11>lВaIOЧJИХ анПIгены клет­

ках; г) с:rаренне nOKOJUWfX,ai иммунных клеток; Д) на·

рушение путей акrnвации иммунных клеток; е) реПАН~

каТН8Ное НСТОlYе),ие клонa,u,но размножающнхся кле·

ток [18].
Хоти как I(ACТОЧН.Ь/Й, так и ryмораАЬНblЙ иммунные

OТ8e1bl с воарастом: претерпевают изменения, значн~

7еЛbИU часть еозрастноro снижения иммунореактнвно­

сти cв.uuu. с Н.lиененн.яwн в ответе Т-клеток. Потеря

Эффem'tшиoй НWМ)'ННОЙ .umiaнOCТН 11 эначнтeлtJНоН: ме­

ре 06ус.АОВАена кзиененияwн 8 к(Шпартменre Т-клеток,

KO'ropbК! ПpolfCXOAНТ O'rЧaCrм как результат ИН6ОJUOЦИН

тнмус.а. С ВO~ отмсчaeYU раавмтие существен­

НbIX нэиeнeнюi как в фушщнональнow, так н 8 фeНO'nI­

ПНЧ«КО.. пpoфИNUТ-меток.

фiUП1f'lt(.JQ(, A8ywв НаН6ОАее хзрактернbOOf прн~

aнaк.ucнcнижeюuIюwyнитeтaJШ.UnOТCJJнзмен~фе~

- нoтиna н сикженwe ответа Т-КЛttOК. Одним на наиба­

.Аее C}'ЧJecтвeн.tao: аозраCrtna наменений 8 пonyццин

т-клеток~ нsweиение их coonюmeниа: сииж.е~

_ине АOAJiI eCТtt'1"&eflКb Т-~ н уве.личенне АОЛИ·СО­

путствyюq,pц Т_клеток, o6лa.Aaюal.\ИJ: нюryнпoй пaиJl-
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ренцировку ЛИМфоЦИТ08. Во.sможно, причина эТого в

ТОМ, что снижается cnос:обlIOCТЬ ИММУННDЙ DfcтeМb! от·

АИЧать чужеродные маКРОМОАеКУЛbl ur собственных, а

также в aкnmaции аynжМblyНIlbl:Хпроцеееов. Возраст­

мая ннво.люцкя: тимуса.. 3а.НI11otaЮЩUOItAЮчевую 1Ю3И­

цкю 8 нммукной CHC'f'ef«, играет важlf}'Ю РОЛЬ в проме·

XONIЩe!If по M~ старения снижении актнвнOC'Пt: всей

иммуннойсмсте_, что 8 С60Ю o~peДb прКВOAlfr к воз·

НМКlЮвению В ПОЖИЛОМ возрасте мнonю6paзtш.x АНе­

фyНIщиЙ roмеостаа.а. Выяснекне пркчин возрастной

ИШIOAЮЦКН тимуса nOЗВОАНТ разpatXлaть дейemeнныe

МePbI: профИАаКТМКН имм:уннoro иcтtIЧ!eниJI, а значит, н

cmc:pbIТb новые перспектнвы УА,АННенlUI периода актив­

ИDЙ ЖЮlНе,дe1lТUЫЮCТН.

Изуч(!нuе роАU pt.tуляrnорны;r: nenrnu.a08, cuнтe·

J1ЩJ!JUI.bU 8 mu.мyct: 8 nOrnOteHt.le болинu АльцuШtе·

ра nP080дuтс. при фuнаНСО80U ПОlL4.ержк.е РФФИ

(Ч'- 01.04.48238).
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