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Представлены результаты исследования Т-кле-
точного иммунного ответа при экспериментальном 
остром отравлении крыс пестицидом из группы неонико-
тиноидов. Острую интоксикацию воспроизводили путем 
однократного введения пестицида Калипсо, КС в дозе  
13 мг/кг (тиаклоприд, 1/10 ЛД50). Для определения каче-
ственного состава клеточных и неклеточных структур 
селезенки использовали моноклональные антитела 
(Daco, США) к CD3 – для идентификации общей популя-
ции Т-лимфоцитов; СD4 – для идентификации  
Т-хелперов, СD8 – для идентификации Т-супрессоров 
и/или цитотоксических клеток. Характер иммуногистохи-
мических реакций оценивали визуально в баллах с уче-
том интенсивности окраски и процента окрашенных кле-
ток. Подсчеты производили в 20-23 полях зрения среза 
при различных увеличениях. Через 7 сут. после острого 
отравления крыс в селезенке наблюдали общую тенден-
цию к повышению содержания иммунокомпетентных кле-
ток. Установлена преимущественная локализация CD3+ 
лимфоцитов вокруг центральной артерии в виде периар-
териальных муфт, их количество превышало аналогич-
ное распределение клеток в органе крыс группы сравне-
ния. Скопление данных клеток наблюдали в герминатив-
ных центрах, маргинальной зоне и красной пульпе орга-
на, но в меньшем количестве. Значительное повышение 
количества цитотоксических Т-клеток CD8 или больших 
гранулярных лимфоцитов в красной пульпе и вокруг пе-
риартериальных лимфатических муфт отражает процес-
сы детоксикацикации тиаклоприда и/или его метаболитов 
в селезенке путем высвобождения гранул. Признаки вос-
паления или аллергические реакции в организме не раз-
виваются, о чем свидетельствует понижение числа суб-
популяции хелперных T-клеток СD4, которые участвуют в 
опосредованных клетками воспалительных реакциях. 

The research findings on T-cell immune response at ex-
perimental acute poisoning of rats with a pesticide from the 
neonicotinoid group are discussed. Acute intoxication was 
simulated by a single administration of Calypso® pesticide at 
a dose of 13 mg kg (thiacloprid, 1/10 LD50). Monoclonal 
antibodies (Daco, USA) were used to determine the qualita-
tive composition of cell and noncellular spleen structures to 
CD3 – to identify the bulk population of T-lymphocytes; CD4 
– for identification of T-helpers, CD8 – for identification of  
T-suppressors and / or cytotoxic cells. The nature of im-
munohistochemical reactions was assessed visually in points 
taking into account the staining intensity index and stained 
cells percentage. The counting was performed in 20-23 fields 
of the section at various magnifications. In seven days after 
the acute poisoning of rats, a general trend to increase the 
immunocompetent cells’ content in the spleen was observed. 
The preferred localization of CD3 + lymphocytes was found 
around the central artery in the form of periarterial sheaths; 
their number exceeded the similar cell distribution in the or-
gan of the rats in the control group. The accumulation of the-
se cells was observed in the germinal centers, the marginal 
zone and the red pulp of spleen, but in a smaller amount. A 
significant increase in the number of CD8 cytotoxic T-cells or 
large granular lymphocytes in the red pulp and around the 
periarteriolar lymphocyte sheaths is indicative of the detoxifi-
cation of thiacloprid and / or its metabolites in the spleen by 
releasing the granules. The symptoms of inflammation or 
allergic reactions in the body do not develop as evidenced by 
a decrease in the number of subpopulation of T-helpers of 
CD4 which are involved in cell-mediated inflammatory reac-
tions. 
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Введение 
Неоникотиноиды (хлорникотинилы) – инсекто-

акарициды контактного, кишечного и системного 
действия, применяемые в растениеводстве и жи-
вотноводстве многих стран мира против широкого 
круга вредителей плодовых культур, рапса, кар-
тофеля, виноградной лозы, а также для уничто-
жения бытовых насекомых. В России на основе 
тиаклоприда, одного из действующих веществ 
хлорникотинилов, зарегистрированы следующие 
препараты: Пондус, КС (Кеминова А/С); Аспид, СК 

(ЗАО Фирма «Август»); Биская, МД (Байер Кроп-
Сайенс АГ); Калипсо, КС (Байер КропСайенс АГ); 
комплексный препарат с дельтаметрином Проте-
ус, МД (Байер КропСайенс АГ) [1]. Несмотря на 
то, что применение пестицидов позволяет 
предотвращать значительные потери урожая, а 
также сохранять высокую продуктивность живот-
ных, что прежде всего берут во внимание произ-
водители пестицидных препаратов, особенностью 
данных веществ является их высокая биологиче-
ская активность в низких нормах расхода, что мо-
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жет свидетельствовать о потенциальной их опас-
ности для нецелевых объектов [2]. В связи с этим 
изучение влияния пестицидов новых классов на 
организм теплокровных животных является акту-
альной задачей ветеринарной токсикологии. 

Иммунная система является высокочувстви-
тельной к воздействию антропогенных факторов и 
может выступать индикатором наличия в регионе 
экологически неблагоприятной ситуации [3]. Се-
лезенка, являясь крупным периферическим орга-
ном иммунной системы и локализуясь в брюшной 
полости по пути кровеносных сосудов, служит ор-
ганом-индикатором, позволяющим оценить харак-
тер влияния того или иного ксенобиотика на им-
мунную систему в целом. Несмотря на то, что она 
не относится к жизненно важным органам, от ее 
состояния зависит выполнение фильтрационной, 
иммунной и кроветворной функций. Именно по-
этому нарушение структуры селезенки при дей-
ствии различных факторов может привести к дис-
балансу работы всей иммунной системы и воз-
никновению тяжелых инфекционных заболева-
ний. Данные по изучению реакции селезенки при 
воздействии веществ различной химической при-
роды немногочисленны [4]. В ранних работах ав-
торов было установлено иммунотоксическое дей-
ствие некоторых пестицидов, включая хлорнико-
тинилы [5]. Общеизвестно, что CD3, CD4 и CD8  
Т-клеток являются прогностически значимыми 
маркерами при диагностике первичных иммуно-
дефицитов, именно поэтому динамика изменения 
абсолютного или относительного их количества 
представляет ценность для контроля эффекта 
терапии иммунодефицитов, развивающихся в 
постинтоксикационном периоде.  

Цель исследования – изучение Т-клеточного 
состава в селезенке крыс при экспериментальном 
остром отравлении Калипсо, КС. 

 
Объект и методы исследований 

Исследование проведено на базе научной ла-
боратории Института ветеринарной медицины и 
биотехнологий Омского ГАУ. Эксперименты вы-
полнены на половозрелых беспородных белых 
крысах в соответствии с международными реко-
мендациями по использованию животных в био-
логических и медицинских исследованиях (1986). 

Все животные содержались в стандартных усло-
виях вивария с учетом рекомендаций, изложен-
ных в Руководстве по содержанию и уходу за ла-
бораторными животными [6]. Острую интоксика-
цию воспроизводили путем однократного внутри-
желудочного введения через зонд Калипсо, КС в 
дозе 13 мг/кг (тиаклоприд, 1/10 ЛД50). Крысам кон-
трольной группы внутрижелудочно вводили воду 
очищенную в том же объеме. Клинический статус 
животных оценивали в течение недели, после 
чего проводили эвтаназию путем обескровлива-
ния наркотизированных золетилом животных. Ку-
сочки селезенки фиксировали в 10%-ном 
нейтральном растворе формалина на фосфатном 
буфере фирмы ООО «Биовитрум» (Санкт-
Петербург). Материал заливали в парафин по 
общепринятой методике [7]. На ротационном мик-
ротоме LaboCut 4055 (фирма Slee, Германия) с 
помощью одноразовых микротомных лезвий А35 
(фирма Feather, Япония) готовили фронтальные 
срезы селезенки толщиной 4-5 мкм. Для оценки 
общей морфологической картины срезы разме-
щали на стандартных по толщине предметных 
стеклах фирмы Menzel-Glaster (Германия), окра-
шивали гематоксилином и эозином, заключали в 
БиоМаунт-среду и покрывали стандартными по-
кровными стеклами. Микрофотосъемку гистологи-
ческих препаратов проводили на микроскопе Axio 
Scope 40 (CarlZeiss) и AxioStar (CarlZeiss) с встро-
енным ТV-адаптером и цифровой видеокамерой 
Carl Zeiss Imager, A1. Для определения каче-
ственного состава клеточных и неклеточных 
структур селезенки использовали моноклональ-
ные антитела (Daco, США) к: 1) CD3 – для иден-
тификации общей популяции Т-лимфоцитов;  
2) СD4 – для идентификации Т-хелперов, 3) СD8 – 
для идентификации Т-супрессоров и /или цито-
токсических клеток. Постановку иммуногистохи-
мического окрашивания осуществляли согласно 
рекомендациям фирмы-производителя. Визуали-
зацию результатов проводили с использованием 
системы детекции Ultra Vision ONE Detection Sys-
tem HRP Polymer. Инкубировали с хромогеном – 
DAV Plus Substrate System. Срезы докрашивали 
гематоксилином Майера и заключали в БиоМаунт-
среду. Для оценки качества реакции использова-
ли стекла с позитивным контролем для каждого из 
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антигенов (фирма Labvision, США). Положитель-
ным результатом иммуногистохимической реак-
ции являлось специфическое окрашивание цито-
плазмы клеток при выявлении антигена CD3, 
плазматической мембраны при выявлении анти-
генов – CD4, CD8. Характер иммуногистохимиче-
ских реакций оценивали визуально в баллах с 
учетом интенсивности окраски и процента окра-
шенных клеток. Подсчеты производили в  
20-23 полях зрения среза при различных увели-
чениях. 

Результаты исследований 
При микроскопии гистологических препаратов 

селезенки у всех животных капсула органа была 
представлена плотной волокнистой соединитель-
ной тканью, от которой отходили трабекулы, раз-
ветвляющиеся, анастомозирующие между собой 
и проникающие в пульпу. Перенхима селезенки 
содержала два компартментов, имеющих разное 
строение и функции: белую и красную пульпу. Бе-
лая пульпа представлена скоплением Ти В-лим-
фоцитов, которые локализовались вокруг арте-
риол. В белой пульпе различали несколько ком-
партментов, выполняющих определенные этапы 
иммунного ответа: маргинальную зону (МЗ), пери-
атрериальные лимфоидные влагалища (ПАЛВ) и 
лимфоидные узелки (ЛУ). В ретикулярной строме 
МЗ и ПАЛВ регистрировали большое количество 
ретикулярных клеток, которые содержали гладко-
мышечный актин и миозин, имели длинные тон-
кие отростки, с помощью которых они регулируют 
кровоток в селезенке. Маргинальная зона локали-
зовалась на периферии белой пульпы и граничи-
ла с красной пульпой. В этой зоне происходит по-
глощение из периферической крови антигенов, 
вследствие взаимодействия макрофагов и В-кле-
ток, а также сортировка приходящих из крови 
лимфоцитов в Т и В зоны, задержка и фагоцитоз 
поврежденных эритроцитов, депонирование 
тромбоцитов. Известно, что периартериальные 
лимфоидные влагалища являются зоной скопле-
ния Т-лимфоцитов вокруг центральных артериол, 
где также присутствуют макрофаги и интердиги-
тирующие дендритные клетки. По периферии к 
ПАЛВ плотно располагались первичные и вторич-
ные лимфоидные узелки, которые являются скоп-

лением В-клеток, находящиеся в сети фоллику-
лярных дендритных клеток.  

В результате проведенных исследований было 
установлено, что при остром отравлении живот-
ных Калипсо, КС в дозе 13 мг/кг через  
7 сут. общая популяция Т-лимфоцитов (CD3+) 
была сосредоточена вокруг центральной артерии, 
формируя вокруг нее периартериальные муфты, 
окружая сосуд в виде кольца, их количество пре-
вышало аналогичное распределение клеток в ор-
гане крыс группы сравнения. Данные клетки также 
локализовались в органе опытных животных в 
герминативных центрах, маргинальной зоне и 
красной пульпе, но в меньшем количестве  
(рис. 1).  

По процентному содержанию Т-лимфоцитов 
отмечено достоверное увеличение данной попу-
ляции у всех крыс опытной группы по отношению 
к группе контроля на 40% (p<0,05), что свидетель-
ствует об усилении процессов активации и диф-
ференцировки в ответ на введение пестицида. 
Повышение количества CD3+ – экспрессирующих 
клеток сопровождалось значительным увеличе-
нием содержания в селезенке цитотоксических 
лимфоцитов, дающих положительную реакцию с 
рецептором CD8+ (p<0,05), которые локализова-
лись преимущественно в красной пульпе, а также 
регистрировались в периартериальных лимфоид-
ных муфтах (рис. 2).  

Повышение числа цитотоксических Т-лим-
фоцитов, сенсибилизированных к тиаклоприду, 
может свидетельствовать о ведущей их роли в 
снижении концентрации пестицида в крови экспе-
риментальных животных. В группе контроля СD4+ 
– Т-хелперы локализовались не только в красной 
пульпе, но и в области периартериальных лим-
фоидных муфт. У животных опытной группы клет-
ки, экспрессирующие СD4+, преимущественно 
локализовались в красной пульпе селезенки. 
Следует отметить достоверное уменьшение ко-
личества Т-хелперов у крыс, подвергшийся инток-
сикации Калипсо, КС, по сравнению с группой кон-
троля на 30% (p<0,05), что свидетельствует о 
развитии относительной недостаточности эф-
фекторного звена иммунной системы (рис. 3). 
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Рис. 1. Распределение CD3+ лимфоцитов в селезенке крыс контрольной (А) и опытной групп (Б). Ув. ×200 
 

 
Рис. 2. Распределение CD8+ лимфоцитов в селезенке крыс контрольной группы (А).  

Увеличение количества CD8+ лимфоцитов в периартериальных лимфоидных муфтах и красной пульпе  
в селезенке крыс опытной группы (Б). Ув. ×200 

 

  
 

Рис. 3. Распределение CD4+ лимфоцитов в селезенке крыс контрольной группы (А). 
Уменьшение количества CD4+ лимфоцитов в селезенке крыс опытной группы (Б). Ув. × 200 

А Б 

А Б 

А Б 
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Учитывая, что основные функции Т-хелперов 
заключаются в стимуляции образования из  
В-клеток плазматических клеток, вырабатываю-
щих специфические антитела, а также участие их 
в приобретении лимфоцитами СD8 цитотоксиче-
ских и супрессорных свойств и формировании 
клеточной памяти на поступающие в организм 
антигены, то снижение их количества на фоне 
интоксикации тиаклопридом у экспериментальных 
животных может рассматриваться как фактор, 
предрасполагающий к развитию инфекционных 
заболеваний у животных и человека. 

 
Заключение 

При введении крысам неоникотиноида Калип-
со, КС в дозе 13 мг/кг через 7 сут. в селезенке от-
мечают повышение количества иммунокомпе-
тентных клеток. Значительное повышение коли-
чества цитотоксических Т-клеток (CD8 или боль-
ших гранулярных лимфоцитов) в красной пульпе 
и вокруг периартериальных лимфатических муфт 
свидетельствует о ведущей роли Т-клеток в про-
цессах детоксикацикации тиаклоприда и/или его 
метаболитов в организме. Признаки воспаления 
или аллергические реакции в организме не разви-
ваются, о чем свидетельствует понижение числа 
субпопуляции хелперных T-клеток СD4, которые 
участвуют в опосредованных клетками воспали-
тельных реакциях. Понижение числа субпопуля-
ции T-хелперов СD4 свидетельствует об угнете-
нии гуморального иммунного ответа. 
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Ye.V. Shatrubova, P.I. Baryshnikov 
 

ЭПИЗООТОЛОГИЧЕСКОЕ РАЙОНИРОВАНИЕ ЛЕПТОСПИРОЗА 
СЕЛЬСКОХОЗЯЙСТВЕННЫХ ЖИВОТНЫХ  

В ГОРНЫХ РАЙОНАХ ЮГА ЗАПАДНОЙ СИБИРИ 
 

EPIZOOTOLOGICAL ZONING OF LEPTOSPIROSIS IN FARM ANIMALS 
IN THE MOUNTAINOUS AREAS OF THE SOUTH OF WEST SIBERIA 

Ключевые слова: лептоспироз, эпизоотологиче-
ское районирование, эпизоотическая зона, неблагопо-
лучный пункт, сельскохозяйственные животные. 

 
Приведены результаты эпизоотологического райони-

рования лептоспироза сельскохозяйственных животных в 
Республике Алтай с выделением 3 зон. В первую эпизоо-
тическую зону вошли 3 района (Улаганский, Онгудайский 
и Кош-Агачский), где количество неблагополучных пунк-
тов было от 0 до 4. На данную зону приходится 1,9% не-
благополучных пунктов, зарегистрированных только у 
лошадей. Во вторую эпизоотическую зону вошли 3 райо-
на и 1 город (Турочакский, Чойский, Майминский районы 
и г. Горно-Алтайск), где за весь исследуемый период 
было зарегистрировано от 5-9 неблагополучных пунктов. 
На данную зону приходится 38,9% неблагополучных 
пунктов: крупный рогатый скот – 26,1%, лошади – 12,7%. 
В третью эпизоотическую зону вошли 4 района (Шеба-
линский, Чемальский, Усть-Канский, Усть-Коксинский), 
где зарегистрировано от 10 до 20 неблагополучных пунк-
тов. На данную зону приходится 59,2% неблагополучных 
пунктов по лептоспирозу 3 видов животных: крупный ро-
гатый скот – 43,1%, лошади – 13,9, овцы – 2,2%. При 
этом в разных районах установлено совпадение заболе-
ваемости лептоспирозом у лошадей и крупного рогатого 
скота, а в Усть-Канском и Шебалинском районах – ещё и 
у овец. 

Keywords: leptospirosis, epizootological zoning, epizo-
otological zone, contamination zone, farm animals. 

 
The results of epizootological zoning of leptospirosis in 

farm animals in the Republic of Altai and the identification of 
3 zones are discussed. The first epizootic zone included  
3 administrative districts (Ulaganskiy, Ongudayskiy and 
Kosh-Agachskiy districts) where the number of contamination 
areas ranged from 0 to 4. This zone accounts for 1.9% of the 
contamination areas reported for horses only. The second 
epizootic zone included 3 administrative districts and 1 city 
(Turochakskiy, Choyskiy, Maiminskiy districts and the City of 
Gorno-Altaysk) where from 5 to 9 contamination areas were 
recorded for the entire study period. This zone accounts for 
38.9% of contamination areas: 26.1% for cattle and 12.7% 
for horses. The third epizootic zone included 4 administrative 
districts (Shebalinskiy, Chemalskiy, Ust-Kanskiy and Ust-
Koksinskiy districts) where from 10 to 20 contamination are-
as were recorded. This zone accounts for 59.2% of contami-
nation areas for leptospirosis in 3 animal species: cattle – 
43.1%, horses – 13.9%, sheep – 2.2%. At the same time, the 
coincidence of leptospirosis morbidity in horses and cattle 
was revealed in different regions, and also in sheep in the 
Ust-Kanskiy and Shebalinskiy districts. 
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