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Среди многочисленных методов исследования, используемых в экспе-

риментальной морфологии, методы количественного анализа можно отне-

сти к одним из наиболее объективных и информативных методов оценки 

функционального состояния органов и тканей.  Морфометрические иссле-

дования незаменимы при изучении компенсаторно-приспособительных ре-

акций семенников,  так как позволяют выявить даже незначительные из-

менения структуры и колебания функциональной активности органа при 

действии разнообразных факторов среды [9]. Одним из экстремальных 

факторов среды, оказывающих влияние на организм человека и животных 

в регионах Сибири и Дальнего Востока, являются низкие сезонные темпе-

ратуры. Однако изменения генеративной и эндокринной функции семен-

ников, сопровождающие адаптацию человека и млекопитающих  к низким 

температурам, изучены недостаточно полно, а имеющиеся в доступной ли-

тературе данные имеют противоречивый характер. Цель настоящего экс-

периментального исследования – изучить репродуктивную и эндокринную 
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функцию семенников крыс на этапах адаптации организма к низким се-

зонным температурам  с использованием многофакторного  количествен-

ного анализа. 

Материалы и методы 

Исследование проведено на 120 нелинейных крысах-самцах Rattus 

norvegicus Albinus с массой тела 200-250 г.  Животные содержались в вива-

рии Амурской государственной медицинской академии  при соблюдении 

12-ти часового светового режима, на стандартном пищевом рационе, при 

свободном доступе к пище и воде. Структурно-функциональные измене-

ния в семенниках моделировали путем общего охлаждения животных в 

климатокамере “ILKA” (Feutron, ГДР).  Охлаждение животных проводили 

при температуре –15°С по 3 часа ежедневно с соблюдением адекватных 

условий влажности и вентиляции. Экспериментальные животные были 

рандомизированы на три группы (табл. 1),  интактные крысы, содержав-

шиеся в стандартных температурных условиях вивария, составили группу 

контроля. 
Таблица 1 – Краткая характеристика экспериментального материала 

 

Животные выводились из эксперимента на следующий день после за-

вершения путем декапитации под тиопенталовым наркозом. Все манипу-

ляции c животными проводились на основании разрешения Этического 

комитета Амурской государственной медицинской академии (протокол № 

Экспериментальные группы  
и количество животных  

Характеристика группы 

1 неделя адаптации (n 30) Общее охлаждение животных при температуре  
–15ºС по 3 часа ежедневно в течение 1-й недели 

2 недели адаптации (n 30) Общее охлаждение животных при температуре  
–15ºС по 3 часа ежедневно в течение 2-х недель 

4 недели адаптации (n 30) Общее охлаждение животных при температуре  
–15ºС по 3 часа ежедневно в течение 4-х недель 

Группа контроля  ( n 30) Интактные крысы, содержавшиеся в стандартных  
температурных условиях вивария. Служили  
контролем для всех экспериментальных групп. 
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1 от 23 декабря 2005 г.), протокол эксперимента исследования на этапах 

содержания, моделирования и выведения животных из эксперимента соот-

ветствовал принципам биологической этики, изложенным в «Междуна-

родных рекомендациях по проведению медико-биологических исследова-

ний с использованием животных» (ЕЭС, Страсбург, 1985), «Европейской 

конвенции о защите позвоночных животных, используемых для экспери-

ментов или в иных научных целях» (ЕЭС, Страсбург, 1986), приказу Ми-

нистерства здравоохранения РФ № 267 от 19.06.2003 «Об утверждении 

правил лабораторной практики».   

Для количественного морфологического анализа использовали парафи-

новые срезы семенников толщиной 5 мкм, для окраски которых ставили 

ШИК-реакцию с последующим докрашиванием ядер клеток гематоксили-

ном, что позволило идентифицировать стадии сперматогенного цикла в 

соответствии c рекомендациями С. Leblond (1952). 

Морфометрическое исследование семенников проводили при помощи 

аппаратно-программного комплекса, состоящего из программного обеспе-

чения для количественного анализа ВидеоТесТ – Морфология 5.0, цифро-

вой камеры DCM 130, адаптированной к световому микроскопу «Микро-

мед-1», и персонального компьютера. Количественный анализ инкретор-

ной активности семенников включал подсчет относительного количества 

клеток Лейдига (КЛ), приходящегося на срез извитого канальца, измерение 

диаметра цитоплазмы и ядра КЛ,  по результатам планиметрических изме-

рений определяли процентное соотношение различных морфофункцио-

нальных типов интерстициальных эндокриноцитов [9], рассчитывали ин-

декс активности КЛ. Для установления корреляции между морфологиче-

скими и физиологическими критериями активности КЛ определяли кон-

центрацию тестостерона в сыворотке крови крыс методом иммунофер-

ментного анализа с использованием стандартного набора (Вектор-Бест, 

Россия).  
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Для количественной оценки генеративной активности семенников из-

меряли диаметр извитых семенных канальцев, вычисляли индекс сперма-

тогенеза [9], цитологический профиль  сперматогенеза изучали у каждого 

животного в 30 извитых семенных канальцах на VII-VIII стадиях сперма-

тогенного цикла [9], в 100 случайно выбранных канальцах подсчитывали 

число конгломератов из отслоившихся сперматогенных клеток.  

Для статистической обработки количественных данных использовалось 

программное обеспечение Statistica 6.0 (StatSoft, США), все данные пред-

ставлены как M±m.  Гипотезу нормальности распределения значений в вы-

борках проверяли при помощи теста Колмогорова-Смирнова, после чего 

для сравнения выборок применялся параметрический t-критерий Стьюден-

та. Различия между выборками считались статистически значимыми при  р 

< 0,05.  

Результаты и обсуждение 
Основные характеристики инкреторной активности семенника после 1-

й недели адаптации к низким сезонным температурам имеют депрессив-

ную направленность, о чем свидетельствуют изменения количественных 

показателей КЛ (табл. 3).   После 1-й недели адаптации уменьшается диа-

метр ядра и цитоплазмы КЛ (р < 0,05), изменяется популяционный состав 

интерстициальных гландулоцитов, а именно соотношение основных мор-

фофункциональных типов КЛ. Представительство в популяции малых КЛ, 

которые по данным литературы относятся к малоактивным в отношении 

стероидогенеза формам  [4, 6, 10, 11, 15] увеличивается по сравнению с 

контролем на 30%, в то же время КЛ среднего и большого размера, явля-

ющихся клетками, активно участвующими в синтезе стероидных гормонов 

[4, 10, 11, 15], становится меньше на 26% и 2% соответственно, что приво-

дит к снижению индекса активности КЛ (табл. 2).  

Концентрация тестостерона в сыворотке крови крыс после 1-й недели 

адаптации уменьшается на 13,3% (р < 0,05). Концентрация тестостерона в 
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сыворотке крови не отражает в полной мере его концентрацию в семенни-

ках, тем не менее, сывороточный тестостерон является надежным критери-

ем в оценке инкреторной активности гландулоцитов [1, 8, 17, 19, 20]. Сни-

жение концентрации тестостерона в сыворотке крови было обнаружено у 

крыс при остром и хроническом холодовом стрессе, что соответствовало 

охлаждению животных в течение 4, 7 и 14 суток [1], при иммобилизацион-

ном стрессе [7, 20], при эмоционально-болевом стрессе [8] при зоосоци-

альном стрессе [13], на 7-е сутки окислительного стресса, индуцированно-

го природным газом [4].  
 

Таблица 2 – Количественные показатели инкреторной активности 
семенника на этапах адаптации к низким температурам (M±m) 

 
Примечание: * – различия статистически значимы по сравнению с контролем при р < 

0,05. 
 

Согласно литературным данным и результатам настоящего исследова-

ния, в семенниках интактных крыс преобладают активные эндокриноциты, 

которыми являются средние и большие КЛ  [6, 8, 12]. Снижение доли 

функционально активных эндокриноцитов в семенниках крыс было отме-

чено при эмоционально-болевом стрессе и окислительном стрессе [4, 8]. 

Увеличение численности КЛ малого размера, при  одновременном умень-

шении количества средних и больших форм КЛ, по-видимому, является  

непосредственной причиной дефицита тестостерона после 1-й недели 

адаптации к низким температурам. 

Следует отметить, что относительное количество эндокриноцитов по-

сле 1-й недели адаптации  к низким температурам не изменяется (табл. 2). 

Группа Диаметр  
ядра КЛ 

(мкм) 

Диаметр  
цитоплазмы КЛ 

(мкм) 

Относительное  
количество КЛ  

(число) 

Индекс  
активности 
КЛ (число) 

Тестостерон 
(нмоль/л) 

Контроль 6,23±0,02 8,31±0,03 10,9±0,28 1,38 32,32±2,03 
1 неделя 6,13±0,02* 7,76±0,05* 11,13±0,18 0,42 28,06±1,8* 
2 недели 6,19±0,01 8,06±0,03* 10,14±0,12* 0,92 28,76±2,15* 
4 недели 6,57±0,03* 9,04±0,04* 8,84±0,27* 4,55 32,17±0,83 
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Снижение относительного количества КЛ в семенниках крыс отмечается к 

7 суткам при эмоционально-болевом стрессе [2, 8],  после  однократного  

иммобилизационного стресса [7], после интоксикации этанолом [3] и ряде 

других токсических воздействий [14, 12, 18]. Адаптацию к низким темпе-

ратурам в течение одной недели  можно рассматривать как острый холодо-

вой стресс. Острый холодовой стресс, являющийся одним из вариантов 

физиологического стресса, по-видимому, не приводит к массовой гибели 

интерстициальных  гландулоцитов. Тем не менее, КЛ с признаками инво-

люции после 1-й недели адаптации встречаются чаще, чем у интактных 

крыс.  

Изменения генеративной активности семенника после 1-й недели адап-

тации к низким сезонным температурам тоже имеют выраженный депрес-

сивный характер. По результатам количественного анализа (табл. 3) по 

сравнению с группой контроля на 64% увеличивается число канальцев, со-

держащих в просвете конгломераты из отслоившихся сперматогенных кле-

ток (р < 0,05), что доказывает наличие в семенниках участков с повре-

жденным сперматогенным пластом. Другим количественным показателем, 

указывающим на угнетение сперматогенеза в семенниках крыс после 1-й 

недели адаптации (табл. 3), является уменьшение на 13,5% диаметра изви-

тых семенных канальцев (р < 0,05). В семенниках экспериментальных 

крыс (табл. 3) по сравнению с группой контроля снижается индекс сперма-

тогенеза (р < 0,05).  

Изучение цитологического профиля сперматогенеза показало (табл. 3), 

что после 1-й недели адаптации к низким температурам в канальцах на 

VII-VIII стадиях цикла количество прелептотенных сперматоцитов умень-

шается на 11,6%, пахитенных сперматоцитов становится меньше  на  

16,8%, но  самые значительные изменения произошли в популяции круг-

лых и удлиненных сперматид – их относительное количество уменьшилось 

на 29,4% и 32,08% соответственно (р < 0,05). Таким образом, прослежива-
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ется отчетливая зависимость между степенью дифференцировки гермина-

тивных клеток и их чувствительностью к действию экстремальных факто-

ров среды. Наиболее уязвимыми оказались круглые сперматиды и удли-

ненные сперматиды, находящиеся на завершающих этапах дифференци-

ровки. 

После 2-х недель адаптации к низким температурам  отмечается обед-

нение интерстициальной ткани семенников КЛ, увеличивается представи-

тельство инволюционирующих клеток. По  результатам количественного 

исследования (табл. 2) относительное количество интерстициальных глан-

дулоцитов уменьшилось на 17 % (р < 0,05). Диаметр цитоплазмы КЛ по-

прежнему меньше, чем у интактных крыс (р < 0,05). По результатам имму-

ноферментного анализа концентрация тестостерона в сыворотке крови 

крыс после 2-х недель адаптации на 11 % ниже показателей контрольной 

группы (р < 0,05). 
 

Таблица 3 – Количественные показатели генеративной активности 
семенника на этапах адаптации к низким температурам (M±m) 

 

 
Примечание: * – различия статистически значимы по сравнению с контролем при р < 

0,05. 
 

Показатель Контроль 1 неделя  
адаптации 

2 недели 
адаптации 

4 недели  
адаптации 

Диаметр канальцев 
(мкм) 277,86±1,27 240,29±1,18* 231,08±1,18* 255,76±1,08* 

Индекс сперматогенеза 
(число) 3,3±0,45 3,21±0,4* 3,25±0,43* 3,28±0,44 

Число канальцев с 
«пробками»  0,528±0,09 0,867±0,14* 0,792±0,09* 0,670±0,11 

Прелептотенные  
сперматоциты (число) 66,03±1,29 58,33±1,57* 61,6±1,28* 56,83±1,15* 

Пахитенные  
сперматоциты (число) 81,13±1,78 67,46±2,1* 68,83±1,3* 65,83±1,28* 

Круглые  
сперматиды (число) 199,13±3,68 140,5±4,36* 166,16±4,18* 162,93±3,31* 

Удлиненные  
сперматиды (число) 219,23±4,47 148,9±3,64* 157,63±4,13* 163,8±3,65* 
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Уменьшение относительного количества интерстициальных гландуло-

цитов вероятнее всего является результатом гибели инволюционирующих 

форм КЛ путем апоптоза. Несмотря на то, что соотношение морфофункци-

ональных типов, а, следовательно, и индекс активности КЛ после 2-х 

недель адаптации не различаются с группой контроля (табл. 2), уменьше-

ние относительного количества эндокриноцитов можно рассматривать как 

одну из вероятных причин возникновения дефицита тестостерона в семен-

никах. 

После 2-х недель адаптации к низким температурам индекс спермато-

генеза остается по-прежнему сниженным (табл. 3), диаметр извитых се-

менных канальцев на 15% меньше, чем у интактных крыс (р < 0,05). Изме-

нения цитологического профиля сперматогенеза сохраняют депрессивный 

характер (табл. 3): количество прелептотенных сперматоцитов уменьшает-

ся на 6,7%, пахитенных сперматоцитов становится меньше  на  15,1%, по-

пуляция круглых сперматид уменьшается на 16,5%, а популяция удлинен-

ных сперматид стала меньше на  28,09% (р < 0,05). Таким образом, как и в 

предыдущей группе сильнее всего пострадали популяции пахитенных 

сперматоцитов, круглых сперматид и удлиненных сперматид, являющиеся 

зависимыми от концентрации тестостерона в семенниках. Наиболее чув-

ствительными оказались удлиненные сперматиды на завершающих стади-

ях дифференцировки. Обнаруженная закономерность согласуется с мнени-

ем других авторов о том, что спермиогенез является наиболее уязвимой 

стадией сперматогенеза при экстремальных воздействиях на организм жи-

вотных [5, 7, 19, 16].  

После 4-х недель адаптации усиливается обедненность интерстициаль-

ной ткани семенников КЛ. Количественный анализ инкреторной активно-

сти семенника показал (табл. 2), что по сравнению с группой контроля от-

носительное количество КЛ уменьшено на 19% (р < 0,05),  однако размеры 

ядра и цитоплазмы интерстициальных  гландулоцитов увеличиваются (р < 
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0,05). Существенные изменения происходят в популяционном составе КЛ: 

на 20% увеличивается доля средних КЛ, больших КЛ становится больше 

на 4%, соответственно, на 24% уменьшается доля малых эндокриноцитов. 

В результате этого количество активных КЛ в популяции составляет 82%, 

а индекс активности эндокриноцитов повышается в 3,2 раза (табл. 2).  Из-

менение популяционного состава КЛ приводит к повышению концентра-

ции тестостерона в сыворотке крови до уровня интактных крыс (табл. 2). 

Сопоставим полученные данные о ремоделировании эндокринного ап-

парата семенников крыс на этапах адаптации к низким температурам с ре-

зультатами исследований других авторов. Обзор печатных работ показал, 

что изменения эндокринного аппарата семенников крыс при стрессе раз-

личной этиологии имеют выраженный депрессивный характер и заключа-

ются в стойком уменьшении количества КЛ и снижении уровня тестосте-

рона в крови животных [8, 2, 7, 3]. Изучение динамики количественных 

показателей клеток Лейдига и концентрации тестостерона в сыворотке 

крови крыс на этапах адаптации организма животных к низким температу-

рам показало, что депрессивные изменения в популяции интерстициаль-

ных эндокриноцитов в совокупности со снижением уровня тестостерона 

сыворотки крови в большей степени характерны для ранних сроков адап-

тации. Уменьшение относительного количества КЛ начинается со 2-й не-

дели адаптации, а минимальное количество эндокриноцитов отмечается 

после 4-х недель адаптации к низким температурам. Концентрация тесто-

стерона после 4-х недель адаптации, напротив, возрастает до уровня ин-

тактных животных. Структурной основой данного феномена, на наш 

взгляд, является компенсаторная гипертрофия КЛ, подтвержденная ре-

зультатами количественного анализа.  

Рассмотрим, каким образом повышение концентрации тестостерона 

сказалось на генеративной функции семенника. Количественный анализ 

показал, что индекс сперматогенеза в семенниках крыс после 4-х недель 
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адаптации не отличается от одноименного показателя группы контроля 

(табл. 2). Диаметр извитых канальцев меньше, чем у интактных крыс (р < 

0,05), но по сравнению с ранними сроками адаптации (1-я и 2-я недели) 

прослеживается четкая тенденция к его увеличению (табл. 2).  Несмотря на 

это, анализ цитологического профиля показывает (табл. 2), что полного 

восстановления сперматогенеза после 4-х недель адаптации не происходит: 

по сравнению с группой контроля количество прелептотенных спермато-

цитов меньше  на 13,9%, пахитенных сперматоцитов на  18,8%, круглых 

сперматид меньше на  18,2%  (р < 0,05). Наиболее чувствительной популя-

цией герминативных клеток являются удлиненные сперматиды  (табл. 3), 

их меньше, чем в контроле на 25,3% (р < 0,05). 

Заключение 

Таким образом, на этапах адаптации животных к низким сезонным 

температурам отмечаются нарушения как генеративной, так и инкреторной 

активности семенника. Нарушения генеративной функции семенника по-

являются уже после 1-й недели адаптации и сохраняются после 2-х недель 

адаптации. После 4-х недель адаптации,  что соответствует завершению 

первой фазы адаптации к низким температурам, намечается тенденция к 

восстановлению сперматогенеза, однако полного восстановления генера-

тивной функции органа не происходит.  

Инкректорная активность семенника угнетается после 1-й недели адап-

тации, на 2-й неделе адаптации сохраняются депрессивные изменения в 

популяции КЛ, что подтверждается снижением концентрации сывороточ-

ного тестостерона. После 4-х недель адаптации в интерстициальной ткани 

семенника отмечается минимальное количество КЛ, однако результаты 

количественного анализа свидетельствуют о развитии компенсаторной ги-

пертрофии КЛ, в результате чего восстанавливается концентрация тесто-

стерона в сыворотке крови животных. В условиях компенсаторного ремо-

делирования эндокринного аппарата и восстановления функциональной 
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активности КЛ намечается тенденция к восстановлению генеративной 

функции семенника.   
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