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Восстановление и  стимуляция сперма-
тогенной функции у мужчин, страдающих 
бесплодием, имеет большое значение, по-
скольку это связано с  сохранением репро-
дуктивного здоровья населения [1]. Для ле-
чения многих воспалительных процессов 
половой сферы у мужчин часто применяют 
цитостатические препараты, но  влияние 
таких препаратов приводит к токсическому 
воздействию на  процессы сперматогенеза. 
Поэтому проводится поиск новых препара-
тов, сдерживающих негативное и  токсиче-
ское воздействие антибиотиков с  цитоста-
тическим действием и  возобновляющих 
процесс сперматогенеза. На  сегодня су-
ществует достаточно большой перечень 
средств, преимущественно синтетических, 

для  лечения половых расстройств и  улуч-
шения состояния репродуктивной системы. 
Однако такая терапия достаточно часто ма-
лоэффективна, поэтому уже сегодня важ-
ным является поиск новых терапевтиче-
ских подходов к  лечению репродуктивных 
нарушений [1, 2]. 

Хондроитина сульфат (ХС) имеет боль- 
шую терапевтическую широту действия и вы- 
сокий индекс безопасности [3]. Существуют 
данные о том, что значительное количество 
протеогликанов, в том числе ХС и гепаран 
сульфан, расположенных в  тканях яичка, 
могут принимать участие в различных ре-
гуляторных процессах сперматогенеза [4]. 
ХС положительно влияет на  качественное 
состояние тестикулярной ткани крыс, вос-
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станавливает нарушенную трофику по-
ловых клеток, снижает дистрофические 
процессы в  яичках крыс, что  приводит 
к активации процесса сперматогенеза и по-
вышает уровень андрогенной насыщенно-
сти организма. В  связи с  этим, ХС может 
рассматриваться как  потенциальный кор-
ректор при  репродуктопатиях и  спермато-
патиях и  нарушениях сексуального здоро-
вья [4, 5].

Целью данного исследования явилось 
изучение характерных изменений суб
микроскопической архитектоники клеток 
Сертоли и Лейдига, подвергшихся деструк-
тивному воздействию доксорубицина гид
рохлорида и возможности коррекции этого 
состояния ХС, как традиционных подходов 
к  анализу электронно-микроскопических 
изображений, так  и  представлений о  пье-
зобиосинтезе.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ
Эксперимент проводили на белых поло-

возрелых самцах крыс популяции Вистар 
массой тела 340–380 г. Животные были раз-
делены на 3 группы: 1 гр. — отрицательный 
контроль (интактные крысы), 2 гр. — поло-
жительный контроль (контрольная пато
логия), 3 гр. — животные, которые на фоне  
действия цитостатиков получали ХС.

Для  моделирования цитостатического  
поражения яичек, животным внутрибрю
шинно вводили доксорубицин в дозе 2 мг/кг 
массы тела один раз в неделю (3 введения). 
ХС начинали вводить за три дня до введе-
ния цитостатиков, потом три недели на его 
фоне и в течение 9 дней после (всего 33 дня).  
Введение проводили внутрижелудочно 
один раз в сутки в дозе 60 мг/кг массы тела. 

Введения цитостатика доксорубицина 
гидрохлорида осуществлялось с  расши-
рением срока экспозиции [6]. Животных 
выводили из  эксперимента путем дека-
питации в  соответствии с  национальным 
«Общим этическим принципом экспери-
ментов на  животных» (Украина, 2001), со-
гласующихся с положениями «Европейской 
конвенции о  защите позвоночных живот-
ных, используемых для  эксперименталь-

ных и  других научных целей» (Страсбург, 
1985).

Для  электронно-микроскопического ис
следования кусочки ткани семенника под-
вергали предварительной фиксации в 2,5 %  
забуференном растворе глютарового аль-
дегида в  течение 5–6 часов при  темпера-
туре 4оС. После этого промывали в  буфер-
ном растворе, окончательную фиксацию 
проводили в  1 % забуференном растворе 
четырехокиси осмия. Обезвоживание тка-
ни проводили в  спиртах возрастающей 
концентрации и  ацетоне. Затем ткань 
пропитывали в  смеси эпоксидных смол 
(эпон-аралдит) по  стандартным методи-
кам. Полимеризацию блоков проводили 
в  термостате при  температуре 60оС в  те-
чение 48 часов. Из  полученных блоков, 
на  ультрамикротоме УМТП-3М, изготав-
ливали ультратонкие срезы, монтировали 
их  на  электролитические сеточки и, пос
ле контрастирования цитратом свинца, 
изучали под  электронным микроскопом  
ЭМВ-100БР при  ускоряющем напряжении 
75 кВ. Контролем качества гистологической 
обработки ткани служили семенники ин-
тактных животных.

РЕЗУЛЬТАТЫ И ИХ ОБСУЖДЕНИЕ
Электронно-микроскопическое исследо-

вание ультраструктуры интерстициальных 
эндотелиоцитов животных, подверженных 
воздействию доксорубицина гидрохлорида, 
показало, что  токсическое воздействие ци-
тостатиков сопровождается развитием ди
строфических и деструктивных изменений 
органелл и  снижением активности синте-
тических, репаративных процессов, а  так-
же пьезобиосинтеза. Подробное описание 

субмикроскопической организации этих 
клеток описано нами в ранее опубликован-
ных работах [7].

В  субмикроскопической организации 
интерстициальных эндокриноцитов семен-
ников крыс, подвергшихся воздействию 
цитостатиков и  получавших ХС, частично 
сохранились черты, как  дистрофических 
нарушений органелл, так  и  очаговая де-
струкция внутриклеточных мембран. Ядра 
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клеток Лейдига приобретали типичное 
строение, ядерная мембрана была гладкой, 
очаги деструкции отсутствовали, однако 
сохранились очаги разрыхления. Ядерный 
хроматин находился в  деконденсирован-
ной форме, его гранулы диффузно рассея
ны по  нуклеоплазме. В  некоторых клет-
ках округлялись осмиофильные ядрышки. 
Перинуклеарные пространства не  расши-
рены. Все это свидетельствует о  восстано-
вительных процессах в  клетках, вызван-
ных введением ХС после деструктивного 
воздействия доксорубицина гидрохлорида. 
В цитоплазме интерстициальных эндокри-
ноцитов локализовалось достаточно боль-
шое количество митохондрий овальной 
и  сферической формы. Наружная мембра-
на митохондрий имела разрыхленный вид. 
Матрикс митохондрий имел среднюю элек-
тронную плотность и  гомогенную струк-
туру. Тубулярные кристы довольно много-
численны без очагов разрушения. Гладкий 

эндоплазматический ретикулум развит 
хорошо, его цистерны представляли собой 
систему электронно-прозрачных вакуолей 
различной формы и размеров. В цитоплаз-
ме выявлялись белковые кристаллоиды, 
имеющие вид палочек и  обладающие вы-
сокой электронной плотностью. Зачастую 
в  клетках обнаруживались вторичные ли-
зосомы. Цитоплазма содержала большое 
количество рибосом и  полисом. Таким об-
разом, осуществлялось восстановление 
биоэнергетического обеспечения метабо-
лических, репаративных процессов, а  так-
же процессов пьезобиосинтеза в  клетках 
Лейдига. Пластинчатый цитоплазматиче-
ский комплекс Гольджи умеренно гипер-
трофирован. Базальная мембрана интер-
стициальных эндокриноцитов равномерной 
толщины и средней электронной плотности,  
сильно извитая. Слой волокнистой соеди-
нительной ткани состоит из  электронно-
прозрачной субстанции и  содержит фиб- 

1. Ультраструктура базальных мембран, 
просветление цитоплазмы и частичная очаговая 

деструкция цитоплазматической мембраны 
эндотелиоцитов. Х39000.

2. Делящиеся формы митохондрий,  
редкие очаги дегенерации цитоплазмы клеток 

Сертоли. Х34000.

3. Разрыхление базальной мембраны  
клеток Сертоли.  

Х39000.

4. Глубокие и мелкие инвагинации  
ядерной мембраны и конденсация хроматина 

ядра эндотелиоцитов кровеносных капилляров. 
Х41000.

Рис. Ультраструктура клеток Сертоли и Лейдига семенников крыс,  
получавших хондроитина сульфат на фоне доксорубицина гидрохлорида.
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риллярные структуры. Существенно расши- 
рены базальные мембраны эндотелиоци-
тов кровеносных капилляров. Базальная 
мембрана варьирует по  толщине и  элект
ронной плотности. Цитоплазма эндотели-
оцитов просветлена, содержит небольшое 
количество дистрофических измененных 
митохондрий, фрагментов мембран грану-
лярного эндоплазматического ретикулума  
и микропиноцитозные пузырьки. Цитоплаз- 
матическая мембрана обращена в  просвет 
капилляра, имеет частичные очаги лизиса 
(рис. 1).

Все вышеперечисленное, свитетельству-
ет о  повышении уровня процессов пьезо
биоситеза. Ядра эндотелиоцитов содержат 
деконденсированный хроматин и  извитую 
ядерную мембрану.

Ультраструктура клеток Сертоли оста-
ется дистрофически измененой. Ядра со-
держали деконденсированный хроматин 
и  электронно-прозрачную нуклеоплазму.  
Ядерная мембрана гладкая с  небольшим  
количеством мелких инвагинаций. Ядрыш- 
ки небольших размеров имеют среднюю 
электронную плотность. Митохондрии кле-
ток Сертоли имели просветленный матрикс 
и очень малое количество крист. Наружные 
мембраны разрыхлены. Вместе с тем, в ци-
топлазме обнаруживались делящиеся фор-
мы митохондрий. Гладкий эндоплазма-
тический ретикулум представлен в  виде 
множества очень мелких везикул, заполня-
ющих цитоплазму. В отдельных клетках об-
наруживались крупные очаги дегенерации. 
В  цитоплазме практически отсутствовали 
кристаллоидные включения, липиды и ли-
пофусцин (рис. 2). Умеренной гипертрофии 

подвержен пластинчатый цитоплазмати-
ческий комплекс Гольджи. Его параллель-
но ориентированные гладкие мембраны  
несколько разрыхлены и окружены много-
численными мелкими везикулами различ- 
ной электронной плотности. В цитоплазме  
возрастает количество свободно лежащих  
рибосом и  полисом, что  свидетельствует  
об активации синтетических и репаратив-
ных процессов под влиянием введения ХС  
после деструктивного воздействия доксору- 
бицина гидрохлорида. Цитоплазматическая  
мембрана, контактирующая с гематотести
кулярным барьером, теряет четко контури-
рованую структуру, выглядит утолщенной 
и  электронно плотной. Базальная мембра
на эндотелиоцитов кровеносных капилля
ров утолщена, имеет рыхлую структуру  
(рис. 3). В  рыхлой соединительной ткани  
располагаются миоидные клетки, цитоплаз- 
ма которых имеет повышенную электрон-
ную плотность. Ультраструктура миоидных 
клеток после введения ХС не  изменена, 
что свидетельствует о  повышении актив-
ности ритмических сокращений стенки ка-
нальцев, что  влечет за  собой препятствия 
для развития застойных процессов, которые 
были вызванны цитотоксическим действи-
ем доксорубицина гидрохлорида. Эти клет-
ки окружены тонковолокнистой субстан-
цией и  коллагеновыми волокнами. Ядра 
эндотелиоцитов (рис. 4) имеют вытянутую 
неправильную форму. Ядерная мембрана 
с  многочисленными глубокими и  мелки-
ми инвагинациями. Ядерный хроматин  
конденсирован и его глыбки располагаются 
на  ядерной мембране. Органеллы эндоте-
лиоцитов без существенных нарушений.

ВЫВОДЫ
1.	Хондроитина сульфат способствует вос-

становлению типичной архитектоники 
митохондрий клеток Сертоли и Лейдига 
животных, подвергшихся деструктивно-
му влиянию цитостатика доксорубицина 
гидрохлорида.

2.	Хондроитина сульфат способствует нор-
мализации субмикроскопической органи- 
зации митохондрий, комплекса Гольджи,  
что  структурно проявляется практиче-
ски отсутствием очагов лизиса наружных 

мембран и крист, а также появлением де-
лящихся форм. Восстанавливается адек- 
ватная потребностям клеток биоэнерге-
тика и  увеличение процессов пьезобио-
синтеза.

3.	Коррекция биоэнергетики клеток Серто
ли и  Лейдига под  воздействием хондро-
итина сульфата влечет за  собой восста-
новление и  активацию синтетических 
процессов и  репарацию внутриклеточ-
ных структур.
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Перспективы дальнейших разрабо-
ток. Полученные научные результаты не-
обходимы для  дальнейшего исследования 

влияния хондроитина сульфата на  муж-
скую репродуктивную систему после воз-
действия цитостатиков. 
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В статье приведены данные о характерных изменениях субмикроскопической архитектоники кле-

ток Сертоли и Лейдига, подвергшихся деструктивному воздействию цитостатика доксорубицина гид
рохлорида и дальнейшая коррекция этого состояния хондроитина сульфатом. Показано, что хондро-
итина сульфат способствует нормализации субмикроскопической организации митохондрий клеток 
Сертоли и Лейдига, комплекса Гольджи. Происходит восстановление биоэнергетики клеток и увели-
чение процессов пьезобиосинтеза, что в свою очередь приводит к активации синтетических процессов 
и репарации внутриклеточных структур семенников животных.

К л ю ч е в ы е  с л о в а :  ультраструктура клеток Сертоли и Лейдига, хондроитина сульфат, цитоста-
тики.
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У статті наведені дані про характерні зміни субмікроскопічної архітектоніки клітин Сертолі та 
Лейдіга, які зазнали деструктивного впливу цитостатика доксорубіцину гідрохлориду та подаль-
шої корекції цього стану хондроїтину сульфатом. Показано, що хондроїтину сульфат сприяє норма-
лізації субмікроскопічної організації мітохондрій клітин Сертолі та Лейдіга, комплексу Гольджі. 
Відбувається відновлення біоенергетики клітин і збільшення процесів п’єзобіосинтезу, що в свою чергу 
призводить до активації синтетичних процесів і репарації внутрішньоклітинних структур сім’яників 
тварин.

К л ю ч о в і  с л о в а :  ультраструктура клітин Сертолі та Лейдіга, хондроїтину сульфат, цитостати-
ки, доксорубіцину гідрохлорид.
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Експериментальні дослідження
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The article have been presents data of the characteristic changes in the submicroscopic architectonics 

of Sertoli and Leydig cells after destructive effect of the doxorubicin hydrochloride and possibility correction 
of this state by chondroitin sulfate. It was shown that chondroitin sulfate promotes normalization condition 
of submicroscopic organization of mitochondria, Sertoli and Leydig cells, the Golgi apparatus. There are 
a  reconstruction of cells bioenergetics processes and increase processes of piezobiosynthesis, which it leads 
to activation of synthetic processes and repair of intracellular structures of animal’s testicles.

K ey  wor d s :  rat, ultrastructure of Sertoli and Leydig cells, chondroitin sulfate, cytostatics, doxorubicin 
hydrochloride.


