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По данным статистических исследова-
ний, в настоящее время в мире около
10–15% супружеских пар страдают беспло-
дием, что обусловлено множеством факто-
ров, таких как поздняя беременность, сни-
жение фертильности женщины и других.
В настоящее время большое внимание уде-
ляется и мужскому фактору бесплодия [1, 2],
наиболее частыми причинами которого яв-
ляются варикоцеле, воспалительные процес-
сы половой системы, гормональные наруше-
ния, крипторхизм. В половине случаев нару-
шение фертильности связано с дисфункцио-
нальными расстройствами сперматогенеза.
В значительном числе случаев установить
причину мужского бесплодия не удается. На
сегодня не существует общепризнанных ме-
тодов медикаментозного лечения идиопати-
ческой формы мужского бесплодия, доста-
точно часто его терапия носит эмпириче-
ский характер [3]. Поэтому вопрос изуче-
ния механизмов развития патологии муж-
ской репродуктивной системы и, в связи

с этим, назначения адекватной патогенети-
ческой терапии все также остается откры-
тым.

Как известно, одним из структурных
элементов семенников млекопитающих яв-
ляются клетки Сертоли — соматические
клетки, расположенные в извитых каналь-
цах и выполняющие функцию гемато-тести-
кулярного барьера вокруг развивающихся
мужских гамет. Также, клетки Сертоли под
влиянием фолликулостимулирующего гор-
мона (ФСГ) продуцируют гормон ингибин,
угнетающий пролиферацию сперматогони-
ев, усиливающий синтез тестостерона и фор-
мирование сперматозоидов из сперматогони-
ев. Клетки Лейдига семенников под влияни-
ем лютеинизирующего гормона (ЛГ) выра-
батывают андростендион, дегидроэпиандро-
стерон и тестостерон, являющийся необходи-
мым фактором для стимуляции сперматоге-
неза [4]. Поэтому для регулирования слож-
ного процесса сперматогенеза необходимо
комплексное взаимодействие между клетка-
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ми Сертоли и Лейдига, играющими ключе-
вую роль [5, 6].

В этой связи особый интерес представля-
ют исследования негативного влияния раз-
личных повреждающих факторов на функ-
цию семенников. В частности, к факто-
рам, нарушающим метаболизм сустеноци-
тов и интерстициальных эндокриноцитов се-
менников крыс, относится серотонина гид-
рохлорид. Как показали наши предыдущие
экспериментальные исследования [7], под
влиянием серотонина гидрохлорида (в дозе
5 мг/кг) замедляется синтетическая и репа-
ративная активность внутриклеточных про-
цессов, наблюдается фрагментация мембран
эндоплазматической сети, уменьшение чис-
ла рибосом, полисом и секреторных гранул,
увеличение числа вторичных лизосом, а так-
же редукция пластинчатого цитоплазмати-
ческого комплекса Гольджи.

Для улучшения качества репродуктив-
ного здоровья мужчин ведется поиск пре-
паратов с новыми механизмами гонадопро-
текторного действия. В последнее время до-
вольно широко используют препараты из
растительного сырья. К таким препаратам

относится Трибестан, в состав которого вхо-
дят экстракт лекарственного растения якор-
цы стелющиеся (Tribulus terrestris), содер-
жащий стероидные сапонины фурастаново-
го типа. Установлено, что этот препарат вос-
станавливает клетки Лейдига, стимулиру-
ет сперматогенез, увеличивает количество
спермы, повышает подвижность спермато-
зоидов. Это один из препаратов природ-
ного происхождения, зарегистрированный
в Украине, в показаниях к применению ко-
торого предусмотрено лечение первичного
и вторичного гипогонадизма, нарушенного
сперматогенеза, а именно — олигоспермии
и астеносперми [8]. Однако на сегодня отсут-
ствуют данные относительно его влияния
Трибестана на ультраструктуру семенников
при их первичном поражении.

В связи с изложенным, целью нашей
работы явилось исследование в экспери-
менте субмикроскопической архитектоники
клеток Сертоли и Лейдига, подвергших-
ся деструктивному воздействию мощного
вазоконстриктора серотонина гидрохлори-
да, и установление возможности коррекции
этих нарушений препаратом Трибестан.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ

Опыты проводили на белых половозре-
лых самцах крыс популяции Вистар мас-
сой 280–350 г, которым за три дня до
начала введения серотонина гидрохлорида,
на фоне введения серотонина и в течение
трех суток после инъекций серотонина пе-
рорально вводили препарат Трибестан в до-
зе 60 мг/кг. Серотонина гидрохлорид (Alfa
Aesar®) в дозе 5 мг/кг вводили подкожно
в течение 14 суток [9].

Животных выводили из эксперимента
путем декапитации на 21 сутки после нача-
ла эксперимента в соответствии с «Общими
этическими принципами экспериментов на
животных» (Украина, 2001), согласующими-
ся с положениями «Европейской конвенции
о защите позвоночных животных, использу-
емых для экспериментальных и других на-
учных целей» (Страсбург, 1985) [10].

Для электронно-микроскопического ис-
следования кусочки ткани семенника под-
вергали предварительной фиксации в 2,5%

забуференном растворе глютарового альде-
гида в течение 5–6 часов при температуре
4℃, после чего промывали в буферном рас-
творе. Окончательную фиксацию проводи-
ли в 1% забуференном растворе четырех-
окиси осмия. Обезвоживание ткани прово-
дили в спиртах возрастающей концентра-
ции и ацетоне. Затем ткань пропитывали
в смеси эпоксидных смол (эпон-аралдит)
по стандартным методикам [11, 12]. Поли-
меризацию блоков проводили в термоста-
те при температуре 60℃ в течение 48 ча-
сов. Из полученных блоков на ультрамик-
ротоме УМТП-3М (Украина) изготавлива-
ли ультратонкие срезы, монтировали их на
электролитические сеточки и, после кон-
трастирования цитратом свинца, изучали
под электронным микроскопом ЭМВ-100БР
(Украина) при ускоряющем напряжении
75 кВ.

Контролем служили семенники интакт-
ных животных.
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РЕЗУЛЬТАТЫ И ИХ ОБСУЖДЕНИЕ

В семенниках интактных крыс при элек-
тронно-микроскопическом исследовании
выявлена удовлетворительная сохранность
внутриклеточных мембран и органелл, что
свидетельствует об адекватной методике ги-
стологической обработки тканей. Все иссле-
дуемые компоненты клеток соответствовали
современным представлениям о субмикро-
скопической организации клеток Сертоли
и Лейдига [11, 12]. Деструкций мембранных
компонентов клеток не обнаружено.

Нарушения ультрамикроскопической ор-
ганизации клеток Сертоли и Лейдига крыс,
подвергнутых токсическому воздействию
мощного вазоконстриктора — серотонина
гидрохлорида детально изложены в ранее
опубликованной работе [7].

Ядра поддерживающих эпителиоцитов
в группе подопытных животных, получав-
ших Трибестан на фоне введения серото-
нина гидрохлорида, имели неправильную
форму. Их ядерная мембрана приобретала
четко контурированную структуру и высо-
кую степень осмиофилии. Перинуклеарные
пространства не расширены. В цитоплазме
присутствовали многочисленные округлой
формы митохондрии с электронно-плотным
матриксом и большим количеством крист.

В клетках Сертоли хорошо развита агра-
нулярная эндоплазматическая сеть. Ее ци-
стерны имели разнообразную форму и раз-
меры. Цитоплазма имела среднюю элек-
тронную плотность и содержала большое
количество рибосом и полисом. Пластинча-
тый цитоплазматический комплекс Годьд-
жи приобретал типичное для этих клеток
строение.

В цитоплазме отдельных клеток Сер-
толи обнаруживались включения липи-
дов и фрагменты фагоцитированных ци-
топлазматических структур сперматоцитов
(рис. 1а). Цитоплазматическая мембрана
поддерживающих эпителиоцитов не имела
очагов разрушения.

Наряду с этим в отдельных клетках
Сертоли обнаруживались как дистрофиче-
ские, так и деструктивные нарушения орга-
нелл (рис. 1б). В них наблюдались очаговые
разрушения ядерной мембраны, наружных

мембран и крист митохондрий, уменьшение
количества свободно лежащих в цитоплазме
рибосом и полисом. В гиалоплазме нередко
обнаруживались очень крупные включения
липидов и вторичные лизосомы, в структу-
ре которых присутствовали конгломераты
дегенеративно измененных органелл и мем-
бранных структур сперматозоидов.

а

б
Рис. 1. Ультраструктура поддерживающих эпи-
телиоцитов семенников крыс, получавших Три-
бестан на фоне серотонина гидрохлорида.

а – хорошо развитые ультраструктуры: 1) митохон-
дрии, 2) аппарат Гольджи, 3) эндоплазматическая сеть,
4) включения липидов в цитоплазме. × 32 000.
б — 1) очаговое разрушение ядерной мембраны,
2) крупные включения липидов в цитоплазме, 3) ми-
тохондрия в стадии деления. × 37 000.

Ядра клеток Лейдига в семенниках
крыс, получавших Трибестан, имели округ-
лую форму и гладкую ядерную мембрану.
Деструкций ядерной мембраны не выявлено.
В цитоплазме интерстициальных эндокри-
ноцитов выявлялись в большом количестве
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митохондрии с трубчатыми кристами. На-
ружные мембраны приобретали типичное
строение. Матрикс митохондрий имел вы-
сокую электронную плотность и мелкозер-
нистую структуру. Довольно часто обнару-
живались делящиеся формы митохондрий
(рис. 2а).

В цитоплазме значительного количества
интерстициальных эндокриноцитов присут-
ствовали крупные митохондрии с много-
численными кристами. Матрикс митохон-
дрий имел среднюю электронную плотность
и мелкозернистую структуру. Вблизи лока-
лизации митохондрий в цитоплазме обнару-
живались скопления липидных включений
(рис. 2б).

а

б
Рис. 2. Ультраструктура интерстициальных кле-
ток семенников крыс, получавших Трибестан на
фоне серотонина гидрохлорида.

а — 1) делящиеся митохондрии в цитоплазме. × 31 000.
б — 1) скопление липидных гранул в цитоплазме.
× 38 000.

Агранулярный эндоплазматический ре-
тикулум представлен множеством мелких

элекронно-прозрачных вакуолей. В цито-
плазме выявляется множество свободных
рибосом, полисом и секреторных гранул.

Следует отметить, что не все клетки
Лейдига под воздействием Трибестана на
фоне серотонина гидрохлорида восстанавли-
вают типичную субмикроскопическую архи-
тектонику.

Сохранялись интерстициальные эндо-
криноциты, ультраструктура которых оста-
валась дистрофически и деструктивно из-
менена (около 30%). В цитоплазме нахо-
дились деструктивно измененные митохон-
дрии, мембраны агранулярной эндоплазма-
тической сети и редуцированный пластинча-
тый комплекс Гольджи, а также вторичные
лизосомы и включения липидов.

Как описано в нашей предыдущей ра-
боте [7], ультраструктура клеток Сертоли
и Лейдига семенников крыс при воздей-
ствии серотонина гидрохлорида подверга-
ется дистрофическим и деструктивным из-
менениям. Практически для всех органелл-
этих клеток характерны очаговые деструк-
ции мембранных структур. Наиболее чув-
ствительными к негативному влиянию се-
ротонина гидрохлорида являются митохон-
дрии. Под влиянием серотонина гидрохло-
рида активируются катаболические процес-
сы, на что указывает появление в цито-
плазме клеток Сертоли и Лейдига вторич-
ных лизосом и включений липидов. Ранее
нами также было установлено положитель-
ное влияние препарата Трибестан на пока-
затели функциональной активности репро-
дуктивной системы, в частности показате-
ли спермограммы, нарушенные в результате
повреждающего действия серотонина гидро-
хлорида [13].

Согласно результатам настоящего иссле-
дования, в семенниках крыс, получавших
Трибестан на фоне повреждающего дей-
ствия серотонина гидрохлорида, наблюда-
ются существенные положительные пере-
стройки. В клетках Сертоли уменьшается
степень отека цитоплазмы и ядра. Мат-
рикс ядра приобретает среднюю электрон-
ную плотность. Количество деконденсиро-
ванного хроматина увеличивается. Деструк-
ции наружных мембран и крист митохон-
дрий и других внутриклеточных мембран-
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ных структур отсутствуют. Существенно
увеличивается количество рибосом и поли-
сом в цитоплазме. Ультраструктурная орга-

низация клеток Лейдига практически пол-
ностью восстанавливается.

ВЫВОДЫ

1. В семенниках крыс, получавших Три-
бестан на фоне повреждающего дей-
ствия серотонина гидрохлорида, на-
блюдаются существенные положитель-
ные перестройки. В клетках Сертоли
уменьшается степень отека цитоплаз-
мы и ядра, деструкции митохондрий
и других мембранных структур отсут-

ствуют. Увеличивается количество ри-
босом и полисом в цитоплазме.

2. У крыс, получавших Трибестан на
фоне повреждающего действия серото-
нина гидрохлорида, практически вос-
станавливается ультраструктурная ор-
ганизация клеток Лейдига.
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ЗАСТОСУВАННЯ ТРIБЕСТАНУ НА ТЛI ВПЛИВУ ВАЗОКОНСТРИКТОРУ

Бречка Н.М.

ДУ «Iнститут проблем ендокринної патологiї iм. В. Я. Данилевського НАМН України», м. Харкiв
natalia_ipep@mail.ru

Представлено експериментальнi данi про порушення ультраструктурної органiзацiї пiдтри-
муючих епiтелiоцитiв (клiтин Сертолi) та iнтерстицiальних ендокриноцитiв (клiтин Ляйдiга)
сiм’яникiв щурiв, що зазнали токсичного впливу серотонiну гiдрохлориду, який спричиняє мiто-
хондрiальну дисфункцiю i активує катаболiчнi внутрiшньоклiтиннi процеси; за глибиною та сту-
пенем виразностi порушення органел лежать в межах фiзiологiчної компенсацiї i є зворотними.
Виявлено розвиток суттєвих позитивних перебудов в ультраструктурi клiтин сiм’яникiв щурiв,
якi отримували лiкарський препарат рослинного походження Трiбестан на тлi пошкоджуючої дiї
серотонiну гiдрохлориду. В клiтинах Сертолi зменшується ступiнь набряку цитоплазми i ядра;
деструкцiї мiтохондрiй та iнших мембранних структур вiдсутнi. Збiльшується кiлькiсть рибосом
i полiсом в цитоплазмi. Вiдновлюється ультраструктура клiтин Ляйдiга.

К л ю ч о в i с л о в а: ультраструктура клiтин Сертолi та Ляйдiга, мiтохондрiальна дис-
функцiя, серотонiну гiдрохлорид, трiбестан.
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Експериментальнi дослiдження

УЛЬТРАСТРУКТУРА ПОДДЕРЖИВАЮЩИХ ЭПИТЕЛИОЦИТОВ
И ИНТЕРСТИЦИАЛЬНЫХ ЭНДОКРИНОЦИТОВ СЕМЕННИКОВ КРЫС

ПОСЛЕ ПРИМЕНЕНИЯ ТРИБЕСТАНА НА ФОНЕ ВОЗДЕЙСТВИЯ
ВАЗОКОНСТРИКТОРА

Бречка Н.М.

ГУ «Институт проблем эндокринной патологии им. В.Я. Данилевского НАМН Украины»,
г. Харьков

natalia_ipep@mail.ru

Представлены экспериментальные данные о нарушении ультраструктурной организации
поддерживающих эпителиоцитов (клеток Сертоли) и интерстициальных эндокриноцитов (кле-
ток Лейдига) семенников крыс, подвергшихся токсическому воздействию серотонина гидрохло-
рида, который вызывает митохондриальную дисфункцию и активирует катаболические внутри-
клеточные процессы; по глубине и степени выраженности нарушения органелл лежат в пределах
физиологической компенсации и являются обратимыми. Обнаружено развитие существенных
положительных перестроек в ультраструктуре клеток семенников крыс, получавших лекар-
ственный препарат растительного происхождения Трибестан на фоне повреждающего действия
серотонина гидрохлорида. В клетках Сертоли уменьшается степень отека цитоплазмы и ядра;
деструкции митохондрий и других мембранных структур отсутствуют. Увеличивается количе-
ство рибосом и полисом в цитоплазме. Восстанавливается ультраструктура клеток Лейдига при
ведении Трибастана на фоне повреждающего действия серотонина гидрохлорида.

К л ю ч е в ы е с л о в а: ультраструктура клеток Сертоли и Лейдига, митохондриальная
дисфункция, серотонин гидрохлорид, трибестан.

ULTRASTRUCTURE OF SERTOLI AND LEYDIG CELLS IN THE RAT
TESTIS AFTER USE OF TRIBESTAN ON THE BACKGROUND

OF VASOCONSTRICTOR EXPOSURE

N.M. Brechka

SI «V. Danilevsky Institute for Endocrine Pathology Problems of the NAMS of Ukraine», Kharkiv
natalia_ipep@mail.ru

It was presented the experimental data about ultrastructural organization of Sertoli cells and
Leydig cells of the testes of rats exposed to the toxic effects of serotonin hydrochloride, which causes
mitochondrial dysfunction and activates catabolic intracellular processes; the depth and severity of
these organelles violations exist within the physiological compensation and are reversible. It was found
development of significant positive reparation of the cells ultrastructure of the rats testes treated with
herbal medicines Tribestan on the background damaging effect on serotonin hydrochloride. In Sertoli
cells decreases the degree of the cytoplasm and nucleus edema; destruction of mitochondria and other
membrane structures are absent. It was increased the number of ribosomes and polysomes in the
cytoplasm. At Tribestan administration on the background damaging effect of serotonin hydrochloride
the ultrastructure of Leydig cells were reparated.

K e y w o r d s: Sertoli cells, Leydig cells, ultrastructure, mitochondrial dysfunction, serotonin
hydrochloride, Tribestan.
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