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SUMMARY
The article describes histological and ultramicroscopic evaluation of immature white rats’ suprarenal

glands’ structural changes caused by cerebrospinal fluid injection. Non-uniformity of these changes detected
for different suprarenal cortical zones, a fasciculate zone endocrine cells activation and a reticular zone
accelerated maturation marks are displayed.
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РЕЗЮМЕ
У статті наведено дані гістологічного та ультрамікроскопічного оцінювання змін у наднирниках

статевонезрілих білих щурів при введенні ксеногенної спинномозкової рідини. Відмічено неоднорідність
змін у різних зонах кіркової речовини, ознаки функціональної активації ендокриноцитів пучкової зони,
прискореного дозрівання сітчастої зони.
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В настоящее время внимание многих исследова-
телей направлено на изучение свойств различных
компонентов живых организмов с целью поиска
биологически обоснованных методов коррекции па-
тологических состояний. В связи с этим, нельзя обой-
ти стороной такой ценный биологический субстрат,
каким является спинномозговая жидкость (СМЖ),
которая, будучи биологической средой нервной сис-
темы и широко участвуя в процессах регуляции ней-
роэндокринных взаимоотношений, обладает уни-
кальными биологическими свойствами [1]. На пер-
вых этапах изучения состава и биологических свойств
аллогенной, а затем и ксеногенной СМЖ, инфузии
ее показывали зачастую высокую степень коррекции
различных патологических состояний. В дальнейшем
применяться стала преимущественно ксеногенная
СМЖ [2], донором которой чаще всего являлся круп-
ный рогатый скот, в связи со значительным сходством
свойств его спинномозговой жидкости с СМЖ чело-
века [3]. Серии экспериментов доказали отсутствие
как тератогенных, эмбриотоксических свойств
КСМЖ, так и иммунопатологических реакций после
введения КСМЖ [4]. В настоящее время на базе ка-
федры нормальной анатомии человека Крымского
государственного медицинского университета им.
С.И. Георгиевского проводится ряд доклинических
исследований in vivo по изучению свойств ксено-

генной спинномозговой жидкости (КСМЖ), которая
рассматривается как возможное перспективное сы-
рье для производства нового иммунобиологическо-
го препарата [5]. В настоящем исследовании изуче-
ны морфофункциональные изменения надпочечных
желез, как ключевого органа стресс-реализующей
системы нейроэндокринного аппарата организма
высших млекопитающих, включая и человека.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ
Спинномозговую жидкость получали субокципи-
тальной пункцией от лактирующих коров в стериль-
ную полузакрытую систему по методу [6], проводи-
ли через бактериальные фильтры «Миллипор» и за-
паивали в ампулы. Для эксперимента были отобра-
ны белые крысы-самцы линии Вистар 4 в возрасте 1
месяца, которые относят к неполовозрелым (инфан-
тильным). Они составили серию II. КСМЖ или пла-
цебо (физраствор) вводили трехкратно с интервалом
в два дня. Животных выводили из эксперимента с
соблюдением методов биоэтики на 7-е и 30-е сутки
от момента введения КСМЖ (путем декапитации под
эфирным наркозом). Материал для исследования –
надпочечники, выделяли, взвешивали на торсионных
весах с точностью до 0,1 мг, определяя абсолютную
массу органов (мг), измеряли в трех плоскостях, оп-
ределяли их объем (мм3), затем правый фиксирова-
ли в 10% растворе формалина, изготавливали гисто-
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логические срезы по общепринятым методикам, ок-
рашивали их гематоксилин-эозином. Для электрон-
номикроскопического исследования надпочечные
железы фиксировали в 2,5% растворе глютаральде-
гида и дофиксации в 1% растворе OsO4 заливали в
эпон-аралдитовые блоки. Полутонкие срезы окраши-
вали толуидиновым синим. Морфометрическое ис-
следование проведено с помощью оптического ана-
лизатора изображения “OLYMPUS” и программы
«ImageJ». Методами морфометрии определяли тол-
щину коры и мозгового вещества надпочечника на
срединном срезе, соотношение толщины зон корко-
вого вещества железы, площадь поперечного сечения
клеток и их ядер, вычисляли площадь сечения цитоп-
лазмы, величину цитоплазматически-ядерного индек-
са (Ind cyt/nucl). Степень достоверности полученных
данных определяли методом вариационной статисти-

ки. Электронномкроскопическое исследование про-
ведено на электронных микроскопах ПЭМ 100.

РЕЗУЛЬТАТЫ И ИХ ОБСУЖДЕНИЕ
Неполовозрелым контрольным животным вво-

дили 3 раза плацебо в виде физраствора и выводили
из эксперимента в возрасте 1 месяц 7 суток. Эти кры-
сы составили контрольную группу серии II (К7-II).
Неполовозрелые крысы-самцы, которым в 1-месяч-
ном возрасте 3-кратно вводили СМЖ с интервалом в
2 суток и затем выводили из эксперимента в возрасте
1 месяц 7 суток, сформировали экспериментальную
группу серии II (Э7-II). Биометрическим исследова-
нием установлено достоверное увеличение массы
надпочечных желез и их объема после введения
КСМЖ. Однако относительная масса и удельный вес
органа существенно не изменялся по сравнению с
данными контроля (табл.1).

Серия М асса
животного,

(г)

М асса
органа, (г)

О тноситель
ная масса,

‰

Удельны й
вес, м г/мм 3

О бъем,
(мм 3)

К7-II 41,17±4,62 3,68±0,51 0,09±0,02 0,91±0,05 4,06±0,58

Э 7-II 44,00±2,83 4,90±0,54* 0,11±0,01 0,95±0,03 5,16±0,55*

Таблица 1
Биометрия надпочечных желез крыс

Примечание: *р    0,05

Введение КСМЖ вызывает уменьшение толщи-
ны капсулы надпочечных желез как за счет умень-
шения числа рядов клеток фибробластического диф-
ферона до 3-4 рядов (вместо 4-5 в контроле), уплоще-
ния клеток, так и за счет уменьшения содержания
соединительнотканных волокон в капсуле.

Общая толщина коркового вещества у неполо-
возрелых контрольных крыс составляет 808,81 ± 56,44
мкм, а толщина клубочковой, пучковой и сетчатой
зон – соответственно 12,27%, 63,74% и 23,75% от тол-
щины коры надпочечных желез. Введение КСМЖ
обуславливает достоверное возрастание толщины
коркового вещества на 20,23% (938,78±71,82 мкм).
Этот процесс сопровождается разнонаправленными
изменениями толщины различных зон коры: значи-
тельно уменьшается толщина клубочковой зоны –
на 25,38% (74,38±6,32 мкм), толщина сетчатой зоны
снижается меньше – на 12,51% (170,43±11,24 мкм),
тогда как толщина пучковой зоны резко увеличива-
ется – на 41,87%, составляя 734,30±37,17 мкм. Одно-
временно выявляется расширение сосудов гемомик-
роциркуляторного русла и умеренное увеличение
площади сосудистого русла в корковом веществе
надпочечных желез.

Клубочковая зона у контрольных животных об-
разована тяжами кортикоцитов, формирующих чет-
ко различимые клубочки и арки. Значительная часть
клеток паренхимы содержит крупные ядра и ядрыш-

ки, имеющие вид «тутовой ягоды», много ядерных
пор, плотное расположение рибосом на наружной
ядерной мембране, а также хорошо развитые орга-
неллы стероидогенеза в цитоплазме, имеющие ти-
пичные особенности для клубочковой зоны (рис.1),
что по данным гисторадиоавтографии надпочечных
желез указывает на высокую активность синтеза РНК
в кортикоцитах [7].

При введении КСМЖ клубочковая зона не толь-
ко уменьшается по толщине, в ней встречаются уча-
стки с нарушением морфогенеза, где кортикоциты
формируют пластообразные скопления, расположен-
ные параллельно наружной капсуле органа (рис.2).

Среди клеток паренхимы доминируют более мел-
кие и более уплощенные кортикоциты с небольшим
уплощенным ядром, гиперхромией кариоплазмы, мел-
кими ядрышками, уменьшением числа ядерных пор,
снижением числа рибосом на наружной ядерной
мембране и умеренными дистрофическим измене-
ниями органелл в цитоплазме (деструкцией крист ми-
тохондрий и части мембран АЭПС, формированием
небольших вакуолей, снижением содержания поли-
рибосом). Указанные изменения сопровождаются
выраженной тенденцией к снижению размеров кор-
тикоцитов, достоверным уменьшением их ядер (табл.
2), что в совокупности с указанными выше изменени-
ями может свидетельствовать об угнетении функцио-
нальной активности кортикоцитов клубочковой зоны.



103

О Р И Г И Н А Л Ь Н Ы Е  С Т А Т Ь И

При введении КСМЖ переходная зона уменьша-
ется по толщине, состоит из 1-2 рядов мелких темных
уплощенных кортикоцитов, а на значительных участ-
ках коркового вещества и вовсе отсутствует.

Пучковая зона контрольных неполовозрелых
животных образована радиально расположенными
тяжами кортикоцитов, имеющими наиболее крупные
размеры и полигональную форму. Ультраструктур-
ные особенности строения ядер кортикоцитов и их
цитоплазмы (преобладание эухроматина, крупные
ядрышки, множество рибосом на кариолемме, плот-
ное заполнение цитоплазмы многочисленными ми-
тохондриями, полирибосомами, везикулами АЭПС,
значительное число диктиосом комплекса Гольджи,
липосом с преимущественной локализацией после-
дних в околоядерной зоне) свидетельствуют о способ-
ности клеток к осуществлению активного синтеза спе-
цифических стероидных гормонов в пучковой зоне.

После введения КСМЖ в пучковой зоне наибо-
лее значительно выражено расширение гемокапил-

ляров, утолщение и разволокнение соединительнот-
канных перегородок, умеренный отек и гидропичес-
кая дистрофия эндотелиоцитов гемокапилляров. От-
дельные кортикоциты подвергаются баллонной дис-
трофии, гибели и на их месте выявляется скопление
клеток фибробластического дифферона.

Среди кортикоцитов пучковой зоны  выявляются
светлые и темные клетки, число темных клеток воз-
растает. Дистрофические изменения по типу гид-
ропической дистрофии более выражены в свет-
лых клетках паренхимы и сопровождаются частич-
ной деструкцией крист митохондрий, формировани-
ем мелких вакуолей в результате разрыва везикул
АЭПС, цистерн комплекса Гольджи. Липосомы не-
многочисленны, опустошенные. Темные кортикоци-
ты пучковой зоны отличаются лучшей сохраннос-
тью всех органелл стероидогенеза в цитоплазме, на-
личием крупных и более многочисленных ядрышек
в ядрах, что свидетельствует о больших функциональ-
ных возможностях этих клеток.

Таблица 2.
Морфометрия кортикоцитов различных зон коркового вещества надпочечников

Серия К7-II Э7-II
Зона коры клубоч-

ковая
пучковая сетчатая клубоч-

ковая
пучковая сетчатая

Площадь
поперечного
сечения
кортикоцитов, мкм2

37,76±
4,35

77,88±
3,84

60,90±
3,05

32,18±
3,16*

116,04±
7,14*

94,39±
5,94*

Площадь
поперечного
сечения ядра, мкм2

10,77±
1,15

18,56±
1,63

17,96±
2,15

8,13±
1,09*

19,35±
2,38

17,64±
2,74

Площадь
поперечного
сечения
цитоплазмы, мкм2

26,99±
1,32

59,32±
2,97

42,93±
2,32

24,05±
3,45

96,69±
5,18*

76,75±
5,85*

Ind cyt/nucl 2,51 3,20 2,39 3,21 5,00 4,35

Значительно возрастает площадь поперечного
сечения кортикоцитов: в верхней части пучковой зоны
площадь клеток возрастает в 1,41 раз и преимуще-
ственно увеличивается площадь цитоплазмы (в 1,52
раза), а в средней части зоны площадь сечения кле-
ток возрастает в 1,49 раз при увеличении площади
цитоплазмы в 1,63 раз (табл.2).

Указанные особенности свидетельствуют о ги-
пертрофии кортикоцитов, площадь цитоплазмы ко-
торых возрастает в результате накопления органелл
стероидогенеза. При морфометрии установлено так-
же увеличение индекса Ind cyt/nucl в 1,57 раз по срав-
нению с данными контроля. Наряду с этим выявлен-
ное нами снижение числа липосом в кортикоцитах
пучковой зоны может свидетельствовать об актива-
ции однонаправленного синтеза стероидных гормо-

нов в кортикоцитах пучковой зоны. Учитывая тот
факт, что явления гипертрофии, увеличения крово-
тока в пучковой зоне наблюдаются под влиянием кор-
тикотропина (АКТГ) и митогенов [9], можно пред-
положить, что в составе КСМЖ находятся вещества,
обладающие указанными свойствами.

Сетчатая зона у неполовозрелых крыс довольно
широкая и отделяется тонкой соединительнотканной
прослойкой от мозгового вещества. Небольшие по-
лигональной формы кортикоциты зоны формируют
перекрещивающиеся тяжи, между которыми нахо-
дятся капилляры в тонких прослойках соединитель-
ной ткани. Ядра кортикоцитов округлые, довольно
крупные, содержат крупные ядрышки. В цитоплаз-
ме выявляются многогочисленные небольшие округ-
лые митохондрии с везикулярными кристами. Липо-

Примечание: *р   0,05
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сомы одиночны, мелкие, расположены по всей ци-
топлазме. Между митохондриями находятся везику-
лы АЭПС, полирибосомы, диктиосомы комплекса Голь-
джи. Вблизи мозгового вещества встречаются одиноч-
ные дистрофически измененные клетки паренхимы.

Введение КСМЖ приводит к увеличению разме-
ров кортикоцитов сетчатой зоны, расширению гемо-
капиляров между тяжами клеток паренхимы, уме-
ренному разволокнению и утолщению прослоек со-
единительной ткани.

Основная часть кортикоцитов имеют довольно
хорошо сохранные ультраструктуры, особенно тем-
ные клетки. Цитоплазма их содержит множество ми-
тохондрий, диктиосомы комплекса Гольджи, везику-
лы АЭПС, единичные липосомы, встречаются и оди-
ночные деструктированные кортикоциты.

Увеличение размеров кортикоцитов сетчатой
зоны (в 1,55 раз) при уменьшении толщины этой зоны
может свидетельствовать о развитии гипертрофии
кортикоцитов, сопровождающейся ускоренной воз-
растной деградации сетчатой зоны под влиянием
компонентов, входящих в состав СМЖ [8]. Сочетан-
ное нарастание площади поперечного сечения кор-
тикоцитов в сетчатой зоне при относительном умень-
шении размеров ядер клеток и увеличении Ind cyt/
nucl (в 1,82 раза), вероятно, отражает незавершен-
ную функциональную активацию стероидогенеза в
кортикоцитах сетчатой зоны (табл.2).

ВЫВОДЫ
Введение спинномозговой жидкости лактирую-

щих коров неполовозрелым крысам вызывает разно-
направленные изменения в функционально различ-
ных зонах коркового вещества надпочечных желез:

1. В клубочковой зоне уменьшение ее толщины
сопровождается нарушением морфогенеза, разви-
тием морфологических признаков угнетения функ-
циональной активности эндокриноцитов (уменьше-
ние размеров клеток и особенно их ядер, пикномор-
фность кариоплазмы, снижение числа и размеров
ядрышек, содержания органелл стероидогенеза в ци-
топлазме).

2. В пучковой зоне значительное увеличение тол-
щины зоны сочетается с гипертрофией кортикоци-
тов, нарастанием площади сосудистого русла, что
свидетельствует о функциональной активации эндок-
риноцитов пучковой зоны.

3. Ускоренное завершение созревания сетчатой
зоны сопровождается уменьшением ее толщины

наряду с явлениями гипертрофии кортикоцитов.
Полученные в ходе работы результаты позволят

выявить динамику и направленность изменений био-
метрических показателей и морфологических сдви-
гов под влиянием введения КСМЖ в функционально
различных зонах коркового вещества надпочечных
желез, а также явятся морфологическим обоснова-
нием для разработки методов применения КСМЖ.
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