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РЕМОДЕЛИРОВАНИЕ ПРОСТАТЫ КРЫС 
ПРИ АДАПТАЦИИ К НИЗКИМ ТЕМПЕРАТУРАМ 
И В ОТДАЛЕННЫЕ СРОКИ ПОСЛЕ АДАПТАЦИИ

Амурская государственная медицинская академия, 
675000, ул. Горького, 95, тел.: 8(4162) 52-53-56, e-mail: agma@nm.ru, г. Благовещенск

Результаты многочисленных исследований свиде-
тельствуют о нестабильном функционировании мужской 
репродуктивной системы в период адаптации к климато-
географическим (метеорологическим) факторам среды, 
одним из которых являются низкие сезонные температу-
ры. Так, установлено [3] влияние целого ряда метеоро-
логических факторов, включая низкие температуры, на 
качественные и количественные показатели спермограм-
мы. Описываются сезонные флуктуации концентрации и 
подвижности сперматозоидов у мужчин, причем колеба-
ния оказались особенно выраженными при работе, свя-
занной с постоянным пребыванием на открытом воздухе 
[11], что подчеркивает роль температурного фактора в 
сезонных изменениях сперматогенеза.

Полноценное осуществление репродуктивной функ-
ции у мужчин в значительной мере зависит от структур-
но-функционального состояния добавочных желез, таких 
как простата и семенные пузырьки. Однако структурные 
изменения простаты, обусловленные адаптацией к метео-

рологическим факторам, остаются недостаточно изучен-
ными, что объясняется естественными препятствиями 
для взятия образцов ткани простаты человека для мор-
фологического анализа. В подобных ситуациях на первое 
место выходят экспериментальные методы исследования 
[6-8, 10, 13-15], которые позволяют моделировать боль-
шинство из экстремальных воздействий на организм и 
дают возможность получить материал для морфологи-
ческого исследования. В связи с этим целью настояще-
го экспериментального исследования являлось изучить 
структурные аспекты ремоделирования простаты крыс 
при адаптации организма к низким сезонным температу-
рам и в отдаленные сроки после завершения адаптации.

Материалы и методы
Эксперимент был проведен на 90 белых нелинейных 

крысах-самцах с массой тела 200-250 г. Крыс I и II экс-
периментальных групп охлаждали ежедневно в течение 
4 нед., что соответствует первому этапу адаптации орга-
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Резюме

Изучены структурные преобразования в простате крыс 
при адаптации организма к низким температурам и в от-
даленные сроки после адаптации. Установлено, что после 
4 нед. адаптации в простате отмечается усиление секретор-
ной и пролиферативной активности железистого эпителия, 
реакция стромы проявляется в виде интерстициального 
отека. В простате некоторых крыс на первый план вы-
ходят воспалительные изменения в виде лимфоцитарной 
инфильтрации стромы и накопления клеток воспалитель-
ного экссудата в просветах секреторных отделов железы. 
Через 8 нед. после завершения адаптации развиваются ги-
пертрофия и очаговая гиперплазия железистого эпителия 
простаты, наблюдаются его дегенеративные изменения с 
массовой гибелью эпителиоцитов, угнетается пролифера-
тивный потенциал гландулоцитов, отмечается диффузный 
фиброз стромы железы.

Ключевые слова: простата, адаптация, низкие темпера-
туры, железистый эпителий, гипертрофия, гиперплазия, 
пролиферация.

I.Y. Sayapina

REMODELING OF THE RAT PROSTATE 
ADAPTING TO LOW TEMPERATURES 

AND IN LATE PERIODS AFTER ADAPTATION

The Amur state medical academy, Blagoveshchensk

Summary 

The structural transformation in the prostate of rats dur-
ing adaptation to low seasonal temperatures and in the late pe-
riods after adaptation was determined. It was confi rmed that 
after 4 weeks of adaptation secretory and proliferative activity 
of glandular epithelium in the prostate increased, stroma re-
action is manifested in the form of interstitial edema. In the 
prostate of some rats infl ammatory changes in the form of lym-
phocytic infi ltration of the stroma cells and accumulation of 
infl ammatory exudate in the lumen of the secretory parts of 
glands developed. After 8 weeks prostate hypertrophy and fo-
cal hyperplasia of the glandular epithelium were observed, in 
the cells of the glandular epithelium degenerative changes and 
massive loss of epithelial cells predominated, proliferative po-
tential of glandular cells is inhibited, there is diffuse fi brosis of 
the stroma of the prostate.

Key words: prostate, adaptation, low temperatures, glandu-
lar epithelium, hypertrophy, hyperplasia, proliferation.

низма к низким температурам [5], при температуре -15°С 
по 3 ч ежедневно. Интактные животные, содержавшиеся 
в виварии при температуре 18-20°С, составили группу 
контроля. Умерщвление животных I группы проводили 
на следующий день после окончания эксперимента. Для 
изучения отдаленных последствий адаптации к низким 
температурам животных II группы умерщвляли через 8 
нед. после окончания эксперимента. Все манипуляции 
проводились в соответствии с «Правилами проведения 
работ с использованием экспериментальных животных».

Материалом для гистологического исследования 
стали дорсальные и латеральные доли простаты (ДЛП). 
ДЛП крыс является морфологическим эквивалентом 
простатических желез человека, широко используется в 
экспериментальных исследованиях для моделирования 
воспалительных и гиперпластических процессов, а полу-
ченные результаты могут быть экстраполированы на че-
ловека [11, 14, 15]. ДЛП фиксировали в 10% нейтральном 
формалине, обезвоживали и заливали в парафин. Гисто-
логическая обработка включала в себя окраску парафи-
новых срезов ДЛП гематоксилином и эозином по Ван 
Гизону. Нейтральные полисахариды и гликопротеины 
выявляли при помощи PAS-реакции. Для получения по-
лутонких срезов ДЛП фиксировали в 2,5% глютаральде-
гиде, постфиксировали в четырехокиси осмия и заливали 
в смесь эпона и аралдита, полутонкие срезы окрашивали 
толуидиновым синим. 

Морфометрическое исследование проводили при 
помощи аппаратно-программного комплекса, состояще-
го из программного обеспечения для количественного 
анализа ВидеоТесТ - Морфология 5.0, цифровой каме-
ры DCM 130, адаптированной к световому микроскопу 
«Микромед-1», и персонального компьютера.

Для статистической обработки количественных данных 
использовали программное обеспечение Statistics 6.0. Для 
проверки гипотезы нормальности распределения значений 
в выборках использовали тест Колмогорова-Смирнова, 
после чего выборки сравнивались при помощи t-критерия 
Стьюдента, различия считались значимыми при р<0,05.

Результаты и обсуждение
Морфофункциональная характеристика ДЛП интакт-

ных крыс подробно освещена в работах [6, 10, 15]. В дан-
ной работе более подробно будет рассмотрена структурная 
организация ДЛП крыс экспериментальных групп.

При обзорной микроскопии ДЛП крыс I группы об-
ращает внимание расширение прослоек рыхлой волок-
нистой соединительной ткани, расположенной между 
секреторными отделами и выводными протоками желе-
зы (рис. 1). Морфометрическое исследование показало, 
что относительная площадь стромы ДЛП увеличилась по 
сравнению с группой контроля на 77% (р<0,05). При ок-
рашивании срезов по методу Ван Гизона в соединитель-
ной ткани, находящейся между секреторными отделами 
и выводными протоками, располагается небольшое ко-
личество коллагеновых волокон, которые также обнару-
живаются вокруг ацинусов и протоков железы, где густо 
оплетают гладкие миоциты стромального слоя; эласти-
ческие волокна, окрашивающиеся в желтый цвет, пред-
ставлены в меньшем количестве.

Концевые отделы и выводные протоки ДЛП у боль-
шинства крыс сохраняют обычный план строения. В 

просветах ацинусов ДЛП у некоторых крыс встречаются 
скопления клеток гематогенной природы, среди кото-
рых идентифицируются нейтрофильные и эозинофиль-
ные лейкоциты, а также более крупные клетки, по своим 
морфологическим характеристикам сходные с макрофа-
гами (рис. 1). Строма железы в таких случаях, как пра-
вило, умеренно инфильтрирована лимфоцитами. В ряде 
случаев имеет место более выраженная лимфоцитарная 
инфильтрация стромы, причем более высокая плотность 
расположения лимфоцитов в единице площади наблю-
далась в субкапсулярной зоне ДЛП (рис. 2). Следует от-
метить, что в просветах ацинусов и выводных протоков 
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ДЛП крыс с выраженной лимфоцитарной инфильтраци-
ей стромы клетки воспалительного экссудата не обнару-
живались. Таким образом, зависимость между степенью 
лимфоцитарной инфильтрации стромы и наличием кле-
ток воспалительного экссудата в просветах ацинусов 
ДЛП не прослеживается.

В цитоплазме секреторных эпителиоцитов ДЛП, по 
сравнению с группой контроля, уменьшается содержание 
ШИК-позитивных веществ. Секрет железы, обнаружива-
ющийся в небольшом количестве в просветах концевых 
отделов и выводных протоков ДЛП, характеризуется, на-
против, высоким содержанием ШИК-позитивных веществ, 
аналогично секрету ДЛП крыс из группы контроля.

Исследование полутонких срезов ДЛП показало, что 
главные клетки находятся в состоянии высокой функцио-
нальной активности, в ядрах гландулоцитов преобладает 
эухроматин, ядрышки крупные (рис. 3). По сравнению с 
контрольной группой, зона Гольджи в цитоплазме глав-
ных клеток гипертрофирована, в области зоны Гольджи 

и непосредственно под плазмалеммой располагается 
большое количество вакуолей мелкого размера (рис. 3). 
В некоторых секреторных отделах ДЛП от апикальных 
поверхностей главных эпителиоцитов отделяются до-
вольно крупные фрагменты цитоплазмы разнообразной 
формы, содержащие секреторные вакуоли, что указывает 
на смену типа секреции. В физиологических условиях для 

Рис. 1. ДЛП после 4 нед. адаптации. В просветах ацинусов видны 
скопления клеток гематогенной природы. Прослойки рыхлой 

соединительной ткани между ацинусами расширены, 
строма железы умеренно инфильтрирована лимфоцитами. 
Окраска гематоксилином и эозином. Увеличение 10×20

Рис. 2. ДЛП после 4 нед. адаптации. Диффузная лимфоцитарная 
инфильтрация стромы в дистальном сегменте железы. 

Более высокая плотность расположения лимфоцитов отмечается 
в субкапсулярной зоне. Окраска гематоксилином и эозином. 

Увеличение 10×20 

Рис. 3. ДЛП после 4 нед. адаптации. Гипертрофия и вакуолизация 
зоны Гольджи в цитоплазме главных клеток. В области зоны 
Гольджи и непосредственно под плазмалеммой располагается 

множество мелких везикул. Полутонкий срез. Окраска 
толуидиновым синим. Увеличение 10×100

Рис. 4. ДЛП через 8 нед. после завершения адаптации. Участок 
гиперплазии эпителия. На поверхности эпителиального пласта 
находится группа клеток с вакуолизированной цитоплазмой 

и деформированными ядрами. Полутонкий срез. 
Окраска толуидиновым синим. Увеличение 10×100 
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эпителия ДЛП характерен мерокриновый тип секреции 
[1, 14]. Смена мерокринового типа секреции гландулоци-
тов на апокриновый тип, вероятно, является следствием 
усиления секреторной активности и, как известно, встре-
чается в простате при экстремальных воздействиях [1, 
14]. Усиление секреторной активности гландулоцитов и, 
как следствие, частичная смена типа секреции гландуло-
цитов, могут быть частью общего адаптационного синд-
рома, развивающегося в период адаптации организма к 
низким температурам.

Адаптация к низким температурам стимулирует про-
цессы соматической полиплоидии в ДЛП, на что указыва-
ет увеличение численности двуядерных гландулоцитов. 
По данным количественного анализа, у крыс I группы 
численность гландулоцитов с двумя ядрами увеличилась 
на 113% (р<0,05).

Полиплоидия железистого эпителия простаты счита-
ется одним из первых признаков его гиперплазии [12, 14], 
однако морфологические и количественные признаки ги-
пертрофии и гиперплазии эпителия в ДЛП крыс I группы 
отсутствуют. Недавние исследования показали, что клет-
ки, способные к полиплоидизации, отвечают на любой 
стресс быстрым накоплением геномов [2]. По данным 
этих же авторов, полиплоидия всегда сопровождается по-
вышением метаболической пластичности при адаптации 
клеток к окислительному стрессу. Предыдущие исследо-
вания показали, что адаптация к низким температурам 
сопровождается развитием окислительного стресса в 
простате [6], поэтому увеличение числа полиплоидных 
клеток в ДЛП можно рассматривать как компенсаторный 
резерв железистого эпителия ДЛП, реализующийся в ус-
ловиях воздействия экстремальных факторов среды.

Через 8 нед. после завершения адаптации к низким 
сезонным температурам (II экспериментальная группа) 
ДЛП крыс претерпевает значительные структурные пе-
рестройки. При обзорной микроскопии в эпителии секре-
торных отделов обнаруживаются участки гиперплазии, в 
которых двурядный эпителий становится многорядным, 
но более детально участки гиперплазии железистого эпи-
телия просматриваются на полутонких срезах (рис. 4). На-

личие гипертрофии и очаговой гиперплазии железистого 
эпителия простаты объективно подтверждается результа-
тами морфометрического исследования ДЛП (таблица). 
Относительная площадь железистого эпителия у крыс II 
группы возрастает на 63%, достоверно увеличивается вы-
сота главных эпителиоцитов (р<0,05).

Феномен спонтанной гиперплазии эпителия, обнару-
женный у крыс II группы, встречается в ДЛП крыс при 
окислительном стрессе различного генеза, а также при 
старении [9, 10, 14]. Механизм развития гипертрофии 
и гиперплазии эпителия простаты при окислительном 
стрессе в настоящее время связывают с повышением 
активности 5α-редуктазы, катализирующей превраще-
ние тестостерона в дигидротестостерон [10, 14]. Дигид-
ротестостерон, активность которого в 1,5-2 раза выше, 
чем у тестостерона, стимулирует синтез белка в клетках 
эпителия простаты, что лежит в основе ее гипертрофии 
и гиперплазии клеток [14]. Вероятнее всего, гипертро-
фия и гиперплазия эпителия ДЛП, обнаруженная у крыс 
II группы, является отдаленным следствием повышения 
пролиферативной и синтетической активности эпителио-
цитов, индуцированной развитием общего адаптацион-
ного синдрома у крыс I группы, неотъемлемой частью 
которого является окислительный стресс.

Концевые отделы простаты крыс II группы, и в боль-
шей степени выводные протоки железы, выглядят рас-
ширенными, в некоторых концевых отделах отмечается 
очаговая десквамация эпителия. Площадь просветов сек-
реторных отделов и выводных протоков, по сравнению 
с контролем, увеличена на 47% (таблица). Расширение 
выводных протоков в 2-3 раза с явлениями стаза секрета 
в концевых отделах простаты описывается у крыс и при 
стрессовых состояниях другой природы [7, 13].

Прослойки соединительной ткани между ацинусами 
расширены, содержат большое количество коллагеновых 
и эластических волокон. Площадь сечения фиброзно-мы-
шечной стромы простаты увеличена на 176% (р<0,05). 
Разрастание и фиброз соединительной ткани, образую-
щей строму внутренних органов, являются универсаль-
ной адаптивной реакцией на действие неблагоприятных 
факторов среды, то есть увеличение относительной пло-
щади стромы простаты с явлениями фиброза, обнаружен-

Рис. 5. ДЛП через 8 нед. после завершения адаптации. 
В составе эпителия концевых отделов появляются гландулоциты с 

признаками вакуолярной дегенерации цитоплазмы, 
образующие скопления из 5-10 клеток. Полутонкий срез. 

Окраска толуидиновым синим. Увеличение 10×100

Морфометрические характеристики 
основных гистологических структур 
дорсолатеральной простаты (М±m)

Морфометрические 
показатели Контроль I группа II группа 

Площадь эпителия (мкм2) 1580,04
±260,24 

1499,53
±154,97 

2586,92
±213,80* 

Площадь просветов (мкм2) 11304,90
±2187,22 

11041,26
±1229,78 

16680,59
±1962,57* 

Площадь стромы (мкм2) 1681,35
±380,02 

2979,75
±422,25* 

4656,01
±816,55* 

Высота эпителия (мкм) 21,95
±0,20 

23,24
±0,16 

24,48
±0,50* 

Диаметр ядер (мкм) 5,90
±0,04 

5,32
±0,03 

5,18
±0,06 

Полиплоидия (усл. ед.) 0,75
±0,11 

1,60
±0,21* 

0,42
±0,09* 

Примечание. *— различия статистически достоверны по сравнению 
с контролем при р< 0,05. 
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ное у крыс II группы, представляет собой структурный 
след общего адаптационного синдрома.

Численность двуядерных гландулоцитов в ДЛП крыс 
II группы уменьшается относительно контроля на 44% 
(р<0,05), что указывает на угнетение пролиферативного 
потенциала железистого эпителия. Известно, что ком-
пенсаторная гиперплазия железистого эпителия является 
обратимым явлением [4], поэтому снижение митотичес-
кой активности гландулоцитов доказывает обратимый 
характер спонтанной гиперплазии эпителия простаты и, 
возможно, является необходимым условием для восста-
новления нормальной структуры эпителиального пласта.

При изучении полутонких срезов ДЛП крыс II группы 
обращает внимание депрессивный характер структурных 
перестроек железистого эпителия. В составе эпителия 
концевых отделов встречаются главные эпителиоциты 
с вакуолизированной цитоплазмой и деформированным 
ядром. Гландулоциты с признаками вакуолярной деге-
нерации располагаются в виде скоплений из 5-10 клеток 
(рис. 5), гораздо реже встречается одиночное расположе-
ние вакуолизированных клеток. В некоторых секретор-
ных отделах дегенеративные изменения приобретают 
выраженный характер и затрагивают практически все 
клетки эпителиального пласта. В просвете этих ацинусов 
располагаются видоизмененные эпителиоциты с пикно-
тичными ядрами. Вероятно, обнаруженная вакуолярная 
дегенерация и массовая гибель гландулоцитов являются 
результатом истощения компенсаторно-приспособитель-
ных реакций эпителиоцитов [4], которые во время адап-
тации к низким температурам находились в состоянии 
гиперфункции.

В связи с вышеизложенным, можно предполагать, 
что структурные преобразования ДЛП, подобные обна-
руживаемым через 8 нед. после завершения адаптации к 
низким температурам, могут играть существенную роль 
в этиологии и патогенезе нарушений фертильности, свя-
занных со сменой сезонов года. Они представляют инте-
рес для дальнейшего, более глубокого изучения.

Выводы
1. После 4 нед. адаптации организма к низким тем-

пературам в простате крыс отмечается повышение сек-
реторной и пролиферативной активности железистого 
эпителия, реакция стромы проявляется в виде интерсти-
циального отека.

2. В простате некоторых крыс после 4 нед. адаптации 
ДЛП появляются морфологические признаки воспаления 
в виде лимфоцитарной инфильтрации стромы и накопле-
ния клеток воспалительного экссудата в просветах секре-
торных отделов железы.

3. Структурные преобразования простаты через 8 нед. 
после завершения адаптации представлены дилатацией 
секреторных отделов и выводных протоков простаты, 
фиброзом интерстициальной соединительной ткани, ги-
пертрофией и очаговой гиперплазией железистого эпите-
лия, дистрофическими изменениями и массовой гибелью 
гландулоцитов; пролиферативный потенциал эпителия 
угнетается.
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