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Введение. Метаболический синдром (МС) может быть причиной нарушения сперматогенеза и ухудшения параметров спермо-
граммы. Однако механизмы влияния МС на  формирующиеся сперматогенные клетки остаются неясными. Сложность этой 
актуальной проблемы андрологии и репродуктологии и противоречивость опубликованных данных свидетельствуют о целесо
образности использования экспериментальных моделей МС для ее решения.
Цель исследования – изучение особенностей течения профазы I мейоза и активности процессов фагоцитоза и аутофагии в клетках 
Сертоли крыс с экспериментально вызванным МС и при проведении лечебно-профилактических процедур во время развития 
экспериментального МС.
Материалы и методы. Эксперимент проведен на 12 половозрелых самцах крыс. Животные были разделены на 3 равные группы: 
1‑я группа – самцы, рацион питания которых был стандартным; 2‑я группа – самцы, рацион которых в течение 60 сут харак-
теризовался высоким содержанием жира и фруктозы; 3‑я группа – самцы, получавшие сульфатные минеральные воды и подвер-
гавшиеся воздействию низкоинтенсивного электромагнитного излучения сверхвысокой частоты. Клетки семенников исследовали 
с помощью световой и трансмиссионной электронной микроскопии. Впервые у животных с МС проведено иммуноцитохимическое 
исследование особенностей синапсиса хромосом в профазе I мейоза на основе анализа распластанных синаптонемных комплексов 
мейотических хромосом и иммуноцитохимического анализа клеток Сертоли и клеток сперматогенного ряда в препаратах дав-
леных клеток семенных канальцев. Для статистической обработки данных использовали параметрический t-критерий Стью-
дента и непараметрический U-критерий Манна–Уитни.
Результаты. В результате гистологического исследования структуры семенных канальцев животных 3 групп выявлено ста-
тистически значимое снижение индекса сперматогенеза во 2‑й и 3‑й группах по сравнению с контролем. Иммуноморфологи-
чески в распластанных ядрах первичных сперматоцитов крыс 2‑й и 3‑й групп обнаружены нарушения архитектоники ядер, 
формирование фрагментов синаптонемных комплексов, а также многочисленных включений, окрашивающихся антителами 
к белку SCP3. Признаки пахитенного ареста выявлены в 40–50 % ядер сперматоцитов у крыс 2‑й группы. При исследовании пре-
паратов давленых клеток семенных канальцев крыс 2‑й и 3‑й групп в цитоплазме клеток Сертоли обнаружены следы фагоцитиро-
ванных синаптонемных комплексов, что доказано с помощью окрашивания антителами к белку SCP3. Таким образом, получены 
доказательства фагоцитоза дегенерирующих первичных сперматоцитов клетками Сертоли. В клетках Сертоли, сперматоцитах 
и сперматидах обнаружено множество аутофагосом, маркером которых является белок LC3B. Наличие аутофагосом в клетках 
Сертоли и клетках сперматогенного ряда у животных этих 2 групп подтверждено и при электронной микроскопии. У самцов крыс 
2‑й группы выявлены значительные нарушения в структуре пахитенных ядер. В цитоплазме клеток Сертоли и сперматидах крыс 
2‑й группы выявлены липидные капли, многочисленные фаголизосомы, содержащие клеточный детрит. Обнаружено повреждение 
структуры и фагоцитоз митохондрий в клетках Сертоли и сперматоцитах. Аутофагия в клетках Сертоли и клетках спермато-
генного ряда была наиболее ярко выражена у животных 3‑й группы.
Заключение. У самцов крыс с экспериментальным МС выявлены значительные нарушения в структуре ядер мейотических клеток, 
высокое содержание первичных сперматоцитов с признаками пахитенного ареста. Полученные результаты согласуются с данные 
других авторов, сообщивших о снижении количества сперматозоидов в эпидидимисах крыс и мышей при моделировании МС. Пред-
полагается, что активация аутофагии является важным фактором поддержки жизнеспособности клеток Сертоли и половых 
клеток в стрессовых ситуациях, в том числе при МС. По-видимому, аутофагия выступает как адаптивный механизм, обеспечи-
вающий удаление остатков апоптических сперматогенных клеток, подвергшихся селекции в результате развития МС.

Ключевые слова: метаболический синдром, сперматогенез, мейоз, синаптонемный комплекс, сперматоциты, сперматиды, клет-
ки Сертоли, аутофагия, сульфатные минеральные воды, низкоинтенсивное электромагнитное излучение сверхвысокой частоты
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Введение
Метаболический синдром (МС) – комплекс мета-

болических нарушений, который включает как минимум 
3 компонента: абдоминальное ожирение, инсулиноре-
зистентность и дислипидемию. Высокая распростра-
ненность МС, в том числе среди лиц репродуктивного 
возраста, рассматривается как фактор риска нарушения 

фертильности [1]. Внимание к проблеме влияния МС 
и ожирения на мужскую фертильность заметно возро-
сло в середине 90‑х годов прошлого века, когда было 
выявлено прогрессивное ухудшение количественных 
и качественных параметров спермограммы во многих 
регионах мира. Как причины этого явления рассма-
тривались инфекционные заболевания, широкое 
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Introduction. Metabolic syndrome (MS) can cause impaired spermatogenesis and a decrease in sperm counts. However, the details of the 
effect of MS on developing spermatogenic cells remain unclear. Difficulties in solving this problem, the inconsistency of published clinical 
data, indicate the advisability of using experimental models to solve this urgent problem of andrology and reproductology.
The study objective is to describe to investigate the specifics of the course of meiotic prophase I and the activity of the processes of phagocyto-
sis and autophagy in Sertoli cells of rats with experimentally induced MS and in the course of therapeutic and prophylactic procedures dur-
ing the development of experimental MS.
Materials and methods. The animals were divided into three groups, each of which included four sexually mature male rats: 1st group – 
males fed a standard diet; 2nd group – males receiving a diet high in fat and fructose for 60 days; 3rd group – males with MS receiving sul-
phate mineral waters therapy, low-intensity ultrahigh frequency electromagnetic radiation therapy. Testicular cells were examined using 
light and transmission electron microscopy. For the first time in animals with MS, an immunocytochemical study of the peculiarities of chro-
mosome synapsis in prophase I of meiosis was carried out on the basis of analysis of spread synaptonemal complexes of meiotic chromosomes 
and immunocytochemical analysis of Sertoli cells and spermatogenic cells in squashed preparations of seminiferous tubules. The parametric 
Student’s t-test and the nonparametric Mann–Whitney U-test were used for statistical data processing.
Results. As a result of a histological study of the structure of the seminiferous tubules of animals of three groups, a statistically significant 
decrease in the indices of the spermatogenesis index in 2nd and 3rd groups compared to the control was revealed. Immunomorphologically, 
in the spread nuclei of primary spermatocytes of rats of the 2nd and 3rd groups, violations of the architectonics of nuclei, the formation of sy
naptonemal complexes fragments and circular synaptonemal complexes, numerous atypical inclusions were found. Signs of pachytene arrest 
were found in 40–50 % of spermatocyte nuclei. In the study of squashed cells preparations of the seminiferous tubules of rats of the 2nd and 
3rd groups, signs of phagocytosed synaptonemal complexes were found in the cytoplasm of Sertoli cells, which were confirmed using antibodies to 
the SCP3 protein. Thus, evidence for the phagocytosis of degenerating primary spermatocytes by Sertoli cells has been obtained. In Sertoli 
cells, spermatocytes and spermatids, many autophagosomes are found, using LC3B protein marker. The presence of autophagosomes in 
Sertoli cells and spermatogenic cells in animals of these two groups was also confirmed by electron microscopy. In male rats of the 2nd group, 
significant disturbances in the structure of the pachytene nuclei were revealed. In the cytoplasm of Sertoli cells and spermatids of rats of the 
2nd group, lipid droplets, numerous phagolysosomes containing cell detritus were revealed. Structural damage and phagocytosis of mitochon-
dria were found in Sertoli cells and spermatocytes. Аutophagy in Sertoli cells were most distinctive in animals of the 3rd group.
Conclusion. In male rats with experimental MS, significant disturbances in the structure of the nuclei of meiotic cells, a high content of pri-
mary spermatocytes with signs of pachytene arrest were revealed. The results obtained are in good agreement with the data of other authors, 
who revealed a decrease in the number of spermatozoa in the epididymis of rats and mice when modeling MS. It is assumed that the activa-
tion of autophagy is an important factor in supporting the viability of Sertoli cells and supporting the viability of germ cells in stressful situa-
tions, including MS. Apparently, autophagy is an adaptive mechanism that removes the remnants of apoptotic spermatogenic cells that are 
selected as a result of MS development.

Key words: metabolic syndrome, spermatogenesis, meiosis, synaptonemal complex, spermatocytes of spermatids, Sertoli cells, autophagy, 
sulphate mineral waters, low-intensity ultrahigh frequency electromagnetic radiation
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применение в  быту хлорсодержащих органических 
веществ, прием лекарственных препаратов, в том числе 
антибиотиков, вредные привычки, ожирение [1, 2].

Актуальность проблемы влияния МС и ожирения 
на фертильность мужчин связана с высокой частотой 
бесплодия, которое диагностируют, по разным данным, 
в  10–15 % пар репродуктивного возраста. При этом 
приблизительно в 50 % случаев репродуктивные неу-
дачи обусловлены мужским бесплодием, а у 20 % па-
циентов причину бесплодия установить не удается [3].

Следует подчеркнуть, что  ожирение выявляют 
у 34 % пациентов репродуктивных клиник, а увеличе-
ние индекса массы тела – у 40 % [4]. Известно также, 
что ожирение у мужчин может отрицательно влиять не 
только на фертильность, но и на результаты использо-
вания вспомогательных репродуктивных технологий [5].

К  настоящему времени проблеме связи между 
ожирением и нарушением сперматогенеза посвящено 
множество публикаций, причем исследования выпол-
нены на больших когортах пациентов. Одни авторы 
обнаруживают связь между ожирением и ухудшени-
ем качества сперматозоидов у  мужчин [5–7]. Так, 
L. M. Davidson и соавт. показали, что ожирение приво-
дит к изменению основных параметров спермограммы 
и  структуры хроматина сперматозоидов. Эти авторы 
предположили, что избыток жировой ткани нарушает 
соотношение тестостерона и  эстрогена, а  снижение 
выработки тестостерона, в  свою очередь, вызывает 
гомеостатическое разрушение инсулина и нарушение 
взаимодействия глобулина, связывающего половые 
гормоны, лептина и ингибина B [7]. Однако A. A. Mac-
Donald и  соавт. на  основании метаанализа данных 
6800 пациентов с ожирением пришли к заключению 
об отсутствии связи между ожирением и нарушением 
основных параметров эякулята [8].

Очевидно, противоречия при  оценке роли МС 
и ожирения в возникновении нарушений сперматоге-
неза могут объясняться наличием в анамнезе пациен-
тов травм, вирусных и бактериальных инфекций, вли-
янием их  терапии, а  также воздействием факторов 
окружающей среды, особенностей образа жизни, вред-
ных привычек, носительством трудновыявляемых мейо
тических мутаций. Ввиду этого особый интерес вызы-
вает возможность создания экспериментальной модели 
МС и  исследования его влияния на  сперматогенез 
в эксперименте на животных.

Интересно, что  R. M.  Vigueras-Villaseñor и  соавт. 
не обнаружили изменений тестикулярной ткани у крыс 
с ожирением, вызванным диетой с высоким содержа-
нием жиров, но  установили увеличение количества 
апоптотических сперматозоидов в просвете эпидиди-
миса [9]. M. D. Gómez-Elías и соавт. также не выявили 
изменений морфологии сперматозоидов и нарушений 
акросомной реакции у самцов мышей с эксперимен-
тально вызванным МС, однако обнаружили уменьше-

ние количества сперматозоидов [1]. По мнению этих 
авторов, нарушение фертильности у пациентов с ожи-
рением, выявляемое в  клинических исследованиях, 
может быть результатом совокупного влияния эколо-
гических и / или генетических факторов [1].

Вместе с тем известно, что уменьшение количест-
ва сперматозоидов может быть связано и с активной 
селекцией их  предшественников на  разных стадиях 
сперматогенеза, в том числе селекцией сперматоцитов 
с нарушениями архитектоники ядер и синапсиса го-
мологичных хромосом [10].

Особый интерес в условиях развития МС, несом-
ненно, представляет взаимодействие клеток сперма-
тогенного ряда с клетками Сертоли, с которыми они 
связаны на всем пути дифференцировки от спермато-
гониев до зрелых сперматид и продвижения от базаль-
ного компартмента стенки извитого канальца до апи-
кального. Клетки Сертоли играют ключевую роль 
в контроле сперматогенеза. Их функции заключаются 
в обеспечении структурной поддержки и питания раз-
вивающихся половых клеток, их  самообновления 
и дифференцировки, селекции и фагоцитоза и ауто-
фагии дегенерирующих половых клеток, высвобожде-
нии зрелых сперматид из  стенки канальца. Однако 
механизмы селекции сперматогенных клеток в усло-
виях развития МС, влияние МС на диплоидные клетки 
семенника (сперматогонии и сперматоциты) остаются 
неясными, так же как и особенности взаимодействия 
сперматоцитов с клетками Сертоли.

Известно, что как в клетках Сертоли, так и в га-
плоидных незрелых половых клетках аутофагия являет-
ся одним из  важнейших механизмов спермиогенеза 
и  может усиливаться в ответ на действие различных 
факторов. Поэтому в настоящем исследовании особое 
внимание было уделено выявлению признаков аутофа-
гии в диплоидных и гаплоидных клетках семенного ка-
нальца у животных с МС, в том числе после его терапии.

Целью настоящего исследования стало комплексное 
изучение особенностей разных этапов сперматогенеза 
у самцов крыс в условиях формирования МС и у сам-
цов крыс с экспериментальным МС, получавших суль-
фатные минеральные воды (МВ) и подвергнутых воз-
действию низкоинтенсивного электромагнитного 
излучения сверхвысокой частоты (ЭМИ СВЧ) в каче-
стве лечебно-профилактических средств.

Актуальность исследования мейоза у  животных 
с экспериментально смоделированным МС продикто-
вана тем, что  мейоз является хромосомной основой 
репродукции, а ошибки в прохождении его этапов мо-
гут приводить к аресту мейоза, формированию анеу-
плоидных половых клеток и / или бесплодию.

Материалы и методы
Работа выполнена на 12 нелинейных крысах-сам-

цах массой 180–200 г. Все животные были разделены 
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на 3 равные группы. В 1‑ю группу (контрольную) вклю-
чены интактные крысы, получавшие стандартный корм 
в обычном количестве; во 2‑ю группу – крысы, питание 
которых было высококалорийным, с высоким содер-
жанием насыщенных жиров и углеводов (с добавлением 
20 % маргарина к стандартному корму и 20 % раство-
ра фруктозы в качестве питья); в 3‑ю группу – кры-
сы, питание которых было аналогично питанию крыс 
2‑й группы, но при этом они получали питьевую суль-
фатную МВ и подвергались воздействию низкоинтен-
сивного ЭМИ СВЧ.

Животные содержались в стандартных условиях 
вивария при свободном доступе к раствору фруктозы 
и обогащенному жиром корму (2‑я и 3‑я группы), во-
допроводной воде и стандартному корму (1‑я группа).

Питьевую сульфатную МВ вводили крысам ежед-
невно внутрижелудочно 1 раз в день через иглу с оли-
вой на конце. Введение начинали на 12‑й день от на-
чала моделирования МС, курс состоял из 22 процедур.

Низкоинтенсивному ЭМИ СВЧ (курс из 12 проце-
дур) крыс подвергали после завершения курса МВ. 
Ежедневно воздействовали ЭМИ СВЧ на поясничную 
область в зоне проекции надпочечников с помощью 
аппарата «Акватон-2» (плотность потока мощности 
1 мкВт / см2, частота около 1000 МГц). Облучение про-
водили с расстояния 2–3 см от поверхности кожи.

Животных выводили из эксперимента путем дис-
локации шейных позвонков на следующий день после 
окончания курса процедур. Продолжительность экс-
перимента составляла 60 дней.

Эксперимент выполнен в соответствии с правила-
ми проведения работ с использованием эксперимен-
тальных животных (приложение к приказу Минздрава 
СССР от 12.08.1977 № 755) и требованиями Европей-
ской конвенции по защите экспериментальных живот-
ных (Страсбург, 1986).

В первую очередь было проведено гистологическое 
исследование ткани семенников как подопытных, так 
и контрольных самцов крыс. Исследование включало 
иммуно-цитохимический анализ тотальных препаратов 
синаптонемных комплексов (СК) в  распластанных 
ядрах сперматоцитов I порядка. СК – специфическая 
только для профазы I мейоза структура ядра сперма-
тоцита, которая формируется между 2 синаптирующи-
ми гомологичными хромосомами. СК формируется 
между гомологами вдоль всего мейотического бива-
лента и служит каркасом для прохождения ключевых 
событий профазы I мейоза – формирования двуните-
вых разрывов ДНК (double strand breaks), их репарации, 
синапсиса, кроссинговера. Структура СК является 
признанным индикатором нарушений мейоза у живот-
ных и человека [11, 12]. Кроме того, проведено имму-
ноцитохимическое и  электронно-микроскопическое 
исследование клеток Сертоли и гаплоидных клеток 
сперматогенного ряда с особым вниманием к процес-

сам фагоцитоза и аутофагии в них у животных с МС, 
в том числе подвергнутых терапии с использованием 
МВ и низкоинтенсивного ЭМИ СВЧ. Такая терапия 
способна оказывать общезащитное, антиоксидантное 
и цитопротекторное действие [13–16]. Предполагалось, 
что сочетанное действие этих факторов может оказать 
адаптогенное влияние на  процессы сперматогенеза 
в условиях развития МС. Воздействие ЭМИ СВЧ рас-
сматривается как профилактическое средство при дей-
ствии ряда патогенных факторов на организм челове-
ка и животных [16].

Светооптическое исследование. Семенники фикси-
ровали в жидкости Буэна, заключали в парафин, срезы 
окрашивали гематоксилином Эрлиха с докраской эо-
зином. Для оценки состояния сперматогенеза подсчи-
тывали 100 извитых семенных канальцев (ИСК) с раз-
личным количеством генераций половых клеток (от 4 
до 0). Индекс сперматогенеза оценивали по определе-
нию доли (в  %) ИСК с различным числом генераций 
половых клеток [17]. Для  статистической обработки 
данных использовали параметрический t-критерий 
Стьюдента.

Электронно-микроскопическое исследование клеток 
семенных канальцев. Кусочки ткани семенника фик
сировали в 2,5 % растворе глутарового альдегида на 0,1 М 
какодилатном буфере (рН 7,2), постфиксировали 
в 1 % осмиевой кислоте и заливали в эпон. Ультратонкие 
срезы получали на ультрамикротоме Ultracut III (Reichert, 
Германия) с помощью алмазного ножа (Diatome, Швей-
цария), контрастировали цитратом свинца и изучали 
в электронном микроскопе JEM 1400 (JEOL, Япония).

Проводили иммуноцитохимическое исследование 
препаратов распластанных ядер первичных спермато-
цитов и препаратов давленых клеток семенных каналь-
цев. Препараты распластанных ядер получали по ме-
тоду J. Navarro и соавт. [18] в собственной модификации 
[19]. Препараты давленых клеток семенных канальцев 
получали по методу J. Page и соавт. [20].

В работе использованы следующие первичные ан-
титела: мышиные IgG к белку латеральных элементов 
СК SCP3 (Abcam, ab97672) (в разведении 1 : 100) или кро
личьи IgG к белку SCP3 (Abcam, ab15903) (в разведении 
1 : 250); мышиные IgG к маркеру участков хроматина 
с незавершенной репарацией двунитевых разрывов ДНК 
и  незавершенным синапсисом хромосом  – гистону 
γH2AX (Abcam, ab26350); куриные антитела к вимен-
тину (ThermoFisher, PA1-10003) (в разведении 1 : 1000); 
кроличьи IgG к  белку LC3B  – маркеру аутофагосом 
(Abcam, аb48394) (в разведении 1 : 250).

В качестве вторичных антител использовали: бычьи 
IgG против IgG кролика, конъюгированные с FITС; 
козьи антитела к IgG мыши, конъюгированные с Al-
exaFluor 555 или с FITC; куриные антитела к IgG кро-
лика, конъюгированные с AlexaFluor 594; козьи анти-
тела к IgG курицы, конъюгированные с AlexaFluor 488.
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Иммуноокрашивание препаратов проводили по ме-
тоду P. B. Moens, W. C. Earnshaw [21]. Препараты инку-
бировали с первичными антителами при +4° С в течение 
ночи; промывали в 3 сменах натрий-фосфатного буфе-
ра. Далее наносили вторичные антитела и инкубирова-
ли препараты в течение 2–3 ч при +37° С. Препараты 
промывали в натрий-фосфатном буфере и заключали 
в среду Vectashield (Vector Laboratories, США), содержа-
щую флюоресцирующий голубой краситель DAPI, из-
бирательно окрашивающий ДНК. На иммуноокрашен-
ных препаратах каждую клетку фотографировали, 
записывали нониус. В некоторых случаях проводили 
2‑й и 3‑й раунды иммуноокрашивания.

Препараты анализировали с помощью универсаль-
ного флюоресцентного микроскопа Axio Imager D1 
(Carl Zeiss, Германия), соответствующего стандарту 
IC2S-оптики, оборудованного объективами Plan-Neo
fluar (40× и 100×), ртутной лампой НВО, черно-белой 
CCD-камерой накопления сигнала AxioCam HRm / Rev. 2 
(Carl Zeiss, Германия), набором комбинированных 
фильтров для флюорохромов, имеющего выход на ком-
пьютер (Fujitsu-Siemens Technology Solutions, Герма-
ния). Документирование фотоизображений выполняли 
с помощью программы Axiovision Rel. 4.6. Изображения 
обрабатывали в программе Adobe Photoshop CS6 (Adobe 
Systems, США).

Результаты
1. Светооптическое исследование. Высококалорий-

ная диета не привела к увеличению массы тела крыс, 
однако наблюдалась тенденция к увеличению массы 
семенников (табл. 1).

При  морфометрическом исследовании процесса 
сперматогенеза животных 2‑й группы, содержащихся 
на высококалорийной диете, было установлено, что ко-
личество ИСК с 4 генерациями клеток уменьшилось 
на 14,6 % (р = 0,05), при этом количество ИСК с 3 ге-
нерациями по сравнению с контролем, наоборот, уве-
личилось (табл. 2). Следовательно, происходило нару-
шение баланса между ИСК с 4 и 3 генерациями, что 

может указывать на замедление (нарушение) процессов 
спермиогенеза. При этом следует отметить, что ИСК 
с 2 и 1 генерацией клеток, т. е. с меньшим содержани-
ем клеток, не наблюдалось. Выявленные сдвиги при-
вели к отчетливому снижению индекса сперматогенеза. 
При терапии МВ + ЭМИ СВЧ число ИСК с 4 генера-
циями и индекс сперматогенеза у животных 3‑й груп-
пы были близки к  показателям контроля (табл. 2). 
Вместе с тем статистически значимых сдвигов по срав-
нению с показателями крыс 2‑й группы не обнаруже-
но, по‑видимому, в связи с большим разбросом полу-
ченных данных. Кроме того, в этой группе отмечено 
повышенное число слущенных клеток в просвете ка-
нальцев, что может свидетельствовать о слабой их сце-
пленности между собой.

2.1. Иммуноцитохимическое исследование распла-
станных ядер первичных сперматоцитов крыс 1‑й группы 
(контрольной). Исследование распластанных ядер пер-
вичных сперматоцитов животных 1‑й группы выявило 
типичную динамику формирования СК от стадии леп-
тотены до стадии ранней пахитены. На стадии лепто-
тены в  ядрах сперматоцитов формировались осевые 
элементы мейотических хромосом, которые хорошо 
видны при окрашивании антителами к белку SCP3 – 
основному белку осевых элементов хромосом и лате-
ральных элементов СК.

Динамику репарации запрограммированных раз-
рывов ДНК при движении клеток от стадии лептотены 
к стадии диплотены отражает результат окрашивания 
антителами к фосфорилированному гистону γH2AX – 
маркеру участков хроматина, содержащих двунитевые 
разрывы ДНК. На стадии лептотены антитела к гисто-
ну γH2AX окрашивают весь хроматин, при продвиже-
нии к стадии зиготены происходит синапсис гомоло-
гичных хромосом, сопровождающийся репарацией 
двунитевых разрывов ДНК и  формированием СК. 
В местах завершения синапсиса и, следовательно, за-
вершения репарации двунитевых разрывов ДНК гистон 
γH2AX отсутствует. На стадии пахитены, когда синап-
сис аутосом полностью завершен, гистон γH2AX виден 
только на  асинаптированных осевых элементах хро-
мосом полового (XY) бивалента (рис. 1а). На стадии 
диплотены аутосомы десинаптируют, половой бивалент 
смещается на периферию распластанного ядра, фор-
мируя типичное половое тельце (рис. 1б). Однако в 16 % 
ядер сперматоцитов выявлена ассоциация полового 
бивалента с аутосомами. В единичных ядрах обнару-
жены мелкие включения. 

2.2. Иммуноцитохимическое исследование препара-
тов давленых клеток семенных канальцев крыс 1‑й груп-
пы (контрольной). Основной задачей такого исследо-
вания был анализ активности процессов фагоцитоза 
и аутофагии в клетках Сертоли в норме и в условиях 
эксперимента. У самцов 1‑й группы не выявлено при-
знаков дегенерации сперматоцитов и  их  остатков 

Таблица 1. Масса тела и семенников крыс с метаболическим син-
дромом, в том числе при применении терапии минеральными водами 
и низкоинтенсивным электромагнитным излучением сверхвысокой 
частоты

Table 1. Body weight and testes weight in rats with experimentally induced 
metabolic syndrome, during balneotherapy and exposure to low-intensity 
ultrahigh frequency electromagnetic radiation

Группа 
Group

Масса тела, г 
Body weight, g

Масса семенников 
на 100 г массы тела, мг 

Testes weight per 100 g of body weight, mg

1 343,2 ± 12,7 1011,2 ± 55,3

2 343,1 ± 31,1 1046,7 ± 80,9

3 330,1 ± 13,5 964,5 ± 40,1
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Таблица 2. Результаты светооптического исследования срезов семенных канальцев крыс с метаболическим синдромом, в том числе при приме-
нении терапии минеральными водами и низкоинтенсивным электромагнитным излучением сверхвысокой частоты

Table 2. Results of a light-optical study of seminal tubules sections in rats with experimentally induced metabolic syndrome, during balneotherapy and 
exposure to low-intensity ultrahigh frequency electromagnetic radiation

Группа 
Group

Количество извитых семенных канальцев,  % 
The number of convoluted seminiferous tubules,  %

Число слущи-
ваний 

Squamous cells 
number

Индекс сперма-
тогенеза 

Spermatogenesis 
index

Среднее количество клеток 
Сертоли на 1 извитый каналец 

Average number of Sertoli cells  
per 1 convoluted tubule

c 4 генерациями 
with 4 generations

c 3 генерациями 
with 3 generations

1 68,70 ± 3,19 31,30 ± 3,19 5,80 ± 3,50 3,69 ± 0,03 6,43 ± 0,21

2 58,70 ± 2,10* 41,30 ± 2,10* 2,30 ± 0,42 3,59 ± 0,02* 7,30 ± 0,38

3 71,00 ± 5,04 29,00 ± 5,04 12,70 ± 7,10 3,71 ± 0,05 8,67 ± 0,71**

*р <0,05; **р <0,01 по сравнению с контролем. 
*p <0.05; **p <0.01 compared to the control.

Рис. 1. Иммуноцитохимическое исследование распластанных ядер первичных сперматоцитов (СПI) (а, б) и давленых клеток семенных канальцев 
(в, г) крыс 1‑й группы (контрольной): а  – пахитена. Аутосомы полностью синаптированы и формируют 20 синаптонемных комплексов 
(СК-бивалентов). Половые хромосомы (Х и Y) соединены конец в конец. Хроматин Х- и Y-хромосом инактивирован; б – диплотена. Асинапсис 
латеральных элементов СК. Половой бивалент (XY) формирует типичное половое тельце и занимает периферическое положение в ядре. Препа-
раты окрашены антителами к основному белку осевых элементов хромосом и СК SCP3 (зеленый) и фосфорилированному гистону γH2AX (красный); 
в, г – сперматоциты I порядка (СПI), клетки Сертоли (КС), половой бивалент (XY), вытянутые сперматиды (ВСП). . Препараты окрашены 
антителами к виментину – белку промежуточных филаментов (красный), белку SCP3 (зеленый). Сигналы SCP3 не выявлены в клетках Серто-
ли. Хроматин окрашен DAPI (синий). Масштабный отрезок 1 мкм

Fig. 1. Immunocytochemical study of spreading nuclei of primary spermatocytes (СПI) (а, б) and squash seminiferous tubule cells (в, г) of control animals (1st group): 
а – pachytene. Autosomes are completely synapsed and form 20 synaptonemal complexes bivalents. The sex chromosomes (X and Y) are connected end-to-end. 
Chromatin of XY chromosomes is inactivated; б – diplotene. Asynapsis of the lateral elements of the synaptonemal complexes. The sexual bivalent forms a typical 
genital sex body and occupies a peripheral position in the nucleus. The preparations were stained with antibodies to the basic protein of the axial elements 
of chromosomes and synaptonemal complexes SCP3 (green) and phosphorylated histone γH2AX (red); в, г – primary spermatocytes (СПI), Sertoli cells (КС); 
sex bivalent (XY), elongated spermatids (ВСП). The preparations were stained with antibodies to vimentin, a protein of intermediate filaments (red) in the cytoplasm 
of Sertoli cells. Synaptonemal complexes in the nuclei of spermatocytes are stained with antibodies to the SCP3 protein (green). SCP3 signals were not detected 
in Sertoli cells. Chromatin is stained with DAPI dye (blue). Bar 1 µm
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в фагосомах в клетках Сертоли. Не выявлено признаков 
аутофагии ни в клетках Сертоли, ни в сперматоцитах 
(рис. 1в, г).

2.3. Электронно-микроскопическое исследование 
клеток семенных канальцев крыс 1‑й группы (контроль-
ной). Ультраструктура клеток семенных канальцев крыс 
1‑й группы имеет типичную морфологию. Клетки Сер-
толи лежат на базальной мембране, уплощенные ядра 
содержат диффузный хроматин, ядрышко с типичной 
морфологией, состоящее из  фибриллярного центра, 
компактного гранулярного компонента и ретикуляр-
ного компонента. В цитоплазме выявляются митохон-
дрии, лизосомы, вакуоли, единичные аутофагосомы. 
Выявляются специализированные контакты между 
клетками Сертоли, являющиеся компонентом гемато-
тестикулярного барьера (рис. 2). Незрелые половые 
клетки (сперматогонии, сперматоциты) имеют обыч-
ную ультраструктуру [22].

3.1. Иммуноцитохимическое исследование распла-
станных ядер первичных сперматоцитов крыс 2‑й группы. 
У  животных этой группы не  выявлено отклонений 
в формировании осевых элементов хромосом на ста-
диях лептотены и зиготены. Однако на стадии пахитены 
обнаружены значительные нарушения в архитектонике 
ядер. В ядрах сперматоцитов выявлены множественные 
включения различной формы (рис. 3а–в). Причем в од-
них ядрах преобладали крупные включения округлой 
(или каплевидной) формы (рис. 3а, б), в других – вытя-
нутые структуры, расположенные вдоль СК (рис. 3б). 
Встречались и единичные мелкие кольцеобразные 
включения (рис. 3в). Все перечисленные включения 
интенсивно связывались с антителами к основному бел-
ку СК SCP3, что осложняло идентификацию половых 
(ХY) бивалентов и выявление их связи с аутосомами 
(рис. 3б). Но в среднем в 40 % ядер сперматоцитов такие 
ассоциации были выявлены (рис. 3а, в).

3.2. Иммуноцитохимическое исследование препара-
тов давленых клеток семенных канальцев крыс 2‑й груп-
пы выявило фрагменты дегенерирующих ядер сперма-
тоцитов I порядка (рис. 3д), причем часть из них видна 
в фагосомах клеток Сертоли, где они обнаруживаются 
при иммуноокрашивании антителами к белку SCP3 
(рис. 3ж). В цитоплазме клеток Сертоли обнаружива-
ется множество аутофагосом, маркером которых явля-
ется белок LC3B (рис. 3е, ж). Следует отметить, что 
аутофагосомы выявляются как  сперматоцитах, так 
и в сперматидах (рис. 3з). У самцов 1-й группы такие 
структуры не выявлялись.

3.3. Электронно-микроскопическое исследование 
клеток семенных канальцев крыс 2‑й группы. Данные 
ультраструктурного исследования подтверждают ре-
зультаты иммуноцитохимического. В цитоплазме кле-
ток Сертоли семенников крыс с МС обнаруживаются 
многочисленные фаголизосомы, содержащие клеточ-
ный детрит (рис. 4а). Так как при иммуноокрашивании 

в фаголизосомах выявляются фрагменты СК, это, ве-
роятно, фагоцитированные сперматоциты. В структу-
ре базальной мембраны, гематотестикулярного барье-
ра и  митохондрий не  обнаружено отклонений 
по  сравнению с  результатами исследования клеток 
животных 1‑й группы. В цитоплазме клеток Сертоли 
выявлено большое количество липидных включений 
и лизосом. Аутофагосомы обнаружены в цитоплазме 
клеток Сертоли и сперматоцитов и имеют характерную 
морфологию  – фрагмент цитоплазмы, окруженный 
двойной мембраной (рис. 4б). В  цитоплазме клеток 
Сертоли выявлены также фагофоры – двумембранные 
незамкнутые образования, предшественники аутофа-
госом.

4.1. Иммуноцитохимическое исследование распла-
станных ядер первичных сперматоцитов крыс 3‑й группы 
выявило множественные нарушения в структуре СК 
почти во всех пахитенных ядрах.  Но они, как правило, 
они были мельче, чем в сперматоцитах животных 
2-й группы. Причем в одних ядрах преобладали мно-
гогранные или палочковидные включения (рис. 5а), 
в других – мелкие кольцеобразные включения (рис. 5б). 
Встречались и включения, имеющие сетчатое строение. 
Независимо от формы все они интенсивно окрашива-
лись антителами к белку SCP3. Также следует отметить 
наличие в ядрах фрагментов СК и ассоциаций ХY-би-
валента с аутосомами (рис. 5а, б).

4.2. Иммуноцитохимическое исследование клеток 
семенных канальцев крыс 3‑й группы. У животных 
3-й группы обнаружена значительная активация ауто-
фагии как в диплоидных клетках – сперматоцитах (рис. 5е) 

Рис. 2. Ультраструктура клеток семенного канальца крысы 1‑й груп-
пы. Клетка Сертоли лежит на  базальной мембране (БМ), ядро (Я) 
содержит ядрышко (ЯД), в цитоплазме – многочисленные митохондрии 
(М), лизосомы с электронно-плотным содержимым (ЛЗ) и вакуоли (В). 
ГТБ – специализированные контакты гематотестикулярного барьера. 
Масштабный отрезок 10 нм

Fig. 2. The ultrastructure of the seminiferous tubule cells of the control rat  
(1st group). The Sertoli cell lies on the basement membrane (БМ), the nucleus 
(Я) contains the nucleolus (ЯД), in the cytoplasm there are numerous 
mitochondria (M), lysosomes with electron-dense contents (ЛЗ) and vacuoles (B). 
ГТБ – specialized contacts of the blood-testicular barrier. Ваr 10 ηm
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и клетках Сертоли (5г), так и в гаплоидных – округлых 
и вытянутых сперматидах (рис. 5ж, з) по сравнению 
с активностью аутофагии у животных 2-й группы. Плот-
ность фокусов белка LC3B в клетках всех типов была 
гораздо выше, чем у животных 2-й группы (рис. 5г, е–з).

4.3. Электронно-микроскопическое исследование 
клеток семенных канальцев крыс 3‑й группы. Клетки Сер-
толи и первичные сперматоциты у животных 3‑й груп-

пы, как и соответствующие клетки животных 2‑й группы, 
содержат большое количество фаголизосом, липидных 
капель и  лизосом (рис. 5а, в). В  цитоплазме клеток 
Сертоли и  сперматоцитов выявлены аутофагосомы, 
фагофоры (рис. 5б). Базальная мембрана и гематоте-
стикулярный барьер имеют типичное строение, не от-
личающееся от такового у интактных животных. Об-
ращает на себя внимание повреждение митохондрий: 

Рис. 3. Иммуноморфологическое исследование клеток семенных канальцев крысы, содержавшейся на высококалорийной диете (2‑й группы): 
а–в – распластанные ядра первичных сперматоцитов крыс; а, б – в ядрах сперматоцитов, распластанных на стадии пахитены, видны множе-
ственные атипичные включения, окрашивающиеся антителами к белку синаптонемных комплексов (СК) SCP3 (желтые звездочки), фрагменты 
СК; в – кольцеобразная структура в ядре сперматоцита (белая звездочка). На рис. «а» и «в» половые (ХY) биваленты ассоциируют с аутосома-
ми; г–з – препараты клеток семенных канальцев крыс, окрашенные антителами к белкам SCP3 (зеленый) и белку LCP3 (голубой). Хроматин 
окрашен DAPI (синий); г – ядра клеток Сертоли (ЯКС) окрашены DAPI; д – фрагменты CК (ФСК), окрашенные антителами к белку SCP3 (зе-
леный); е – при окрашивании антителами к белку LC3B (голубой) выявлено множество аутофагосом в клетках Сертоли; ж – совмещение рис. 
«д» и «е»; з – аутофагосомы в цитоплазме удлиненных сперматид (оранжевые стрелки). Масштабный отрезок 1 мкм

Fig. 3. Immunomorphological study of seminiferous tubule cells of rats kept on a high-calorie diet (2 nd group): a–в – spread nuclei of primary rat spermatocytes; 
a, б – in the nuclei of spermatocytes spread out at the pachytene stage, multiple atypical inclusions are visible, immunostaining with antibodies to the CK protein SCP3 
(yellow asterisks), fragments of CK; в – an annular structure in the nucleus of a spermatocyte (white asterisk). In fig. “а” and “б”, sex (XY) bivalents are associated 
with autosomes; г–з – preparations of cells of seminiferous tubules of rats. The preparations are stained with antibodies to SCP3 (green) and LCP3 (blue) proteins. 
Chromatin is stained with DAPI (blue); г – Sertoli cell nuclei (ЯКС) were stained with DAPI dye; д – fragments of synaptonemal complexes (ФСК), stained with 
antibodies to the SCP3 protein (green); е – immunostaining of the preparation with antibodies to the LC3B protein (blue) reveals many autophagosomes in Sertoli 
cells; ж – combination and images of fig. “д” and “е”; з – autophagosomes in the cytoplasm of elongated spermatids (orange arrows). Bar 1 µm
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Рис. 4. Ультраструктура клеток семенных канальцев крысы, содержавшейся на высококалорийной диете (2‑й группы): а – в цитоплазме клет-
ки Сертоли видно уплощенное ядро (Я), лежащее вблизи базальной мембраны (БМ), липидные капли (Л) и гигантские фаголизосомы (ФЛ). Ми-
тохондрии (М) лежат свободно в цитоплазме, часть митохондрий плотно примыкает к липидным каплям (МК). Аутофагосомы (АФ), представ-
ляющие собой фрагмент цитоплазмы, окруженный двойной мембраной, обнаружены в клетке Сертоли и в сперматоците (СП); б – фрагмент 
рис. «а» при большем увеличении. ГТБ – элемент гематотестикулярного барьера; ЛЗ – лизосомы. Масштабный отрезок 10 нм

Fig. 4. Ultrastructure of cells of seminiferous tubules of rats kept on a high-calorie diet (2 nd group): а – in the cytoplasm of the Sertoli cell, a flattened nucleus (Я) is 
visible, lying near the basement membrane (БМ); lipid droplets (Л), and giant phagolysosomes (ФЛ). Mitochondria (M) lie freely in the cytoplasm; some mitochondria 
are tightly adjacent to lipid droplets (MK). Autophagosomes (АФ), which are a fragment of the cytoplasm surrounded by a double membrane, are found in the Sertoli 
cell and in the spermatocyte (СП); б – fragment of fig. “a” at higher magnification. ГТБ – an element of the blood-testicular barrier; ЛЗ – lysosomes. Bar 10 ηm

Рис. 5. Иммуноцитохимическое исследование распластанных ядер первичных сперматоцитов (а, б) и давленых клеток семенных канальцев (в–з) 
крыс, содержавшихся на высококалорийной диете, получавших минеральную воду и подвергавшихся воздействию электромагнитного излучения 
сверхвысокой частоты (3‑я группа): а – пахитена. Атипичные структуры в ядре сперматоцита (желтые звездочки) и множественные фраг-
менты синаптонемных комплексов (СК), окрашенные антителами к  белку SCP3 (зеленый);  б  – пахитена. Множественные кольцеобразные 
структуры (белые звездочки), окрашенные антителами к белку SCP3 (зеленый). ХY – половой СК-бивалент; в – в цитоплазме клеток Сертоли 
(КС) среди филаментов, окрашенных антителами к виментину (красный) видны фрагменты СК (зеленые стрелки), окрашенные антителами 
к белку SСP3 (зеленый). ЯКС – ядро клетки Сертоли; г – та же клетка, что и на рис. «в». Множество аутофагосом в цитоплазме клеток 
Сертоли, окрашенных антителами к белку LC3B; д – ядро давленого первичного сперматоцита (СПI), в котором  видны остатки СК; е – та же 
клетка, что на рис. «д». Высокая плотность аутофагосом, маркированных антителами к белку к белку LC3B, в цитоплазме сперматоцита; 
ж – множество аутофагосом, окрашенных антителами к LC3B, в округлой сперматиде; з – аутофагосомы в цитоплазме удлиненной сперма-
тиды. Хроматин окрашен DAPI (синий). Масштабный отрезок 1 мкм 

Fig. 5. Immunocytochemical study of spreading nuclei of primary spermatocytes (a, б) and cells of squashed preparations of testicular tubules (в–з) obtained from 
rats kept on a high-calorie diet and receiving balneotherapy and exposure to low-intensity ultrahigh frequency electromagnetic radiation (3 rd group): a – pachytene. 
Atypical structures in the nucleus of a spermatocyte (yellow asterisks) and multiple synaptonemal complexes (CK) fragments stained with antibodies to SCP3 
(green); б – pachytene. Multiple ring-shaped structures (white asterisks), stained with antibodies to SCP3 protein (green). XY – sex SC bivalent; в – in the 
cytoplasm of Sertoli cells (КС), among the filaments stained with antibodies to vimentin (red), fragments of SC (green arrows) are visible, stained with antibodies 
to the SCP3 protein (green); г – the same cell as in fig.“в”. Many autophagomas are seen in the cytoplasm of Sertoli cells, stained with antibodies to the LC3B 
protein; ЯКС – the nucleus оf Sertoli cell; д – the nucleus of the squashed spermatocyte (СПI), in the nucleus of which the remains of SC are visible; е – the same 
cell as in fig. “д”. High density of autophagosomes, marked with antibodies to the protein to the LC3B protein, in the cytoplasm of the spermatocyte; ж – multiple 
autophagosomes (LC3B) in a rounded spermatid. Autophagosomes in the cytoplasm of an elongated spermatid. Chromatin is stained with DAPI (blue). Bar 1 ηm
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Рис. 6. Электронная микроскопия клеток семенных канальцев крыс, содержавшихся на высококалорийной диете, получавших минеральную воду 
и подвергавшихся воздействию электромагнитного излучения сверхвысокой частоты (3‑я группа): а – в клетке Сертоли выявлены фаголизосо-
мы (ФЛ), содержащие лизированные клетки. Аутофагосома (АФ) видна в сперматоците (СП). Я – ядро клетки Сертоли; М – митохондрии 
с электронно-прозрачным матриксом. Масштабный отрезок 10 нм; б – фрагмент цитоплазмы клетки Сертоли. Масштабный отрезок 2 нм; 
В  фаголизосоме выявлен конгломерат митохондрий (МК). Двумембранный серповидный фагофор – предшественник аутофагосомы  – виден 
в цитоплазме клетки Сертоли; в – фрагмент цитоплазмы сперматоцита. В цитоплазме видны лизосомы (Л) и митохондрии, структура кото-
рых аналогична структуре митохондрий в клетке Сертоли. ГТБ – специализированные контакты гематотестикулярного барьера. Масштабный 
отрезок 2 нм; г – фрагмент цитоплазмы клетки Сертоли с митосомой (АМ) – аутофагосомой, окруженной двойной мембраной и содержащей 
поврежденную митохондрию. Масштабный отрезок 2 нм

Fig. 6. Electron microscopy of seminiferous tubule cells of rats kept on a high-calorie diet and receiving balneotherapy and exposure to low-intensity ultrahigh frequency 
electromagnetic radiation (3 rd group): a – phagolysosomes (ФЛ) containing lysed cells were found in the Sertoli cell. Autophagosome (AФ) is visible in the spermatocyte 
(СП). Я – the nucleus of the Sertoli cell; M – mitochondria with an electron-transparent matrix. Bar 10 ηm; б – fragment of the Sertoli cell cytoplasm of the A 
conglomerate of mitochondria (МК) is detected in phagolysosomes. The two-membrane sickle-shaped phagophore, the precursor of the autophagosome, is visible in 
the cytoplasm of the Sertoli cell. Bar 2 ηm; в – fragment of the cytoplasm of the spermatocyte. In the cytoplasm, lysosomes (Л) and mitochondria are visible, the structure 
of which is similar to the structure of mitochondria in the Sertoli cell. ГТБ – specialized contacts of the blood-testicular barrier. Bar 2 ηm; г – a fragment of the cytoplasm 
of the Sertoli cell with mitosome (AM) – an autophagosome surrounded by a double membrane and containing damaged mitochondria. Bar 2 ηm

они имеют округлую форму, электронно-прозрачный 
матрикс и лизированные кристы (рис. 5б). Поврежден-
ные митохондрии обнаружены как в  фаголизосомах 
(рис. 5б), так и в аутофагосомах (митосомах) (рис. 5г).

Обсуждение
При электронно-микроскопическом и иммуноци-

тохимическом исследовании клеток семенных канальцев 
половозрелых крыс с экспериментально cмоделирован
ным МС выявлена активация процессов фагоцитоза, 
митофагии и  аутофагии в  клетках Сертоли, а  также 
процесса аутофагии в первичных сперматоцитах, окру-
глых и  вытянутых сперматидах. После терапии МВ 
и ЭМИ СВЧ животных в условиях развития МС на-
блюдается еще большая активация этих процессов.

Аутофагия  – это путь выживания клеток путем 
очистки от  клеточных компонентов, поврежденных 
окислительным стрессом, перегрузки липидами. Ау-
тофагия характеризуется образованием изолированных 
мембранами структур, которые охватывают область 
аутофагосом. Аутофагосомы сливаются с лизосомами, 
формируя фаголизосомы, содержимое которых пере-
варивается лизосомальными ферментами [23]. Ауто-

фагическая элиминация поврежденных митохондрий 
(митофагия) является механизмом выживания при воз-
действии на клетки различных повреждающих агентов 
[24]. Поскольку клетки Сертоли играют центральную 
роль в выживании половых клеток, их гибель может 
привести к заметной утрате половых клеток и беспло-
дию [25]. Эффективность реакций аутофагии и мито-
фагии помогает выживанию клеток Сертоли в условиях 
действия повреждающих факторов [26], обусловливая 
их устойчивость.

В настоящем исследовании выявлены значитель-
ные изменения митохондрий после действия ЭМИ 
СВЧ, которые выражались в просветлении матрикса 
и изменении формы митохондрий и разрушении крист. 
Возможно, этим объясняется активация аутофагии 
и  митофагии после терапии. В то  же время, как по
казано нами при  изучении репаративных процессов 
в печени крыс с МС, при действии МВ и ЭМИ СВЧ 
в  митохондриях гепатоцитов наблюдали, напротив, 
уплотнение матрикса и, следовательно, возрастание их 
биоэнергетического потенциала [27]. По-видимому, 
требуются различные режимы применения ЭМИ СВЧ 
для гепатоцитов и более чувствительной тестикулярной 
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ткани, что следует учитывать, разрабатывая методики 
физиотерапии.

Доказательства того, что именно первичные спер-
матоциты подвергаются деградации, а их фрагменты 
фагоцитируются клетками Сертоли, получены нами 
при иммуноокрашивании препаратов давленых клеток 
семенных канальцев. В таких препаратах в цитоплазме 
клеток Сертоли среди цитоплазматических филамен-
тов, окрашенных антителами к виментину, отчетливо 
видны фагосомы, содержимое которых окрашивается 
антителами к белку SCP3 – основному белку осевых 
элементов мейотических хромосом и латеральных эле-
ментов сформированных СК. Дегенерация части пер-
вичных сперматоцитов на стадии пахитены хорошо 
объясняется тем, что в 39 % распластанных ядер пер-
вичных сперматоцитов выявляется ассоциация поло-
вых бивалентов с аутосомами и нарушение формиро-
вания структуры полового тельца. Известно, что это 
нарушение является маркером пахитенного ареста 
сперматоцитов. В результате ареста на стадии пахите-
ны их дифференцировка прекращается и они вступают 
в апоптоз [28, 29]. Большое количество фаголизосом, 
содержащих клеточный детрит, скорее всего апопто-
тических клеток, подтверждает результаты иммунохи-
мического окрашивания.

Достаточно критичным для продолжения диффе-
ренцировки сперматоцитов считается и  нарушение 
архитектоники пахитенных ядер. Следует подчеркнуть, 
что в ядрах сперматоцитов наблюдалось формирование 
крупных включений разнообразной формы, в том чи-
сле кольцевых структур. Такие структуры окрашива-
лись антителами к белку SCP3. У самцов 1‑й (конт
рольной) группы такие структуры не  выявлялись. 
Ассоциации полового бивалента с аутосомами встре-
чались в 16 % пахитенных ядер. У крыс с МС ассоци-
ация аутосом с ХY-бивалентами обнаружена чаще – 
в 40–50 % ядер. У самцов с МС после терапии МВ + 
ЭМИ СВЧ крупные включения имели вид неправиль-
ных многоугольников, а количество кольцеобразных 
структур в ядрах сперматоцитов значительно возросло. 
Природа этих нарушений остается неясной. Следует 
подчеркнуть, что в ядрах клеток животных 3‑й группы 
встречались фрагменты СК, что  может приводить 
к формированию неполноценных половых клеток.

При этом у животных всех групп в ядрах сперма-
тогониев и ранних сперматоцитов на стадиях лептотены-
зиготены никаких нарушений обнаружить не удалось. 

Иными словами, обновление пула сперматогенных 
клеток поддерживается у животных всех групп. Более 
того, по данным светомикроскопического исследова-
ния, количество ИСК у самцов 2‑й и 3‑й групп сохра-
нялось на высоком уровне, а у самцов 3‑й группы было 
больше, чем у животных 2‑й группы и даже 1‑й группы.

Естественно, возникает вопрос о механизмах, обес-
печивающих парадоксально высокую сохранность 
сперматогенеза у животных с наиболее выраженными 
на стадии пахитены профазы I мейоза нарушениями. 
На основании полученных результатов мы вынуждены 
ограничиться предположением о том, что сохранение 
высокого индекса сперматогенеза может быть связано 
с высокой активностью аутофагии как в клетках Сер-
толи, так и в диплоидных и гаплоидных клетках спер-
матогенного ряда. Причем признаки аутофагии были 
наиболее ярко выражены в клетках Сертоли, сперма-
тоцитах и сперматидах именно у животных 3‑й группы. 
В научной литературе имеются данные о высокой ток-
сичности насыщенных жирных кислот для клеток Сер-
толи и активации в них программы апоптоза при экспе-
риментально вызванном ожирении [30]. Аутофагия – это 
процесс переработки собственных компонентов клетки, 
поврежденных органелл, долгоживущих белков в ауто-
фагосомах. Причем аутофагия может запускаться как 
компенсаторный механизм, поставляющий питание 
клетке из эндогенных источников, так и как механизм 
самоликвидации или выживания клетки в стрессовых 
условиях. В нормальной клетке с помощью аутофагии 
осуществляется обновление органелл.

Активация аутофагии в клетках Сертоли и спермато-
цитах в ответ на действие самых разных повреждающих 
факторов описано на экспериментальных моделях [31].

Заключение
Активация аутофагии может быть важной частью 

обеспечения жизнеспособности клеток Сертоли и под-
держки жизнеспособности половых клеток в стрессо-
вых ситуациях, в том числе и при МС. По-видимому, 
аутофагия является адаптивным механизмом, обеспе-
чивающим удаление остатков апоптических сперма-
тогенных клеток, подвергшихся селекции в результате 
развития МС. Возможно, именно активация апоптоза 
и аутофагии, выявленная нами, объясняет данные дру-
гих авторов, сообщивших о снижении количества спер-
матозоидов в эпидидимисах крыс и мышей при моде-
лировании МС [1, 9].
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