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с большей давностью инфекции (продолжительность 
третьей стадии свыше 5 лет) – лишь 5%. 

Также уменьшилось количество больных, кото-
рые указывали в числе поводов для обследования на 
ВИЧ внутривенное введение наркотических препара-
тов чаще всего не одноразовым инструментарием или 
использование общей посуды. Если среди больных 
ВИЧ-инфекцией с длительностью третьей стадии бо-
лезни свыше 5 лет таких респондентов было 15,5%, 
то среди больных со «стажем» третьей стадии ВИЧ 
менее 5 лет – только3%.

Если во всех случаях диагностика третьей стадии 
ВИЧ-инфекции давностью менее 5 лет произошла 
при обычных амбулаторных условиях, то среди боль-
ных с продолжительностью третьей стадии ВИЧ-
инфекции свыше 5 лет в 8,7% случаев заболевание 
было обнаружено при нахождении инфицированных 
лиц в местах лишения свободы. 

Часть лиц молодого возраста была обследована 
по направлению районного военного комиссариата 
или при поступлении в военные училища. Таких лиц 
с третьей стадией ВИЧ-инфекции длительностью 
менее 5 лет выявлен 1,0%, а лиц со «стажем» третьей 
стадии ВИЧ свыше 5 лет – 4,0%.

 Было проанализировано наличие сопутствующих 
заболеваний и состояний у больных ВИЧ-инфекцией 
в третьей стадии. Среди пациентов в третьей стадии 
ВИЧ-инфекции до 5 лет 30% имели заболевания, пе-
редающиеся половым путем (ЗППП), среди больных 
третьей стадии ВИЧ-инфекции более 5 лет – 26%. 
Чаще всего встречались следующие заболевания: 
сифилис, гонорея, трихомониаз, гарднереллез, уреа-
плазмоз, кандидоз половых органов. 

Анализ сопутствующей соматической патологии 
показал ее наличие у 44% больных ВИЧ-инфекци-
ей в ее третьей стадии давностью менее 5 лет и у 
36% больных с продолжительностью ее свыше 5 лет. 
Среди заболеваний регистрировались поражения 
желудочно-кишечного тракта, сердечно-сосудистой 
системы, почек, эндокринной системы, опорно-дви-
гательного аппарата, как правило, имеющихся до 
инфицирования ВИЧ.

Заключение 
Таким образом, динамика эпидемической ситу-

ации по третьей стадии ВИЧ-инфекции в Тверской 
области в целом соответствует таковой в Российской 
Федерации [1, 4]. Типичен рост полового гетеросек-
суального пути инфицирования, за счет чего значи-
тельно возросло количество ВИЧ-инфицированных 
женщин. Увеличилось количество больных, поводом 
для обследования на наличие антител к ВИЧ у кото-
рых стал рискованный половой контакт. Уменьши-
лось число больных, обследованных по контакту 
употребления наркотических веществ внутривенно. 
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вантного артрита на 12 белых лабораторных чистопородных крысах линии «Wistar». В условиях экспери-
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MoRPHoGenesIs oF ADRenAL tIssUe In exPeRIMentAL 
AnIMALs WItH sIMULAteD ADJUVAnt-InDUCeD ARtHRItIs 

E.Ya. Memetova, N.N. Kaladze, A.K. Zagorulko
Crimean State Medical University named after S.I. Georgievsky, Simferopol, Ukraine 

In the article there are represented the morphological changes of adrenal tissue at the simulation of adjuvant-induced 
arthritis on 12 white laboratory of true-breeding rats of «Wistar» line. The dystrophic and destructive changes in cellular 
elements of adrenal tissue were detected in the conditions of experiment.

Key words: adjuvant-induced arthritis, experiment, adrenals, rats.

Введение
Ювенильный ревматоидный артрит (ЮРА) – ау-

тоиммунное системное заболевание неизвестной 
этиологии, возникающее у детей до 16 лет и проте-
кающее с явлениями прогрессирующего эрозивно-
деструктивного полиартрита и нередким вовлече-
нием в процесс жизненно важных органов и систем. 
ЮРА является одной из наиболее распространенных 
ревматических болезней детского возраста, сущест-
венно влияющих на качество жизни ребенка и часто 
приводящих к ранней инвалидизации [1–5].

Установлено, что ЮРА является многофакторным 
заболеванием, патогенез которого весьма сложен и 
малоизучен. По современным представлениям, од-
ним из ключевых звеньев развития патологического 
процесса при ревматоидном артрите является дис-
функция иммунной системы. Вместе с тем иммунная 
система тесно взаимосвязана с нейроэндокринной 
[6–8]. Все звенья эндокринной системы функциони-
руют в тесном взаимодействии, поэтому нарушение 
функции какой-нибудь одной эндокринной железы 
неизбежно приводит к цепной реакции гормональ-
ных сдвигов, а гормонам принадлежит ведущая роль 
в регуляции гомеостаза организма как в норме, так и в 
качестве основных звеньев адаптации при различных 
патологических состояниях [9].

Большой интерес представляют органы эндок-
ринной системы – надпочечники, которые синте-
зируют ряд гормонов, играющих важную роль в 
регуляции обмена веществ и адаптации организма 
человека к стрессовым ситуациям. Учитывая тот 
факт, что глюкокортикоиды используются как одно 
из средств терапии, их содержание в организме яв-
ляется основополагающим в развитии противовос-
палительной реакции при ЮРА. Глюкокортикоиды 
выступают основными эффекторами, обусловлива-
ющими влияние эндокринной системы на иммун-
ную. В связи с этим очень важно своевременное 
выявление структурных изменений в ткани над-
почечников, происходящих в результате воспали-
тельных процессов при заболевании, что позволит 
вовремя обнаружить нарушение функциональной 
активности органа.

Как известно, лучшим доказательством той или 
иной точки зрения на этиопатогенез любого заболе-
вания является экспериментальное воспроизведение 
аналогичной патологии на животных [10]. Широкое 
распространение в настоящее время получила экс-
периментальная модель адъюванта Фрейнда [11]. 

Разработанная модель по клиническому течению, 
патологическим и гистологическим данным близка 
к ревматоидному артриту человека. Она надежна в 
отношении воспроизведения и позволяет изучать 
звенья патогенеза ревматоидного артрита, а также 
выявлять терапевтическое и профилактическое дейс-
твие лекарственных средств. Адъювантный артрит 
сопровождается типичной аутоиммунной реакцией, 
основным звеном которой выступает Т-клеточный 
иммунитет, а также изменением функциональной 
активности надпочечников.

Целью нашей работы явилось выявление и изуче-
ние изменений в ткани надпочечников у эксперимен-
тальных животных с моделированным адъювантным 
артритом.

Материалы и методы
Исследование проведено на 12 трехмесячных бе-

лых лабораторных чистопородных крысах (самцы 
и самки) линии «Wistar» средней массой 80–120 г. 
Крысы содержались в условиях вивария. Экспери-
ментальная модель была приближена к детскому 
возрасту человека, для чего в эксперимент вводились 
белые крысы породы «Wistar» в возрасте 14–18 дней 
и массой 16–20 г. Моделирование артрита выполняли 
следующим образом: после 2 недель жизни экспери-
ментального животного под кожу задней лапки крыс 
(субплантарно) на протяжении 1 месяца 2 раза в не-
делю вводили полный адъювант Фрейнда (0,01 мл), 
который содержал 0,01 мг БЦЖ. Аутоиммунный 
процесс моделировался путем сенсибилизации ор-
ганизма животного в течение 28–30 дней. 

Животные, у которых предполагалось иссле-
довать ткань надпочечников, были разделены на 
2 группы по 6 крыс (n = 6): 1-я группа – здоровые 
животные (контрольная группа); 2-ю группу соста-
вили животные с моделью адъювантного артрита, не 
получавшие лечения.

Через 10 дней после окончания эксперимента 
животных выводили из него под эфирным наркозом 
[12]. Отпрепарированные надпочечники фиксиро-
вали в растворе 2,5% буферного глютаральдегида 
для электронной микроскопии. Ультратонкие срезы 
просматривали и фотографировали на электронных 
микроскопах ПЭМ-100 (Украина). Увеличение под-
биралось адекватно целям исследования и колеба-
лось в пределах 2000–10 000.

Все эксперименты на животных проводились с 
соблюдением международных принципов Европей-
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ской конвенции о защите позвоночных животных, ис-
пользуемых для экспериментальных и других науч-
ных целей (Страсбург, 1986), а также в соответствии 
с правилами проведения работ с использованием 
экспериментальных животных [13–14].

Результаты и обсуждение
У всех животных к 6–7-й неделе эксперимента 

развивался полиартрит с преимущественной лока-
лизацией в коленных, тазобедренных и плечевых 
суставах и с менее выраженным поражением мелких 
сочленений. Клинически отмечалась болезненность 
суставов при пальпации, ограничение движения в 
них, особенно в задних конечностях; снижение мы-
шечного тонуса и дряблость мышц; падение аппетита 
и потеря веса.

Полученные при электронной микроскопии 
результаты морфологического исследования сви-
детельствовали, что в ходе эксперимента удалось 
смоделировать хроническое системное воспаление, 
характерное для ревматоидного артрита, а также 
выявить изменения в ткани надпочечников у экспе-
риментальных животных.

В исследуемой контрольной группе здоровых экс-
периментальных животных ткань надпочечника была 
не изменена и имела физиологическое строение. Над-
почечник состоял из коркового и мозгового вещества. 
В свою очередь, корковое вещество включало в себя 
три зоны: клубочковую, пучковую и сетчатую.

Корковые эндокриноциты образовывали эпите-
лиальные тяжи, перпендикулярные к поверхности 
надпочечника. Промежутки между эпителиальными 
тяжами были заполнены рыхлой соединительной тка-
нью, в которой проходили кровеносные капилляры 
и нервные волокна.

Поверхностная клубочковая зона была образована 
мелкими корковыми эндокриноцитами, формирующи-
ми округлые арки – «клубочки». Корковые эндокри-
ноциты пучковой зоны были более крупными, имели 
кубическую или призматическую форму, а также оди-

наковое для всех эндокриноцитов ядро округлой или 
слегка неправильной формы с умеренным содержани-
ем хроматина, более или менее равномерно распреде-
ленного по кариоплазме в виде эу- или гетероформы 
(рис. 1). В цитоплазме клеток содержалось большое 
количество липидных включений, была хорошо раз-
вита гладкая цитоплазматическая сеть, митохондрии 
имели характерные тубулярные кристы, скопления 
рибосом были достаточно плотными (рис. 2). В сет-
чатой зоне коры надпочечника эпителиальные клетки 
разрыхлялись, формируя рыхлую сеть (рис. 3). 

Мозговое вещество было отделено от корково-
го вещества тонкой прерывистой прослойкой со-
единительной ткани. Эта часть надпочечника была 
образована скоплением сравнительно крупных кле-
ток округлой формы – хромаффиноцитов, или фео-
хромоцитов, между которыми находились особые 
кровеносные сосуды – синусоиды (рис. 4). Среди 
клеток мозгового вещества различали светлые эпи-
нефроциты, секретирующие адреналин, и темные – 
норэпинефроциты, секретирующие норадреналин 
(рис. 5). Цитоплазма и тех, и других клеток густо 
была заполнена электронно-плотными секреторны-
ми гранулами, сердцевина которых, в свою очередь, 
была заполнена белком, аккумулирующим секрети-
руемые катехоламины (рис. 6). Кроме того, в мозго-
вом веществе находились мультиполярные нейроны 
автономной нервной системы, а также поддержива-
ющие отростчатые клетки глиальной природы.

Анализ данных электронно-микроскопическо-
го исследования надпочечников животных второй 
группы с моделированным адъювантным артритом 
(экспериментальная группа) свидетельствовал, что 
сходные изменения, не имеющие принципиальных 
различий, развивались в клетках коркового и мозго-
вого вещества. Так, в клеточных ядрах отмечалось 
резкое снижение уровня содержания хроматина, 
из-за чего центральная часть ядер просветлялась, а 
небольшое количество хроматина в виде гетерофор-
мы концентрировалось вблизи кариолеммы (рис. 7). 

Рис. 1. Контрольная группа животных. Эндокриноциты пучковой 
зоны надпочечника. Я – ядро, ЛВ – липидные включения, М – ми-

тохондрии. ×4800

Рис. 2. Контрольная группа животных. Ультраструктура эндокрино-
цитов пучковой зоны коркового вещества надпочечника. Я – ядро, 

Яд – ядрышко, ЦС – цитоплазматическая сеть, ЛВ – липидные вклю-
чения, М – митохондрии. Стрелки – скопления рибосом. ×6400
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Помимо этого, происходили существенные изме-
нения в структуре внутриклеточных органелл и са-
мой цитоплазме, цитозоль которой теряла обычную 
электронно-оптическую плотность и становилась 
рыхлой, создавая впечатление о потере клетками 
структурированности (рис. 8). Митохондрии вы-

глядели набухшими, с просветленным матриксом 
низкой электронно-оптической плотности и деструк-
турированными и дезориентированными кристами 
(рис. 9). При этом липидные гранулы сохраняли 
свое аморфное содержимое средней или высокой 
осмиофильности (рис. 10). 

Рис. 3. Контрольная группа животных. Разрыхленные эпителиаль-
ные клетки (Эп) сетчатой зоны коры надпочечника. Я – ядро. ×3200

Рис. 4. Контрольная группа животных. Скопление феохромоци-
тов (Фх), между которыми находятся кровеносные сосуды – сину-

соиды (С). ×3200

Рис. 5. Контрольная группа животных. Светлые эпинефроци-
ты (СЭ) в мозговом слое надпочечника. С – сосуды. ×3200

Рис. 6. Контрольная группа животных. Гранулы различной элект-
ронно-оптической плотности (стрелки) в цитоплазме эпинефроци-

тов. Я – ядро. ПС – просвет сосуда. ×4800

Рис. 7. Экспериментальная группа животных. Обеднение хрома-
тином ядер (Я) эндокриноцитов надпочечника. М – митохондрии, 

Р – рибосомы. ×4800

Рис. 8. Экспериментальная группа животных. Изменения в эндок-
риноцитах коркового слоя надпочечника при экспериментальном 

адъювантном артрите. ×3200
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Вместе с тем в клетках мозгового вещества, 
особенно в темных норэпинефроцитах, изменения 
носили несколько иной характер. В частности, 
в них значительно слабее было выражено набу-
хание митохондрий практически без нарушения 
структурированности крист (рис. 11), а со стороны 
канальцев цитоплазматической сети и комплекса 
Гольджи выраженных изменений не отмечалось. 
Важнейшим, на наш взгляд, изменением в клетках 
мозгового вещества являлось резко выраженное 
обеднение характерных для эпинефроцитов гра-
нул высокоосмиофильным материалом (рис. 12), 
в результате чего цитоплазма клеток приобретала 
«пенистый» вид. При этом следует обратить вни-
мание, что часть сосудов синусоидов была полно-
кровна (рис. 11), тогда как в другой части сосуды 
выглядели малокровными и спазмированными, о 
чем свидетельствовала выраженная складчатость 
эндотелия (рис. 12).

Таким образом, полученные экспериментальные 
данные свидетельствуют, что изменения, обнару-
живаемые в клетках как коркового, так и мозгового 

вещества, могут быть отнесены к изменениям дис-
трофического и даже деструктивного характера. 
Данные изменения сопровождаются снижением 
энергетических запасов клетки из-за повреждения 
митохондрий, что, в свою очередь, могло негатив-
ным образом отразиться на синтезе минералокор-
тикоидов, в первую очередь, альдостерона, а также 
глюкокортикоидов, производимых клетками пуч-
ковой зоны. Обеднение же высокоосмиофильным 
материалом гранул эпинефроцитов мозгового ве-
щества может указывать на снижение синтеза ад-
реналина и норадреналина.

Выводы
Анализ данных электронно-микроскопическо-

го исследования ткани надпочечников в условиях 
адъювантного артрита свидетельствовал о наличии 
признаков моделированного хронического воспале-
ния, характерного для ювенильного ревматоидного 
артрита.

Результаты электронной микроскопии при вос-
произведенном адъювантном артрите свидетельс-

Рис. 9. Экспериментальная группа животных. Набухание митохон-
дрий (М) с просветлением матрикса и дискомпенсацией и дезори-

ентацией крист. Я – ядро. ×8000

Рис. 10. Экспериментальная группа животных. Липидные грану-
лы (ЛГ) со средней осмиофильностью в цитоплазме эндокриноци-
та при экспериментальном адъювантном артрите, М – митохонд-

рии. Я – ядро. ×4000

Рис. 11. Экспериментальная группа животных. Сохраненная струк-
туризованность крист митохондрий (М) в темных норэпинефроцитах 
мозгового вещества при экспериментальном адъювантном артрите. 

КГ – комплекс Гольджи, ЦС – цитоплазматическая сеть. ×6800

Рис. 12. Экспериментальная группа животных. Исчезновение 
высокоосмофильного материала из гранул (стрелки) в цитоплазме 
эпинефроцитов мозгового вещества при адъювантном артрите в 

эксперименте. ×6400
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твовали о развитии в клеточных элементах ткани 
надпочечников дистрофических и деструктивных 
изменений. 

Можно предполагать негативное влияние дан-
ных изменений на нейро-иммунно-эндокринный 
статус организма при указанной патологии, что 
требует соответствующей медикаментозной кор-
рекции.
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