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Целью исследования было определение влияния тиотриазолина как корректора морфометриче-
ских показателей предстательной железы и семенных пузырьков у неполовозрелых крыс, которые 
в эксперименте подвергались ингаляционному воздействию эпихлоргидрина.  
Материалы и методы. Экспериментальное исследование выполнено на 90 белых крысах-самцах, 
которые были введены в эксперимент в возрасте 4 нед. с начальной массой 40–50 г. Крысы были 
разделены на контрольную и экспериментальные серии. Контрольную серию составляли ин-
тактные крысы. Первая экспериментальная серия была представлена крысами, которые подвер-
гались ингаляционному воздействию эпихлоргидрина в концентрации 10 мг/м3 в течение 60 дней. 
Вторую серию составили животные, которые на фоне влияния эпихлоргидрина получали в каче-
стве корректора тиотриазолин в дозе 117 мг/кг внутрибрюшинно. С помощью программы Master 
of Morphology были определены линейные размеры семенных пузырьков. Также определялась абсо-
лютная и относительная масса простаты и семенных пузырьков. Окраска препаратов осу-
ществлялась гематоксилином и эозином. 
Результаты. 60-дневное ингаляционное воздействие эпихлоргидрина у белых крыс неполовозрелого 
возраста приводит к снижению массы предстательной железы и семенных пузырьков, а также к 
уменьшению их линейных размеров и дестабилизации структурно-функционального состояния 
во все исследуемые сроки после прекращения действия ксенобиотика. Применение цитопротек-
тора тиотриазолина в данных условиях приводит к скорейшему восстановлению структуры 
изучаемых органов в периоде реадаптации, что подтверждается на гистологическом уровне. 
Заключение. Использование тиотриазолина в качестве корректора морфологических изменений 
предстательной железы и семенных пузырьков на фоне действия эпихлоргидрина приводит к ско-
рейшему восстановлению структур органов, что проявляется в виде уменьшения разницы между 
показателями интактных крыс и животных, подвергшихся воздействию токсина. 
 
Ключевые слова: предстательная железа, семенные пузырьки, тиотриазолин, эпихлоргидрин, 
крыса. 

 
Введение. В последнее время особое 

внимание уделяется роли токсических аген-

тов в развитии мужской субфертильности и 

бесплодия [1, 2]. Показатели репродуктивно-

го здоровья населения все чаще рассматри-

ваются в качестве чувствительного индика-

тора экологического неблагополучия. Сего-

дня в быту и промышленности интенсивно 

используется огромное количество синтети-

ческих органических веществ, в т.ч. получен-

ных на основе эпоксидных смол. Они широко 

применяются в народном хозяйстве, авто- и 

судостроении, нефтяной промышленности; 

используются для производства лакокрасоч-

ных покрытий, клеев, современных моющих 

средств, косметики и т.п. [3–6]. При исполь-

зовании эпоксидных материалов в рабочую 

зону могут попадать их летучие компоненты 

[6], такие как эпихлоргидрин (ЭХГ) и толуол, 

а также аэрозоли выходных и промежуточ-

ных продуктов синтеза. 

Данные литературы о токсическом по-

вреждении мужской половой системы после 

воздействия на организм ЭХГ достаточно 

противоречивы. В то же время сложные и не-

благоприятные обстоятельства, а в ряде реги-
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онов и катастрофическая экологическая ситу-

ация требуют лечебных, профилактических 

мероприятий коррекции в области репродук-

тивной токсикологии, направленных на 

улучшение или сохранение здоровья населе-

ния [7]. Среди средств коррекции состояний, 

вызванных воздействием летучих компонен-

тов эпоксидных смол, особое внимание уде-

ляется как веществам природного происхож-

дения, так и традиционной медикаментозной 

терапии. Одним из перспективных препара-

тов синтетического происхождения является 

тиотриазолин, обладающий мембранопротек-

торным, антиоксидантным, десенсебилизу-

ющим и другими эффектами. Основным ме-

ханизмом его действия является улучшение 

образования и расхода энергии через АТФ, а 

также восстановления баланса между сво-

боднорадикальным окислением и антиокси-

дантной защитой [8, 9]. 

Цель исследования. Определение влия-

ния тиотриазолина как препарата-корректора 

на морфометрические показатели предста-

тельной железы и семенных пузырьков у 

неполовозрелых крыс, которые в экспери-

менте подвергались ингаляционному воздей-

ствию эпихлоргидрина. 

Материалы и методы. Эксперимен-

тальное исследование выполнено на 90 белых 

крысах-самцах, которые были введены в экс-

перимент в возрасте 4 нед. с начальной мас-

сой 40–50 г. Животные были получены из ви-

вария ГУ «Луганский государственный ме-

дицинский университет». Содержание и ма-

нипуляции над животными выполнялись в 

соответствии с основными этическими прин-

ципами, изложенными в «Европейской кон-

венции о защите позвоночных животных, ис-

пользуемых для экспериментальных и других 

научных целей», ратифицированной в 1985 г. 

в Страсбурге [10]; стандартом идентичного 

международного документа OECD Test  

№ 421 (Reproduction/Developmental Toxicity 

Screening Test) [11]; рекомендациями «О пра-

вовых, законодательных и этических нормах 

и требованиях при выполнении научных 

морфологических исследований» [12]. 

Крысы были разделены на контрольную 

и экспериментальные серии. Контрольную 

серию (К) составляли интактные крысы. Пер-

вая экспериментальная серия (серия I) была 

представлена крысами, которые подвергались 

ингаляционному воздействию эпихлоргидри-

на в концентрации 10 мг/м3 в течение  

60 дней, 5 дней в неделю, 5 ч в сутки. Вторую 

серию (серия І-ТЗ) составили животные, ко-

торые на фоне влияния эпихлоргидрина по-

лучали в качестве корректора тиотриазолин в 

дозе 117 мг/кг внутрибрюшинно. Условия со-

здавались с помощью специальной установ-

ки, которая состоит из затравочной камеры и 

камеры, в которой поддерживалась необхо-

димая концентрация действующего вещества; 

датчика толуола и вспомогательного обору-

дования. Каждая серия была разделена на 

пять групп (по 6 крыс в каждой) в соответ-

ствии со сроками выведения животных из 

эксперимента на 1, 7, 15, 30 и 60-е сут. 

После окончания эксперимента живот-

ных взвешивали на лабораторных весах и 

выводили путем декапитации под эфирным 

наркозом, соблюдая «Методические реко-

мендации по выводу лабораторных живот-

ных из эксперимента». 

Внутренние органы половой системы 

крыс извлекали единым комплексом с окру-

жающей жировой тканью и тщательно пре-

парировали, взвешивали на аналитических 

весах ВЛА-200 с точностью до 1 мг. Полу-

ченные органы с помощью Video Presenter 

SVP-5500 фотографировали для создания об-

зорных фотографий, а также для дальнейше-

го макроморфометричного анализа, который 

осуществляли с помощью оригинальной 

компьютерной программы Master of Morpho- 

logy, 2008. С помощью вышеупомянутой 

программы были определены линейные раз-

меры семенных пузырьков. Кроме того, 

определялись такие показатели, как абсолют-

ная и относительная масса органов. 

Фиксацию органов проводили в 10 % 

растворе нейтрального формалина с после-

дующей промывкой проточной водой и обез-

воживанием в батарее спиртов возрастающей 

концентрации по общепринятой методике. 

Материал заливали в парафиновые блоки.  

На микротоме получали срезы толщиной  

4–5 мкм. Окраску препаратов осуществляли 

гематоксилином и эозином. Детали гистоло-

гического строения срезов изучали с помощью 
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микроскопа Olympus BX-41 с использовании- 

ем объективов Plan 4× ∞/-, Plan 10× ×/0,25,  

Plan 40× ×/0,65 ∞ / 0,17. 

С помощью статистических методов ис-

следования и программы Basic Statistic.6.0 

определяли среднее (Mean), среднее квадра-

тическое отклонение (SD) в каждой группе, 

критерий Стьюдента (t). Достоверной счита-

ли статистическую погрешность менее 5 % 

(p<0,05). Коэффициент Стьюдента и уровень 

значимости обозначали как p1 и t1 соответ-

ственно при сравнении значений групп кон-

трольной и экспериментальной серии І и  

p2, t2 – при сравнении значений групп І и  

І-ТЗ серий. 

Результаты и обсуждение. При проведе-

нии исследования мы установили, что абсо-

лютная масса предстательной железы крыс, ко-

торые подвергались ингаляционному воздей-

ствию эпихлоргидрина, была значительно ниже 

контрольных значений – на 9,31–17,51 %, при-

чем максимальное снижение массы отмеча-

лось в первые два срока реадаптации. Так, на 

7-е сут после прекращения действия 

эпихлоргидрина абсолютная масса простаты 

была равна 561,17 мг, что составляло 85,7 % 

(р=0,006) от контрольных значений соответ-

ствующей группы. Применение тиотриазоли-

на привело к сокращению разрыва между по-

казателями. Статистически достоверная раз-

ница между показателями абсолютной массы 

предстательной железы крыс, которые в экс-

перименте на фоне эпихлоргидрина получали 

тиотриазолин, и контрольной серией опреде-

лена на 7-е и 60-е сут периода реадаптации. 

Так, на 60-е сут абсолютная масса простаты 

крыс І-ТЗ серии составляла 860 мг, или 

94,35 % (р=0,033) от показателя одноименной 

группы контрольной серии, и на 4,03 % 

(р=0,348) превышало показатель соответ-

ствующей группы I серии (рис. 1). 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Рис. 1. Показатели абсолютной массы предстательной железы неполовозрелых животных,  

подвергавшихся воздействию ЭХГ, и крыс, которые на фоне действия ЭХГ  

получали тиотриазолин 

 
Абсолютная масса семенных пузырьков 

крыс, которые подвергались влиянию ЭХГ, в 

разные сроки после окончания эксперимента 

была ниже контрольных значений. Так, абсо-

лютная масса правого семенного пузырька на 

1-е сут составляла 190,33 мг, что на 13,36 % 

(р=0,022) меньше показателей К. Средний 

показатель абсолютной массы левого семен-

ного пузырька крыс, которые были выведены 

из эксперимента на 1, 7, 15 и 30-е сут после 

прекращения действия ЭХГ, был статистиче-

ски значимо ниже показателей соответству-

ющих групп К. Так, на 1-е сут после оконча-

ния эксперимента он составлял 186,67 мг, 

или 85,83 % (р=0,012) от контроля. Семенные 

пузырьки крыс, которые получали тиотриа-

золин, по массе были больше, нежели у жи-

вотных, которые корректор не получали. Так, 
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средний показатель относительной массы 

правого семенного пузырька через 15 и  

30 дней после прекращения действия ЭХГ  

у животных серии I-ТЗ составил 91,48 

(р=0,003) и 94,75 % (р=0,043) по отношению 

к контролю, что превышало показатели соот-

ветствующих групп серии I соответственно 

на 5,13 (р=0,241) и 4,36 % (р=0,362). Относи-

тельная масса левого семенного пузырька 

крыс 3-й группы серии I-ТЗ статистически 

достоверно отличалась от показателя кон-

трольной серии – была меньше последнего на 

8,31 % (р=0,050) – и не достоверно превыша-

ла показатели серии I на 3,59 % (р=0,412). 

Линейные размеры семенных пузырьков 

крыс I серии так же, как и масса органов, бы-

ли ниже показателей контрольной серии.  

А размеры крыс I-ТЗ серии превышали пока-

затели I серии и приближались к контроль-

ным значениям. Например, средний показа-

тель длины правого семенного пузырька 

крыс І серии на 7-е сут после прекращения 

действия ЭХГ был на уровне 9,77 мм, что со-

ставляло 89,78 % (р=0,079) от показателей 

соответствующей группы К, а у животных  

I-ТЗ серии на 1-е сут был равен 10,34 мм, что 

составляло 95,04 % (р=0,214) от показателя 

соответствующей группы контроля и превы-

шало показатель группы I серии на 5,83 % 

(р=0,406).  

Длина левого семенного пузырька крыс, 

которые на фоне действия ЭХГ получали 

тиотриазолин, в 1-е сут равнялась 9,64 мм, 

что недостоверно превышало показатель со-

ответствующей группы I серии на 5,82 % 

(р=0,472), а ширина, наоборот, оказалась до-

стоверно большей показателя соответствую-

щей группы животных, которые корректор не 

получали, – на 5,94 % (р=0,027). 

Статистически значимая разница между 

показателем длины левого семенного пу-

зырька контрольной и І серий установлена у 

крыс 1, 4 и 5-й групп. Так, этот показатель 

был меньше контроля в 1-е сут на 10,42 % 

(р=0,002), на 30-е сут – на 7,99 % (р=0,004), 

на 60-е сут – на 6,88 % (р=0,016). Ширина ле-

вого семенного пузырька у животных I серии 

была достоверно ниже показателей К серии: 

у крыс 1 и 3 групп I серии она составляла 

5,22 и 5,41 мм соответственно, что на  

10,62 (р=0,038) и 8,15 % (р=0,011) меньше 

показателя соответствующих групп серии К.  

При гистологическом исследовании 

предстательной железы крыс 1, 2 и 3-й групп, 

которые подвергались воздействию эпихлор-

гидрина, особое внимание привлекает к себе 

интерстициальный отек, десквамация желе-

зистого эпителия, а также скопления клеток в 

просвете ацинусов и интерстиции простаты 

(рис. 2Б). Предстательная железа неполовоз-

релых крыс экспериментальной серии I-ТЗ 

представлена мышечно-эластичной стромой 

и трубчато-альвеолярными простатическими 

железками. Секреторные отделы небольшого 

размера с небольшим количеством простати-

ческого секрета. Кое-где в интерстиции 

наблюдалось скопление клеток (рис. 2А). 

На 1, 7 и 15-е сут после прекращения 

действия ЭХГ у крыс І серии при гистологи-

ческом исследовании семенных пузырьков 

наблюдалось уменьшение количества скла-

док слизистой оболочки и разрушение значи-

тельной части эпителия. Следует отметить, 

что некоторые секреторные отделы пузырь-

ков были опустошены, а другие, наоборот, 

переполнены густым секретом. К тому же 

наблюдался процесс отшелушивания тубу-

лоальвеолярных железистых эпителиальных 

клеток в просвет.  

Секреторные отделы семенных пузырь-

ков крыс I-ТЗ серии заполнены незначитель-

ным количеством секрета. Эпителий псев-

домногослойный, интерстиций представлен 

рыхлой волокнистой тканью и значительным 

количеством гладкомышечных волокон. 

Только некоторые отделы были со слущен-

ными клетками тубулоальвеолярного желези-

стого эпителия. 

Заключение. Таким образом, 60-дневное 

ингаляционное воздействие эпихлоргидрина 

с единоразовой экспозицией в течение 5 ч в 

концентрации 10 мг/кг у белых крыс неполо-

возрелого возраста обусловливает снижение 

массы предстательной железы и семенных 

пузырьков, а также уменьшение их линейных 

размеров и дестабилизацию структурно-

функционального состояния во все исследу-

емые сроки после прекращения действия 

ксенобиотика. В то же время использование 

тиотриазолина в качестве корректора приво-
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дит к скорейшему восстановлению структур 

органов, что подтверждается на гистологиче-

ском уровне и проявляется в виде уменьше-

ния разницы между показателями контроль-

ной и серии крыс, подвергшихся воздей-

ствию ЭХГ. 

 

  
 

Рис. 2. Предстательная железа неполовозрелой крысы: 

 А – фрагмент ацинуса крыс серии I-ТЗ; 

 Б – интерстициальный отек, скопление клеток в интерстиции крыс серии І.  

Окраска гематоксилином и эозином 
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The study aimed at determining the effect of tiotriazoline as a corrector of morphometric parameters of the 
prostate gland and seminal vesicles in immature rats. The experimental rats were exposed to epichlorohy-
drin inhalation. 
Materials and Methods. An experimental study was performed on 90 white male rats, which were intro-
duced into the experiment at the age of 4 weeks, initial mass 40–50 g. The rats were divided into control 
and experimental groups. The control group consisted of intact rats. In the experimental group, rats were 
exposed to epichlorohydrin inhalation (10 mg/m3 during 60 days). In the second group rats, along with 
epichlorohydrin vapor, received tiotriazoline (117 mg/kg in abdominally) as a corrector. Linear size of 
seminal vesicles was determined using computer program for Morphometric Research “Master of Mor-
phology”. The absolute and specific weights of the prostate and seminal vesicles were also determined. The 
author used hematoxylin and eosin for staining technique. 
Results. The experiment showed that 60-day epichlorohydrin inhalation in white immature rats resulted 
in a decrease in prostate gland and seminal vesicles weights. The author also observed a decrease in their 
linear size and destabilization of their structural and functional state after xenobiotic determination. Un-
der the abovementioned conditions the use of cytoprotector tiotriazoline results in early recovery of the 
organ structure during the reconditioning period. The data were confirmed at the histological level. 
Conclusion. The use of tiotriazoline as a corrector of the morphological changes in the prostate gland and 
seminal vesicles along with epichlorohydrin leads to early recovery of the organ structures. It is proved by 
the decrease in the difference between the indices of intact rats and those exposed to toxin. 
 
Keywords: prostate gland, seminal vesicles, thiotriazolin, еpichlorohydrin, rat. 
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