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Глюкокортикоидные гормоны угнетают продукцию тестостерона клетками Лей-
дига, взаимодействуя с глюкокортикоидными рецепторами, локализованными в
этих стероид-продуцирующих клетках. У взрослых пренатально стрессирован-
ных самцов наряду с повышенным уровнем кортикостерона в крови наблюдает-
ся и повышение уровня тестостерона, что может быть обусловлено снижением
количества глюкокортикоидных рецепторов в клетках Лейдига. На проверку
этой гипотезы направлено данное исследование. Уровень глюкокортикоидных
рецепторов в клетках Лейдига определяли с использованием количественной
иммуногистохимии. Кроме того, мы исследовали показатели сперматогенеза и
качества спермы, а также репродуктивный потенциал, который анализировали
по способности самцов оплодотворять самку и производить потомство. Иссле-
дования показали снижение числа сперматогенных клеток в спрематогенном
эпителии семенных канальцев пренатально стрессированных самцов, несмотря
на повышенный уровень тестостерона в крови. Морфометрические показатели
семенных канальцев, такие как толщина и площадь сперматогенного эпителия у
пренатально стрессированных самцов были увеличены, так же, как и количество
клеток Сертоли и их площадь. Мы обнаружили статистически значимое увеличе-
ние числа аномальных и неподвижных сперматозоидов, выделенных из эпиди-
димиса пренатально стрессированных самцов. Количество клеток Лейдига в ин-
терстициальной ткани семенников у этих самцов было снижено, но площадь их
увеличена по сравнению с контрольными самцами. Уровень глюкокортикоид-
ных рецепторов в клетках Лейдига пренатально стрессированных самцов был
снижен. Тем не менее, выявленные изменения не повлияли на способность пре-
натально стрессированных самцов к оплодотворению самок и производству
потомства. Сделано заключение, что увеличенный уровень тестостерона в крови
пренатально стрессированных самцов на фоне повышения уровня глюкокорти-
коидных гормонов обусловлен снижением чувствительности клеток Лейдига к
глюкокортикоидам.
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В литературе имеются указания на изменение полового поведения взрослых
самцов крыс, рожденных от матерей, которые подвергались стрессированию во
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время беременности. Эти изменения заключались в склонности к демонстрирова-
нию лордоза, который характерен для самок [1]. Следует отметить, что такой пат-
терн полового поведения пренатально стрессированных самцов был характерен
для потомков матерей, которых стрессировали в последнюю треть гестации. Этио-
логия атипичного полового поведения таких пренатально стрессированных самцов
определяется снижением пика тестостерона, который в норме наблюдается на 18–
19-й пренатальный день жизни, а также в течение первых часов после рождения [2, 3].
Отсутствие выброса тестостерона в эти “критические” дни пре- и постнатальной
жизни снижает аногенитальное расстояние у новорожденных самцов, а также на-
рушает половую дифференцировку ряда структур мозга за счет снижения активно-
сти фермента ароматазы 450 [4, 5].

Интересно, что несмотря на снижение уровня тестостерона в “критические” пе-
риоды перинатального онтогенеза, у взрослых пренатально стрессированных сам-
цов уровень тестостерона в крови оказывается повышенным, хотя такие животные
демонстрируют уменьшение числа эякуляций и снижение чувствительности к те-
стостерону [6]. Повышенный уровень тестостерона у взрослых самцов крыс на-
блюдается и в случае введения беременным матерям с 14-го по 19-й день гестации
синтетического глюкокортикоида дексаметазона [7]. При этом такие самцы имеют
повышенный базальный уровень кортикостерона.

Как известно, глюкокортикоидные гормоны угнетают продукцию тестостерона
клетками Лейдига, взаимодействуя с глюкокортикоидными рецепторами (ГР), ло-
кализованными в этих стероид-продуцирующих клетках, за счет снижения экс-
прессии генов, кодирующих ключевые ферменты биосинтеза тестостерона [8].
Усиление продукции тестостерона клетками Лейдига на фоне повышенного уров-
ня кортикостерона у самцов с пренатальным стрессом может быть опосредовано
снижением количества ГР в клетках Лейдига, однако этот вопрос изучен не был.

Помимо клеток Лейдига, ГР у взрослых крыс и мышей экспрессируются и в дру-
гих клетках семенников, а именно в макрофагах, фибробластах, гладкомышечных
клетках и эндотелиальных клетках кровеносных сосудов, а также в ряде спермато-
генных клеток [9, 10]. В клетках Сертоли ГР обнаружены только у неполовозрелых
животных [11].

Несмотря на то, что проблема влияния пренатального стресса на половые функ-
ции самцов имеет давнюю историю, начинающуюся с публикации Ward в 1972 г. [12],
состояние репродуктивных органов, в частности семенников, а также показатели
сперматогенеза взрослых пренатально стрессированных самцов изучены недоста-
точно. В связи с этим в данном исследовании был изучен гормональных профиль
взрослых самцов крыс, рожденных от матерей, подвергавшихся иммобилизацион-
ному стрессу с 14-го по 19-й день гестации, состояние семенников, показатели
сперматогенеза и качества спермы (число аномальных сперматозоидов), а также
репродуктивный потенциал, который анализировали по способности этих самцов
оплодотворить самку и произвести потомство. Кроме того, в клетках Лейдига была
изучена экспрессия ГР иммуногистохимическим методом.

МЕТОДЫ ИССЛЕДОВАНИЯ

Исследование выполнено на 10 половозрелых самках крыс линии Вистар массой
210–230 г из ЦКП “Биоколлекция” Института физиологии им. И.П. Павлова РАН,
а также на их потомках - самцах массой 230–240 г в возрасте 3 мес. Животных со-
держали в стандартных условиях вивария при свободном доступе к воде и корму
(гранулированный комбикорм) и со сменой темной и светлой фаз суток 12/12 ч.
Все процедуры, выполненные в исследованиях с участием животных, соответство-
вали этическим стандартам, утвержденным правовыми актами РФ, принципам Ба-
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зельской декларации и рекомендациям Комиссии по гуманному обращению с жи-
вотными Института физиологии им. И.П. Павлова РАН.

Беременных самок разделяли на две группы, одну из которых (n = 5) с 14-го по
19-й день беременности подвергали ежедневному иммобилизационному стрессу в
течение 1 ч (ограничение подвижности в узких пластиковых пеналах) в условиях
повышенной освещенности 400 лк. Вторую группу самок (n = 5) оставляли интакт-
ными. Самок содержали в группах до 19-го дня беременности, а далее по одной
особи в клетке. На 2-й день после родов пометы выравнивали до 8 крысят с равным
соотношением полов. Крысят содержали с матерями до 30-го дня жизни, а далее
по 6 особей в клетке.

Дальнейшие эксперименты выполняли на половозрелых самцах – потомках
стрессированных или интактных матерей. С целью нивелирования влияния мате-
ри на потомство в эксперимент брали по 2 самца из каждого помета. Самцов пред-
варительно взвешивали, на следующий день декапитировали, извлекали семенни-
ки, надпочечники и эпидидимусы. Туловищную кровь собирали, затем пробы кро-
ви центрифугировали (1000 g, 20 мин, 4°С) и далее плазму хранили при
температуре –20°С до момента определения содержания в ней гормонов.

Правый семенник от каждого самца фиксировали в жидкости Буэна течение 24 ч
при комнатной температуре. Далее осуществляли стандартную гистологическую
обработку ткани семенников путем проводки через этиловые спирты возрастаю-
щей концентрации (70, 80, 96% по 1 ч) и бутанолы (1ч и ночь). Затем материал про-
водили через 4 порции ксилола по 15 мин и заливали в парафиновые блоки. При
помощи микротома изготавливали серии чередующихся срезов семенных желез во
фронтальной плоскости толщиной 5–7 мкм. Срезы окрашивали гематоксилином-
эозином. Морфометрические исследования проводили с использованием светово-
го микроскопа Olimpus (Япония), цифровой камеры vz-c50s (Videozavr, Россия) и
компьютера IBM PC с программным обеспечением “Videotest Master Morphology”
(Россия) при общем увеличении 10 × 10, 40 × 10, 100 × 10. Морфологические осо-
бенности строения семенных желез исследовали по следующим параметрам: пло-
щадь поперечного сечения извитого семенного канальца; толщина сперматогенного
эпителия извитого семенного канальца; количество клеток Сертоли в спермато-
генном эпителии извитого семенного канальца и их площадь; количество разных
видов сперматогенных клеток (сперматогонии, сперматоциты и сперматиды) в
сперматогенном эпителии извитого семенного канальца, количество сперматозоидов
в просвете извитого семенного канальца, а также число и площадь клеток Лейдига
в интерстициальной ткани. Измерения проводили в 20 поперечных срезах извитых
семенных канальцев и окружающих их участках интерстициальной ткани, полу-
ченных от каждого самца. На основании количественных данных, полученных при
цитологическом исследовании семенников, рассчитывали ряд показателей, харак-
теризующих сперматогенез: 1) общий показатель сперматогенеза – отношение ко-
личества сперматид к количеству сперматогоний; 2) клеточный индекс Сертоли –
отношение суммы всех сперматогенных клеток (сперматогонии, сперматоциты и
сперматиды) к сумме клеток Сертоли в одном извитом канальце, величина которо-
го положительно коррелирует со спермопродукцией [13, 14].

Эпидидимисы после извлечения немедленно помещали в сосуд с 1 мл питатель-
ной среды G-MOPS PLUS (Virtolife, Швеция) нагретый до 37°С. На эпидидимисы
наносили продольный разрез и инкубировали в течение 10 мин при температуре
37°С, позволяя сперматозоидам свободно всплыть. Взвесь сперматозоидов разво-
дили 1 : 10, наносили на предметное стекло и окрашивали 5%-ным раствором эози-
на. Шлифованным стеклом делали мазок, который высушивали и исследовали под
световым микроскопом. К дегенеративным (патологическим) формам относили
сперматозоиды с двумя головками, но с одной шейкой и одним хвостом, без шейки
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с одним или несколькими хвостами, сперматозоиды с неправильной формой го-
ловки. Подсчитывали не менее 400 сперматозоидов от каждого животного. Резуль-
таты представлены в виде % аномальных спермиев от общего числа подсчитанных
сперматозоидов.

Подвижность сперматозоидов оценивали следующим образом: каплю разведен-
ной 1 : 10 суспензии сперматозоидов, полученных из эпидидимиса, наносили на
предметное стекло, помещали под объектив светового микроскопа с цифровой ка-
мерой и производили видеосъемку движения сперматозоидов в течение 10 мин.
Сперматозоиды разделяли на 4 класса: 1 – неподвижные, 2 – дергающиеся, 3 –
слабо двигающиеся и 4 – совершающие прогрессивные движения.

Левый семенник помещали в 4%-ный раствор параформальдегида в 0.1 М фос-
фатном буфере (pH 7.4) на 24 ч, затем разрезали на 4 части и дополнительно держа-
ли 48 ч в растворе параформальдегида при 4°С. Далее материал после стандартной
обработки (промывка, обезвоживание, проведение через порции ксилола) залива-
ли в парафин. Изготавливали серии срезов мозга во фронтальной плоскости тол-
щиной 6 мкм. С помощью метода немеченых антител (авидин-биотинового) и им-
мунопероксидазной реакции проводили выявление иммунореактивного вещества.
После стандартных процедур депарафинизации, регидратации и демаскировки ан-
тигена (кипячение срезов в 0.01 М цитратном буфере (pH 6.0) под давлением в те-
чение 1 мин), срезы в течение ночи при 4°C инкубировали с первичными поликло-
нальными антителами к ГР (Abcam, ab3578) в разведении 1 : 150. Далее на срезы на-
носили универсальную систему авидин-биотинового комплекса (rabbit specific
HRP/DAB (АBC) detection IHP Kit, Abcam, ab64261) и оставляли инкубироваться
30 мин при комнатной температуре. После инкубации с АВС-комплексом стекла
промывали в фосфатном буфере 3 раза по 5 мин. Далее визуализировали реакцию
связывания антитела с антигеном диаминобензидином, входящим в состав кита.
Количественную оценку иммунореактивности производили с использованием той
же системы анализа изображения, что и в случае морфометрического анализа се-
менников. Оценивали среднюю оптическую плотность окраски в иммунопозитив-
ных клетках Лейдига. Подсчет производился на 4 срезах от каждого животного,
анализировали иммуногистохимическое окрашивание не менее 50 клеток Лейдига
на каждом срезе. На основании оценки оптической плотности иммунопозитивные
клетки разделяли на 3 класса: слабо- (0.05–0.1 ед. оптической плотности, 3-й класс),
средне- (0.1–0.25 ед. оптической плотности, 2-й класс) и сильноиммунозитивные
(0.25–0.5 ед. оптической плотности, 1-й класс) клетки.

Для оценки общей иммунореактивности (ОИр) использовали формулу:

где n – число клеток 1-го, 2-го и 3-го класса соответственно [15].
Каждая группа пренатально стрессированных и контрольных самцов, подверг-

нутых декапитации, состояла из 5 животных.
В отдельной серии экспериментов оценивали репродуктивный потенциал сам-

цов двух экспериментальных групп. С этой целью каждого самца подсаживали к
двум рецептивным самкам, находящимся в стадии проэструс/эструс. На следую-
щий день у самок брали вагинальный мазок для выявления в нем сперматозоидов.
Если сперматозоиды обнаружены не были, то самцов оставляли с самками еще на
один эстральный цикл с ежедневным забором вагинальных мазков. Фиксировали
латентный период появления сперматозоидов в вагинальном мазке. Далее оплодо-
творенных самок оставляли в группах до 19-го дня беременности, а далее по одной
особи в клетке. После родов на 2-й день производили подсчет числа самцов и са-
мок в пометах. В данной серии экспериментов каждая группа самцов состояла из
5 животных.

( ) ( ) ( )× + × + × =1 3 кл. 2 2 кл. 3 1 кл. ОИр,n n n
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Определение уровня гормонов в плазме крови проводили методом иммунофер-
ментного анализа, используя стандартные наборы производства ХЕМА (Россия)
для кортикостерона и тестостерона. Оценку реакции проводили на анализаторе
Multickan FS (ThermoFisherScientific, Финляндия). Перед началом определения
плазму размораживали. Дальнейшее определение уровней гормонов в плазме кро-
ви проводили согласно инструкции производителя.

Статистический анализ полученных данных проводи с использованием одно-
факторного ANOVA с последующим парными post-hoc (тест Тьюкки) сравнением
отдельных групп. Расчеты осуществляли в пакете программ STATISTICA 12.0. В ка-
честве критерия достоверности принимали p < 0.05. Результаты представлены в виде
среднего арифметического ± стандартная ошибка.

РЕЗУЛЬТАТЫ ИССЛЕДОВАНИЯ

Проведенные исследования показали, что пренатально стрессированные самцы
существенно отличаются от контрольных крыс по большинству исследованных па-
раметров. Выявлено увеличение массы тела и семенников у пренатально стресси-
рованные животных, однако весовой индекс (отношение массы семенников к массе
тела × 100%) у них был статистически значимо снижен по сравнению с контроль-
ными самцами (табл. 1). При этом уровень тестостерона и кортикостерона у прена-
тально стрессированные самцов был повышен.

Морфометрический анализ извитых семенных канальцев показал, что у прена-
тально стрессированных самцов увеличена площадь поперечного сечения и пло-
щадь сперматогенного эпителия извитого семенного канальца (табл. 2). Количе-
ство клеток Сертоли и их площадь также были увеличены у пренатально стресси-
рованных самцов. При этом количество клеток Лейдига в интерстициальной
ткани снижено, а их площадь увеличена по сравнению с контрольными животны-
ми. Обнаружено нарушение сперматогенеза вследствие пренатального стресса, о
чем свидетельствовало снижение числа сперматоцитов и сперматид в сперматоген-
ном эпителии, а также числа сперматозоидов в просвете извитого семенного ка-
нальца. Выявлено также снижение клеточного индекса Сертоли у пренатально
стрессированных самцов. Тем не менее, общий показатель сперматогенеза у опыт-
ных и контрольных самцов не различался. Обнаружено также увеличение числа
аномальных спермиев, выделенных из эпидидимиса пренатально стрессирован-
ных самцов. Кроме того, у этих самцов отмечено увеличение числа неподвижных

Таблица 1. Показатели состояния пренатально стрессированных самцов крыс

* – p < 0.05 статистически значимые различия между показателями контрольных и пренатально стресси-
рованных самцов.

Показатель Контрольные самцы
(n = 5)

Пренатально
стрессированные самцы

(n = 5)

Масса животных, г 297.5 ± 5.9 334 ± 11.1*
Масса надпочечников, г 67.2 ± 3.7 64.2 ± 0.6
Масса семенников, г 3.2 ± 0.04 3.4 ± 0.07*
Весовой индекс семенников, % 1.08 ± 0.02 1.01 ± 0.03*
Содержание кортикостерона
в плазме крови, нмоль/л 161 ± 22.6 251 ± 28.7*

Содержание тестостерона
в плазме крови, нмоль/л 10.0 ± 1.9 18.5 ± 2.5*
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сперматозоидов, хотя число подвижных сперматозоидов между пренатально стрес-
сированными и контрольными самцами не различалось (рис. 1). Различий в ла-
тентном периоде оплодотворения самок (табл. 2), а также в числе крысят в пометах
(рис. 2) между контрольными и пренатально стрессированными самцами обнару-
жено не было.

Анализ иммунореактивного вещества в клетках Лейдига показал снижение об-
щей иммунореактивности к ГР клеток у пренатально стрессированных самцов
(рис. 3). Следует отметить, что иммунопозитивные к ГР клетки были обнаружены
и в сперматогенном эпителии семенного канальца (рис. 4). В связи с тем, что опре-
деление типа сперматогенных клеток был затруднен, в данном случае уровень экс-
прессии ГР не определяли.

ОБСУЖДЕНИЕ РЕЗУЛЬТАТОВ

Проведенные исследования показали значительное изменение сперматогенеза у
пренатально стрессированных самцов, несмотря на повышенный уровень тесто-
стерона. Морфометрические показатели семенных канальцев, такие как площадь

Таблица 2. Морфометрические показатели извитых семенных канальцев (ИСК), показатели
сперматогенеза и качества сперматозоидов

* – p < 0.05, ** p < 0.01, *** p < 0.0001, статистически значимые различия между показателями контроль-
ных и пренатально стрессированных самцов.

Показатель Контрольные самцы
(n = 5)

Пренатально
стрессированные

самцы (n =5 )

Площадь поперечного сечения
ИСК, мкм2

67815 ± 3210 74864 ± 2774*

Площадь сперматогенного
эпителия ИСК, мкм2

46494 ± 2838 53838 ± 2022*

Толщина сперматогенного
эпителия ИСК, мкм

39.2 ± 2.4 44.2 ± 1.9

Количество клеток Сертоли
в сперматогенном эпителии

33.8 ± 1.4 45.9 ± 1.6***

Площадь клеток Сертоли, мкм2 98 ± 5.9 112 ± 4.5*
Количество сперматогониев
в сперматогенном эпителии

58 ± 4.9 49.4 ± 4.3

Количество сперматоцитов
в сперматогенном эпителии

49.8 ± 0.9 46.5 ± 0.9*

Количество сперматид
в сперматогенном эпителии

141.5 ± 2.7 111 ± 6.3*

Количество сперматозоидов в просвете 
извитого семенного канальца

329 ± 22.9 264 ± 2*

Количество клеток Лейдига
в интерстициальной ткани

126 ± 5.0 111 ± 5.9*

Площадь клеток Лейдига, мкм2 36.8 ± 1.5 42.4 ± 1.4*
Общий показатель сперматогенеза 2.5 ± 0.1 2.8 ± 0.2
Клеточный индекс Сертоли 7.7 ± 0.3 4.9 ± 0.2***
Число аномальных спермиев,
выделенных из эпидидимиса, %

1.9 ± 0.3 3.9 ± 0.3**

Латентный период оплодотворения
самок, сут

1.9 ± 0.3 3 ± 0.7
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поперечного сечения, толщина и площадь сперматогенного эпителия у пренаталь-
но стрессированных самцов были увеличены так же, как и количество клеток Сер-
толи и их площадь. При этом у этих крыс мы обнаружили статистически значимое
снижение количества сперматогенных клеток и сперматозоидов в семенных ка-
нальцах, увеличение числа аномальных и неподвижных сперматозоидов, выделен-
ных из эпидидимиса. В соответствии с этим клеточный индекс Сертоли, как пока-
затель продуктивности сперматогенеза, был снижен.

Следует отметить, что количество клеток Лейдига в интерстициальной ткани се-
менников у пренатально стрессированных самцов было снижено, но площадь их

Рис. 1. Показатели подвижности сперматозоидов, выделенных из эпидидимиса пренатально стрессиро-
ванных и контрольных самцов. Пустые столбики – контрольные крысы; темные столбики – пренаталь-
но стрессированные крысы. 1 – число неподвижных сперматозоидов, 2 – число дергающихся сперма-
тозоидов, 3 – число слабо двигающихся сперматозоидов, 4 – число сперматозоидов, совершающих про-
грессивные движения. * Достоверные отличия от контрольных крыс (p < 0.05).
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Рис. 2. Число самцов и самок в пометах, рожденных от пренатально стрессированных и контрольных
самцов. Пустые столбики – потомки контрольных самцов; темные столбики – потомки пренатально
стрессированных крыс. 1 – самки, 2 – самцы.
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увеличена по сравнению с контрольными самцами. Экспрессия ГР в этих клетках
пренатально стрессированных самцов также была снижена.

Хорошо известно, что стрессорные воздействия, приводящие к повышению
уровня глюкокортикоидов, влияют на продукцию тестостерона клетками Лейдига
[8, 16]. Глюкокортикоидные гормоны, взаимодействуя с классическими рецепто-
рами, напрямую ингибируют транскрипцию генов, кодирующие ферменты био-

Рис. 3. Общая иммунореактивность к глюкокортикоидным рецепторам в клетках Лейдига пренатально
стрессированных и контрольных животных.
Пустые столбики – контрольные крысы; темные столбики – пренатально стрессированные крысы. * – До-
стоверные отличия от контрольных крыс (p < 0.01). 1 – контрольные самцы, 2 – пренатально стрессиро-
ванные самцы. Стрелками обозначены клетки Лейдига. Масштаб – 20 мкм.
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Рис. 4. Образец локализации глюкокортикоидных рецепторов в сперматогенных клетках семенного ка-
нальца, выявленной иммуногистохимическим методом. Масштаб – 30 мкм.
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синтеза тестостерона, такие как цитохром P450-зависимый фермент расщепления
боковой цепи холестерина и цитохром P450-зависимая 17α-гидроксилаза/17,20-лиа-
за [17]. Ген регуляторного белка стероидогенеза (StAR) также подавляется глюко-
кортикоидами [18]. Кроме того, было показано, что снижение продукции тестосте-
рона в условиях повышенного уровня глюкокортикоидов может быть опосредова-
но индукцией апоптоза в клетках Лейдига и соответственно уменьшением их
количества [19, 20]. Помимо этого, глюкокортикоиды могут оказывать быстрое,
негеномное действие на клетки Лейдига. Так, было показано, что введение корти-
костерона мышам снижает продукцию тестостерона клетками Лейдига в течение
30 мин [21].

Помимо клеток Лейдига, ГР экспрессируются в сперматогониях. Было показа-
но, что введение дексаметазона крысам индуцирует апоптоз в этих сперматоген-
ных клетках. Совместное введение дексаметазона и антагониста ГР мефипристона
устраняет проапоптотический эффект дексаметазона, что свидетельствует о вовле-
чении ГР в действие экзогенного глюкокортикоида [22]. Кроме того, было показа-
но, что в условиях хронического стресса наблюдается ингибирование клеточного
цикла в сперматогониях на G0/G1 фазе, что приводило к снижению числа сперма-
тид в сперматогенном эпителии и сперматозоидов в эпидидимисе [16]. Интересно,
что стресс в данном исследовании приводил к активации ГР, а введение антагониста
ГР нормализовало число сперматозоидов у стрессированных крыс. Несмотря на то,
что мы не выявили статистически значимого изменения числа сперматогониев в
сперматогенном эпителии семенников пренатально стрессированных крыс, веро-
ятно, снижение числа других сперматогенных клеток может быть обусловлено дей-
ствием повышенного уровня кортикостерона на сперматогонии.

Следует отметить, что определенные нарушения сперматогенеза у пренатально
стрессированных самцов не влияли на общий показатель сперматогенеза, оценивае-
мый по соотношению сперматогониев к сперматоцитам, что может быть обусловлено
увеличением числа клеток Сертоли, поддерживающих процесс сперматогенеза [23].
Более того, увеличение числа аномальных и неподвижных сперматозоидов, выделен-
ных из эпидидимиса пренатально стрессированных самцов, существенным обра-
зом не сказывалось на их оплодотворяющей способности. Хотя латентный период
оплодотворения самок у пренатально стрессированных самцов был несколько уве-
личен, в конечном итоге эти самцы оплодотворили всех самок. Количество крысят
в пометах контрольных и пренатально стрессированных самцов также не различа-
лось. Вероятнее всего, это определяется тем, что сперматозоиды продуцируются с
избытком, а наличие в сперме пренатально стрессированных самцов нормальных
подвижных сперматозоидов оказывается достаточным для реализации их репро-
дуктивных функций. Мы также предполагаем, что повышение уровня тестостеро-
на у пренатально стрессированных самцов является компенсаторным, что позво-
ляет поддерживать активность клеток Сертоли для обеспечения сперматогенеза.
Тем не менее, повышенный уровень глюкокортикоидных гормонов в сочетании с
увеличенной стрессорной реактивностью пренатально стрессированных самцов мо-
жет иметь более негативные последствия на их репродуктивные способности в не-
благоприятных условиях (стрессорные воздействия) по сравнению с интактными
самцами, что будет исследовано в дальнейших экспериментах.
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The Effect of Prenatal Stress on the Reproductive Functions of Male Rats
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Glucocorticoids inhibit testosterone production by Leydig cells by interacting with glu-
cocorticoid receptors localized in these steroid-producing cells. Adult prenatally stressed
(PS) male rats along with an increased plasma level of corticosterone, also demonstrate
an increased level of testosterone, which may be due to a decrease in glucocorticoid re-
ceptors level in Leydig cells. This study is aimed at testing this hypothesis. We deter-
mined the level of glucocorticoid receptors in Leydig cells using quantitative immuno-
histochemistry. In addition, we examined the indicators of spermatogenesis and sperm
quality, as well as reproductive potential of PS males. We found a decrease in the number
of spermatogenic cells in the testis sprematogenic epithelium of PS males, despite the in-
creased plasma level of testosterone. The morphometric parameters of the seminiferous
tubules, such as thickness and area of the spermatogenic epithelium in male PS were in-
creased, as well as the number of Sertoli cells and their area. We found a significant in-
crease in the number of abnormal and immotile spermatozoa isolated from the epididy-
mis of PS males. The number of Leydig cells in the interstitial tissue of the testes in PS
males was reduced, as well as the level of glucocorticoid receptors in the Leydig cells in
comparison with control males. However, these changes did not affect the ability of PS
males to fertilize females and produce offspring. We suggested that the increased plasma
testosterone level in PS male is due to a decrease in the sensitivity of Leydig cells to glu-
cocorticoid hormones.

Keywords: prenatal stress, testis, spermatogenesis, Leydig cells, glucocorticoid receptors, rat
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