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Цимбалюк О.В.

ЗАГАЛЬНА ХАРАКТЕРИСТИКА РОБОТИ

Актуальність теми. Питання життєдіяльності організму в екологічно небезпеч​них умовах є актуальною проблемою сучасної теоретичної і практич​ної біології та медицини. Незадовільний екологічний стан навколишнього середовища південно-західних регіонів України в значній мірі зумовлений поширен​ням у водоймищах і ґрунті сполук азоту, а саме, нітратів і нітритів, рі​вень яких часто досягає небезпечних концентрацій (Томілін Ю.А. і співавтори, 2002, Горішна О.В., 2002, Винярська А.В., 2004, Проданчук Н.Г., 2004). Негатив​ний вплив нітратів на організм людини помітно став проявлятися остан​нім часом. Так у деяких областях України вже відмічаються прямі наслідки дії цих речовин на здоров’я людей (Опополь Н.І., 1999, Пікуль К.В., 2001, 2002, Насибуллін Б.А. і співавтори, 2004). Маючи значні пристосуваль​ні механізми, орга​нізм людини найчастіше компенсує токсичний вплив нітратів у субтоксичних дозах, однак, якщо рівень цього впливу перевищує можливості біологічних сис​тем організму, розвивається картина отруєння нітратами. 

Відомо, що початковий механізм дії нітратів полягає в зниженні кисневої ємності крові. Це сприяє порушенню доставки кисню тканинам, тобто приво​дить до розвитку гемічної гіпоксії. Вирішення питань профілактики гемічної гіпоксії й відновлення організму людини і тварин не можливо без вивчення ролі ендокринних залоз у розвитку компенсаторно-пристосувальних реакцій орга​нізму. Значення гіпоталамо-гіпофізарної системи, а також периферійних ендокрин​них залоз при різних патологічних станах, у тому числі і при дії нітра​тів, неодноразово висвітлювалося у літературі (Лапша В.І. і співавтори, 2000, Ка​ширина Н.К., 2002, Носов А.Т. і співавтори, 2002, Prabhakar N.R., Kumar G.K., 2004, Кравців Р.Й, Янович Д.О., 2004). Проте недостатньо вивченими ще залишаються питання впливу нітратів різної тривалості дії на структуру і функцію передньої частки гіпофіза в різні періоди індивідуального  розвитку, а також на реакцію щитовидної і надниркових залоз. 

Проблема корекції гіпоксичних станів будь-якої етіології завжди була актуальною. Якщо використання лікувальних фармакологічних препаратів доб​ре відомо, то застосування фізичних навантажень для корекції впливу нітратів і нітри​тів розглядається лише в окремих дослідженнях (Середенко М.М., 2003, Колчинська А.З., Циганова Т.Н., Остапенко Л.А., 2003). Зміни, що відбу​ваються в організмі під впливом фізичних навантажень описуються в багатьох робо​тах з фізіології м’язової діяльності, спорту, віковій фізіології, але до​сить невелика кількість робіт присвячена вивченню структурних і функціональ​них змін у системах гіпофіз-кора надниркових залоз, гіпофіз-щи​товидна залоза при тривалій дії на організм нітратів у концентраціях, що спів​падають з тими, які мають місце у багатьох районах небезпечних на нітратне забруднення. Вивчення змін, що виникають у цих системах, є дуже важливою проблемою тому, що нейроендокринна регуляція основних функцій здійснює захисно-адап​таційні перебудови в організмі, формує умови протидії пошко​джуючим факто​рам на клітинному та субклітинному рівнях. Однак, мало ви​вченими лишаються питан​ня, що торкаються розробки профілактично-ліку​вальних засобів, спрямова​них на збереження здоров’я різних груп населення від нітратної інтокси​кації. Таким чином, наші дослідження присвячені вивченню особливос​тей цитолітичного ефекту нітратів на органи нейро​ендокринної системи і обґрунтуван​ню деяких методів корекції розвитку патоло​гічних станів, що викли​кають нітрати. 

Особливо небезпечна хронічна дія нітратів на здоров’я дітей. Так, у зонах споживання криничної води з високим вмістом нітратів у дітей дошкільного віку відмічаються ознаки дисгармонійного фізичного розвитку (Гоженко А.І., 1996, Пікуль К.В., 2002). Однак, незважаючи на достатню кількість робіт, спрямо​ваних на вивчення даної проблеми, багато питань ще не здобули належ​ного вирішення. Зокрема, мало ві​домо про хронічний вплив нітратів на фізич​ний розвиток школярів (стан соматич​ного розвитку, показники серцево-судин​ної і дихальної систем, розвиток сили) в різні періоди індивідуального розвитку в залежності від статті. В умовах діючої Національної Програми “Репро​дуктивне здоров’я 2001-2005” з’явилась прак​тична необхідність у вивченні да​ної проблеми і розробці заходів, спрямованих на підвищення стійкості організ​му людини, особливо дітей,  до надмірної кількості нітратів.

Зв’язок роботи з науковими програмами, планами, темами. Дисерта​ційне дослідження виконувалось згідно з планом науково-дослідної ро​боти ка​федри біологічних основ фізичного виховання та спорту Миколаївського держав​ного університету ім. В.О.Сухомлинського. Дослідження фізичного роз​витку школярів загальноосвітньої школи с. Лимани Жовтневого району Мико​лаївської області проводилось у рамках грантової програми Регіонального Еко​логічного центру (затверджено на засіданні Правління РЕЦ - Київ, № 249/6-1, від 14.11.01 р.) “Громадський екологічний моніторинг роботи Миколаївсь​кого терміналу по переванта​женню мінеральних добрив”, при підтримці і фінан​суванні Європейської комісії (керівник наукової програми - кандидат біо​логічних наук, доцент Ю.А.Томілін, Миколаївський державний університет ім. В.О.Сухомлинсь​кого) та держбюджетної теми: “Експериментальне обґрунту​вання державних тестів учнів загальноосвітніх закладів Миколаївсь​кого регіону”, згідно з планом Державного комітету молодіжної політики, спорту і туризму України з науково-дослідної роботи у сфері фізичної культури і спорту на 2001-2005 роки (затверджено наказом Державного комітету молодіжної полі​тики, спорту і туризму України, № 1171, від 28.04.01 р.). Спеціальність ВАК України 24.00.02 - Фізична культура, фізичне виховання різних груп населен​ня (керівник теми - доцент С.М.Главатий, Миколаївський державний універси​тет ім. В.О.Сухомлинського). Автор особисто брав участь у проведенні досліджень стану фізичного розвитку дітей і підлітків, які перебували в умо​вах підвищеного вмісту нітратів у питній воді, проводив статистичну обробку отриманих результатів. 

Мета і задачі дослідження. Метою дослідження стало встановлення струк​турно-функціональних змін в ендокринних органах - аденогіпофізі, щито​видній і надниркових залозах, у щурів різного віку в умовах нітратної інтоксика​ції різної тривалості та дії нітратів спільно з фізичним навантаженням, а також визначення стану фізичного розвитку школярів різного віку і статті, які перебу​вають на терито​рії з підвищеним вмістом нітратів у питній воді. 

Для досягнення поставленої мети було визначено такі задачі:

1.Вивчити особливості структурно-функціональних змін різних типів клі​тин аденогіпофіза щурів при дії нітратів різної тривалості. 

2.Показати характер і ступінь структурних та функціональних перебудов аде​ногіпофізарних клітин щурів різного віку в умовах тривалої нітратної інтокси​ка​ції на фоні фізичного навантаження.

3.Виявити особливості гістофізіологічних змін у щитовидній залозі щу​рів різ​ного віку при дії нітратів різної тривалості та дії нітратів спільно з  фізич​ним навантаженням. 

4.Дослідити характер структурно-функціональних перебудов у наднирко​вих залозах щурів різного віку в умовах тривалої нітратної інтоксика​ції та одночасної дії нітратів і фізичного навантаження.

5.Вивчити особливості стану фізичного розвитку школярів різного віку і статті, які перебувають на території з підвищеним вмістом нітратів у питній воді.

Об’єкт дослідження - аденогіпофіз, щитовидна і надниркові залози щу​рів-сам​ців різного віку в нормі, в умовах дії нітратів різної тривалості та дії нітра​тів спільно з фізичним навантаженням; фізичний розвиток дітей і підліт​ків, які прожи​вають на території з підвищеним вмістом нітратів у питній воді. 

Предмет дослідження - структурно-функціональні показники  кортико​тропів, соматотропів, лактотропів, тиротропів, гонадотропів аденогіпофіза, фолі​кулярних клітин щитовидної залози, адренокортикоцитів клубочкової, пучко​вої і сітчас​тої зон кори надниркових залоз щурів у нормі, в умовах трива​лої нітратної інтоксикації та дії нітратів на фоні фізичного навантаження; ваго​ростові параметри, функціональні характеристики серцево-судинної, дихальної і м’язової систем дітей і підлітків, які проживають в умовах  підвищеного вміс​ту нітратів у питній воді.

Методи дослідження - загальні гістологічні, гістохімічні, електрон​номікроскопічні, морфометричні, біохімічні і фізіоло​гічні. Застосовуючи загаль​ні гістологічні методики, проводилося виго​товлення парафінових гісто​логічних препара​тів аденогіпофіза, щитовидної і надниркових залоз та замороже​них пре​пара​тів наднирників. Світломікроскопічними і електрон​номікроскопічними мето​дами досліджувалися структурні компоненти ендокрин​них залоз у нормі та в умо​вах експерименту. Морфометричними мето​дами досліджували динаміку змін кіль​кості та об’ємів різ​них типів клітин, їх ядер і ядерець в аденогіпофізі, щитовид​ній і надниркових за​лозах. У щито​видній залозі проводили вивчення кількісних змін фолі​кулів різних розмі​рів, а у наднирниках - ширини кори, капсули та окремих її зон. Використання біохіміч​них методів дало змогу встановити рівень тиротропного гормону, тироксину, кор​тизолу і гемоглобіну в периферійній крові інтактних та під​дослідних тварин. Фізіологічними методами вивчалися зміни вагових параметрів ендокринних за​лоз і тіла інтактних та піддослідних щурів, визначався характер дина​міки ваго​ростових змін школярів різного віку і статті, які проживають в умовах підвище​ної дії нітратів у питній воді, стан їх серцево-судинної, дихальної та м’язової сис​тем. Кількісні дані обробляли методами варіаційної статистики з використан​ням обчислювальної техніки.   

Наукова новизна одержаних результатів. Одержано нові дані про струк​турні та функціональні зміни в аденогіпофізі у щурів різного віку в умовах дії нітратів питної води. Виявлена залежність структурних і функціональних перебудов в аденоцитах передньої частки гіпофіза від трива​лості дії нітратів. Встановлено, що хронічна дія нітратів приводить до вираже​них порушень в елементах мікроциркуляторного русла аденогіпофіза. 

Вперше відмічено, що вплив нітратів питної води викликає зміни у струк​турі та функції щитовидної залози, характер яких залежить від тривалості надходжен​ня нітратів в організм тварин. 

Отримано нові дані про структурно-функціональні зміни надниркових за​лоз щурів різного віку в умовах дії нітратної інтоксикації. 

Вперше виявлена можливість корекції структурного і функціонального стану аденогіпофіза, щитовидної і надниркових залоз при дії нітратів. Ці дані відкривають нові сторони механізмів захисних реакцій орга​нізму тварин до тривалої дії нітратів. 

Встановлено, що нітрати впливають на фізичний розвиток дітей і підліт​ків. При цьому, характер змін фізичного розвитку залежить як від віку, так і статті школярів. Виявлена залежність між наявним станом фізичного розвитку школярів різного віку і статті та при дії нітратів питної води. 

Практичне значення одержаних результатів. Результати дослідження дозволяють по новому підійти до ролі фізичного навантаження як корегуваль​ного засобу патогенних впливів навколишнього середовища (зокрема дії нітра​тів і нітритів) та показують нові підходи до розробки прогресивних методик під​готовки майбутніх спортсменів. Крім того, одержані результати диктують необхідність пошуку нових шляхів розробки методів профілактики і терапії, а також спеціальних засобів лікувальної фізичної культури для боротьби з негатив​ним впливом нітратів. 

Висновки дисертаційного дослідження можуть бути використані для роз​робки нових критеріїв гранично-допустимих концентрацій нітратів у навколиш​ньому середовищі. 

Дані дослідження доповнюють матеріали грантової програми “Громадсь​кий екологічний моніторинг роботи Миколаївського терміналу по перевантажен​ню мінеральних добрив” (РЕЦ-Київ № 249/6-1, від 14.11.01 р.), державної бюджетної теми “Експериментальне обґрунтування державних тестів учнів загальноосвітніх закладів Миколаївського регіону” (наказ Державного ко​мітету молодіжної політики, спорту і туризму України, № 1171, від 28.04.01 р.).

Висновки, викладені  в дисертації, можуть знайти своє застосування при розробці методичних рекомендацій з фізичного виховання дітей з метою про​філактики токсичного впливу нітратів, а також при викладанні гістології, ембріології, анатомії, загальної та спортивної фізіології і спортивної медицини в навчальних закладах медико-біологічного профілю. 

Особистий внесок здобувача. Автором самостійно проведено вивчення та узагальнення даних вітчизняної та зарубіжної літератури з проблеми впливу нітратів на структурно-функціональні зміни ендокринних органів, на стан здо​ров’я населення, визначені мета та завдання дослідження, самостійно виконані основні його розділи. 

Автором особисто проведено моделювання на лабораторних тваринах впливу нітратів та фізичного навантаження. Самостійно проведено всі гісто​логічні дослідження аденогіпофіза, щитовидної залози, наднирників (виготовлен​ня мікроскопічних препаратів та електронограм, описання гісто​логічних та ультраструктурних змін у динаміці їх розвитку) та аналіз отриманих даних. На базі багатопрофільної діагностичної лабораторії “Біологічні техноло​гії” (м. Миколаїв) автором досліджено динаміку вмісту гормонів (тиротропного гормону, тироксину і кортизолу) у крові тварин. Проведено морфометричні досліджен​ня, статистична обробка отриманих цифрових даних, мікро​фотографування гістологічних препаратів (на базі клініко-діагностичної лабора​торії Миколаївської обласної дитячої лікарні). Вивчено стан фізич​ного розвитку школярів ЗОШ с. Лимани Жовтневого району Миколаївської області. Проведено аналіз та узагальнення отриманих результатів і написання дисертації. 

Апробація результатів дисертації. Основні положення дисертації було представлено на наукових конференціях, з’їздах, конгресах: ІІІ Національному конгресі анатомів, гістологів, ембріологів і топографоанатомів України (Київ, 2002), VIII Всеукраїнській науково-методичній конференції “Людина та навколишнє середовище - проблеми безперервної екологічної освіти в вузах” (Одеса, 2002), ІІІ і IV Міжнародних науково-практичних конференціях “Культура здоров’я” (Херсон, 2002, 2004), ІІ, ІІІ і IV Міжнародних конференціях  “Фальц​фейнівські читання” (Херсон, 2001, 2003, 2005), симпозіумі “Особливості формуван​ня та становлення  психофізіологічних  функцій  в  онтогенезі” (Чер​каси, 2003), Міжнародній конференції “Реалізація здорового способу життя - сучасні підходи” (Дрогобич, 2003), Всеукраїнській науково-практичній кон​ференції “Фізіологія людини і тварин” (Дніпропетровськ, 2003), V Міжнародній науково-практичній конференції “Фізична культура, спорт та здоров’я нації” (Він​ниця, 2004), V Міжнародному конгресі з інтегративної антропології (Він​ниця, 2004), Міжнародній ювілейній конференції “Фізичний розвиток людини”, присвяченій 60-річчю Інституту вікової фізіології РАО (Москва, Росія, 2004), Між​народній конференції “Екологічна безпека об’єктів господарської діяль​ності” (Миколаїв, 2004), Міжнародній науково-практичній конференції “Ветери​нарна медицина - 2004: Сучасні аспекти розробки, маркетингу і виробництва ветеринарних препаратів” (Феодосія, 2004),  Міжнародній науково-практичній конференції “Біологічні основи продуктивності та здоров’я тварин” (Львів, 2004), Всеукраїнській науково-практичній конферен​ції “Природничі науки в за​кладах освіти України: дослідження, впро​вадження та перспективи” (Умань, 2005), Всеукраїнській науково-практичній конференції “Роль довкілля у валеологічній освіті і вихованні” (Полтава, 2005), IX Міжнародному науковому конгресі “Олімпійський спорт і спорт для всіх” (Київ, 2005), Міжнародній нау​ково-практичній конференції “Актуальні проблеми фізичної культури та спорту  в сучасних соціально-економічних умовах” (Запоріжжя, 2005),  регіональних та обласних науково-практичних конференціях. 

Теоретичні положення та практичні рекомендації дисертації включені у на​уково-дослідну роботу та навчальний процес на кафедрі біологічних основ фізич​ного виховання та спорту Миколаївського державного університету ім. В.О.Сухомлинського, кафедрі фізіології людини і тварин Інституту природо​знавства Херсонського державного університету, кафедрах годівлі та розведення тварин і зоогігієни та ветеринарії Миколаївського державного аграрного універ​ситету, кафедрі екобезпеки Миколаївського державного гуманітарного універ​ситету ім. П.Могили, кафедрі спортивної медицини Національного університету фізичного виховання і спорту України, кафедрі фізіології людини і тварин Лу​ганського національного педагогічного університету імені Тараса Шевченка, ка​федрі анатомії і фізіології тварин Херсонського державного аграрного універси​тету, кафедрі анатомії і фізіології тварин Одеського державного аграрного універ​ситету. 

Публікації. За результатами дисертаційної роботи опубліковано 2 моногра​фії, 24 статті у наукових журналах, 17 статей і тез у збірниках наукових робіт і ма​теріалах з’їздів, конференцій, конгресів, симпозіумів. 

Структура і обсяг дисертації. Матеріали дисертаційної роботи викладено на 401 сторінці друкованого тесту, з яких 260 сторінок основного тексту. Ро​бота складається з таких розділів: введення, огляд літератури, матеріали і методи дослідження, 7-ми розділів власних результатів дослідження, обговорення та аналізу одержаних даних, висновки, список джерел літератури. Роботу ілю​стровано 112 рисунками (з них 77 фотографій та 35 графіків), подано  35 таблиць. Джерела літератури містять 477 робіт, з яких 299 надруковано кирилицею, 178 латиницею, що займає 47 сторінок тексту. 

ОСНОВНИЙ ЗМІСТ РОБОТИ

Матеріали та методи досліджень. Об’єктом для вивчення стану адено​гіпофіза,  щитовидної  і надниркових залоз були не​лінійні білі щури-самці різ​ного віку: 45-, 60- і 180-добові. Всього було досліджено 250 тварин. Тварин утримували у віварії в рівноцінних умовах, при повноцінному раціоні і однако​вому світловому режимі. Щурята знаходились з матір’ю до початку статевого дозрівання, тобто до 45 доби життя. У кожну се​рію дослідів входило 8-10 тварин відпо​відного віку. Всі тва​рини були поділені на 3 групи: 1 - інтактні, 2 - тварини, які підля​гали три​валому впливу нітратів, 3 - тварини, які підлягали дії нітратів одно​часно з фізичним навантажен​ням. Кожна група була поділена на вікові під​групи: 45-, 60- і 180-добові щури. Утримання і використання лабораторних тва​рин відповідало методам, що рекомендуються національними нормами з біо​етики.  

При моделюванні тривалої нітратної інтоксикації тваринам щодня у пит​ний раціон, починаючи з 15 доби постнатального розвитку, тобто з пер​шого дня після їх прозрівання (після попередньої очистки води) додавали 120 мг/л нітра​тів натрію. Моделюючи фізичне навантаження використовували плавання тва​рин в акваріумі діаметром 50 см. Глибина акваріума становила 25 см. Темпера​тура води підтриму​валась у межах 32-34°С. Тренування щурів проводили по 10 хвилин щодня, почи​наючи з 15-добового віку. Щурів тренували у першій поло​вині дня через 2 години після їх годування. Питну воду з нітратами натрію да​вали у другій половині дня. В залежності від тривалості експерименту щурів аутопсували на 45, 60 і 180 добу життя миттєвою декапітацією. Досліди прове​дені в осінньо-зимо​вий період.

Для визначення стану маси тіла та ендокринних залоз у контрольних і під​дослід​них тварин використовували ваги різних типів. Гіпофізи щурів фіксу​вали в рідині Буена з послідовною залив​кою матеріалу в парафін. Потім на ротацій​ному мікротомі готували серійні фронтальні зрізи товщиною 4-5 мкм. Для приго​тування оглядових гісто​логічних препаратів зрізи гіпофізів фарбували гема​токсиліном і еозином, паральдегід-фуксином (ПАФ) з дофарбуванням азо​кармі​ном за Гейденгайном і Хелмі, за методом Шифф-йодна кислота за Хочкі​сом з дофарбуванням цілестиновим голубим - гемалауном Майера - оран​жевим G (Пирс, 1962), хромотропом ВВ (Демко П.С., Золотухин М.И., 1986), а також свинце​вим гематоксиліном (Soleta E., Capella C., Vasallo G, 1969) та за методом Гримеліуса (Hohlerova K., Jaklowa J., 1978). Ці методи дали можливість дифе​ренціювати окремі типи клітин аденогіпофіза. На отриманих гістологічних препа​ратах в адено​гіпофізі контрольних і піддослідних тварин підраховували процентне співвідношен​ня хромофобів, ацидофілів і базофілів. Підрахунок про​водили на 25 полях зору в 4 гіпофізах тварин кожної групи. У клітинах адено​гіпофіза за допомогою окуляр​мікрометру вимірювали діаметри клітин, їх ядер і ядерець. Вираховували об’єми клітин, їх ядер і ядерець та виражали отримані цифрові дані у мкмі (Кошелева В.Д., 1988). Розрахунок проводили по 30 кліти​нах у 4 тварин кожної групи. У клітинах аденогіпофіза контрольних і під​дослідних тварин визначали показник ядерно-цито​плазматичного спів​відношення, зіставлення якого свідчить про зміни функціональ​ної активності клітин у залозі в умовах експерименту та ступінь їх зрілості. Застосо​вуючи на​бори реактивів “ТироїдІФА-ТТГ”, методом твердо-фазного імуно​ферментного аналізу у сироватці крові тварин проводили вивчення дина​міки концентрації ти​ротропного гормону аденогіпофіза (Головаченко В.А., Полинцев Д.Г., 2000). Про морфо-функціональний стан кортикотропів, сомато​тропів, лактотропів і ти​ротропів аденогіпофіза інтактних і піддослідних щу​рів судили за динамікою змін клітинного складу залози, середніх об’ємів адено​гіпофізарних клітин, їх ядер і яде​рець, ядерно-цитоплазматичного співвідношення у клітинах, змін кіль​кості і характеру розподілу секреторних гранул у цито​плазмі та хроматину в ядрах, вмісту тиротропного гормону в крові, стану і кількості крово​носних су​дин та сполучнотканинних септ у різних ділянках аденогіпофіза. 

Щитовидну залозу фіксували в рідині Буена з подальшою заливкою мате​ріалу в парафін. Зрізи залоз (товщиною 4-5 мкм) виготовляли на рота​ційному мікротомі. Для виготовлення оглядових гістологічних препаратів зрізи залоз фар​бували гема​то​ксиліном і еозином (Пирс, 1962) На отриманих гістологічних препаратах вивчали будову щитовидної залози. У щитовидній залозі контроль​них і під​дослідних тварин під​раховували середню площу фолікулів, а також  спів​відношення кількості ма​лих, середніх і великих фолікулів. До малих відно​сили фолі​кули площею менше 1960 мкмІ, до середніх - 1960-7850 мкмІ і до великих площею понад 7850 мкмІ (Транхтенберг И.М., 1965). Підрахунок фолікулів прово​дили на 25 полях зору у 4 тварин кож​ної групи. У фолікулярних клітинах вимірювали окуляр​мікрометром їх висоту, діаметр тіл клітин, їх ядер і ядерець. Вираховували об’єми клітин, ядер і ядерець (Кошелева В.Д., 1988). Підрахунок проводили по 30 клітинах (10 фолікулів) у 4 тва​рин кожної групи. Застосовуючи набори реакти​вів “Ти​роїдІФА-СТ4”, мето​дом твердо-фазного імуноферментного аналізу у сироватці крові інтактних і піддослідних тварин визначали концентрації вільного тироксину щитовидної залози (Головаченко В.А., Полинцев Д.Г., 2000). Про функціональну ак​тивність щитовидної залози судили за змінами кількості малих, середніх і великих фоліку​лів, характером збільшен​ня або зменшення висоти фолікулярних клітин, їх об’ємів, ядер і яде​рець, змін ядерно-цитоплазматичного співвідношення у клі​тинах, кількості і характеру розподілу гранул у цитоплазмі і хроматину в яд​рах, вмісту тироксину в периферій​ній крові, стану крово​носних судин та сполучнотканин​них прошарків строми за​лози.

Надниркові залози фіксували у рідині Буена, після чого проводили за​лив​ку ма​теріалу у парафін. Далі, на ротаційному мікротомі виготовляли се​рійні зрізи (тов​щиною 4-5 мкм). При виготовленні оглядових гістологічних препара​тів зрізи залоз фарбу​вали гематоксиліном і еозином. Окремі надниркові залози підлягали заморожуван​ню з подальшим виготовленням заморожених зрізів і проведен​ням реак​ції на лі​піди Суданом ІІІ (Пирс, 1962). У залозах контрольних і піддослідних тварин вимірювали ширину кап​сули, кори та трьох її скла​дових зон у мкм (клубочкової, пучкової і сітчастої). Визначали  динаміку спів​відношен​ня різних зон кори надниркових залоз (у процентах). Розрахунок прово​дили за даними наднирко​вих залоз у 5 тварин кожної групи. У корі загаль​новизнаною методикою вирахову​вали середні об’єми клі​тин, ядер і ядерець. Під​рахунок проводили по 30 клітинах зони у 4 тварин кожної групи. З метою визначення функціонального стану адрено​кортикоцитів пучкової зони кори про​водили зіставлення змін кількості клітин з тем​ною або світлою цитоплазмою. Застосовуючи набори реактивів “СтероїдІФА-корти​зол”, визначали концентра​ції кортизолу методом твердо-фаз​ного імуноферментного ана​лізу у сироватці крові інтактних і піддослідних щу​рів (Головаченко В.А., Полинцев Д.Г., 2000). Про функціональний стан надниркових залоз судили за змінами ширини кап​сули, кори, а також окремих її зон, за кількістю адрено​кортикоцитів із світлою або темною ци​топлазмою у пучковій зоні, за змінами середніх об’ємів клітин, їх ядер і ядерець в окремих зонах кори та ядерно-цито​плазматичного спів​відношен​ня у клітинах, за характером розподілу ліпід​ного матеріалу в цито​плазмі клітин та хроматину в їх ядрах, за станом кровоносних судин і сполучно​тканинних септ у різних ділянках кори наднирників та за вмістом кортизолу в периферійній крові.

Маленькі шматочки гіпофізів і надниркових залоз фіксували в 2,5% роз​чині глу​таральдегіду (Millonig G., 1961). У подальшому зневоднен​ня і заливку матеріалу в смолу (епон 812 або суміш епону з аралдітом) про​водили відпо​відно до загальноприйнятого ме​тоду. Різка блоків проводилась на ультратомі LKB - ІІІ (Швеція). Ультратонкі зрізи (товщиною 50 - 60 нм) забарвлю​вали 2% розчином уранілацетату (Watson M.L., 1958), цитратом свинцю (Reinolds E.S., 1963) та досліджували за допомогою електронного мікро​скопу GEM - 100 CX (Японія). 

Аналіз цих показників дозволив у динаміці простежити за ступенем ви​раз​ності реакції різних типів клітин аденогіпофіза, щитовидної і надниркових залоз у 45-, 60- і 180-добових щурів, появою адаптаційно-пристосуваль​них ознак в умо​вах тривалої дії нітратів питної води як окремо, так і одночасно з фі​зичним навантажен​ням. 

З метою визначення стану кисневої ємності в крові проводили досліджен​ня рівня гемоглобіну у контрольних і піддослідних тварин різного віку. Для вивчен​ня динаміки кисневої ємності крові використову​вали гемометр ГС - 3 (Салі). Отри​мані цифрові дані на градуйованій шкалі пробірки перераховували в грам на літр (г/л) (Яновський І.І., Ужако П.В., 1991). 

Об’єктом для вивчення стану фізичного розвитку дітей і підлітків були школярі молодшого, середнього і старшого шкільного віку загально​освітньої школи с. Лимани Жовтневого району Миколаївської області. Всі шко​лярі були поді​лені на дві групи: 1 - контрольна група - шко​лярі, які проживали на території, де вміст нітратів у питній воді нижче рівня гранично допустимої концентрації (ГДК 45 мг/л), 2 - дослідна група - діти і підлітки, які проживали на території, де середній вміст нітратів у питній воді коливався в межах 115 - 120 мг/л (Томілін Ю.А., 2002). Всього було досліджено 95 дітей і підлітків, з яких 44 особи  належали до контроль​ної групи (22 дівчинки і 22 хлопчика) і 51 особа входили до складу дослідної групи (28 дівчинок і 23 хлопчика). Досліджен​ня проведено в осінній період. При визначен​ні стану фізичного роз​витку школярів вивчали наступні показники: стан вагоростових параметрів, сер​цево-судинної  системи, зовнішнього  дихання  і  м’язової  сили  (Цюпак Ю., Цюпак Т., Овчаренко Т., 2003).

Статистичну обробку всіх отриманих результатів дослідження здійсню​вали за методом Стьюдента-Фішера за допомогою програм Excel-2000 i SigmaPlot (Лупа С.Н, Губенко А.В., Бабич П.Н, 2000). При порівняльному ана​лізі вірогідними показ​никами вважали такі, що характеризувалися ступенем ймо​вірності  Р<0,05, прийнятим  для  більшості  біологічних  досліджень (Ла​кін Г.Н., 1990). Отриманий циф​ровий матеріал представили у вигляді таблиць і графі​ків. Мікрофотографування гістологічних препаратів ендокринних органів прово​дили за допомогою мікро​фотонасадки SOLIGOR BM - 503 PV.

Результати досліджень та їх обговорення. Результати дослідження вікової ди​на​міки структурно-функціональних змін в аденогіпофізі, щитовидній і наднир​кових залозах 45-, 60- і 180-добових інтактних щурів. 

Як показали наші дослідження, структурно-функціональна організація адено​гіпофіза у 45-добових інтактних щурів мала певні відмінні риси від 180-добо​вих тварин. Вага гіпофіза у 45-добових інтактних щурів становила 4,0±0,04 мг. Спів​відношення ваги гіпофіза до ваги тіла складало 0,0007 : 1. Вивчення адено​гіпофіза в цей пе​ріод онтогенезу показало наявність в його паренхімі всіх типів аденоцитів, що ха​рактерні для дорослого організму: кортикотропи, сомато​тропи, лактотропи, тиро​тропи і гонадотропи. У про​центному співвідношенні найбільш великий за кіль​кістю тип складали хромофобні клітини, яких відміча​лось 56,0% від загальної кіль​кості аденоцитів. Їх кількість у полі зору мікро​скопу стано​вила 58,0±1,6. Кількість кортикотропних клітин у полі зору мікро​скопу складала 2,0±0,01. Середній об’єм цих клітин, їх ядер і ядерець дорівнював відповідно 2034,5±19,9, 381,9±15,6 і 33,5±0,7 (мкмі). Ядер​но-цитоплазматичне спів​відношення в кортикотропах дорівнювало 1 : 5,3. Базофільні клітини представ​ляли найменший за кількістю тип, їх відмічалось 12,0% від загальної кількості аденоцитів. Серед базофілів тиротропних клі​тин налічува​лось у полі зору мікроскопу 3,0±0,03, а гонадотропів - 7,0±0,9. Об’єми тиро​тропів ста​новили 1601,1±20,9,  їх  ядер - 300,9±11,0 і  ядерець - 33,7±0,7 (мкмі). ЯЦС в тиро​тропах - 1 : 5,3. Ацидофільні клітини в аденогіпофізі 45-добових інтактних щурів скла​дали другий за кількістю тип і були представлені соматотропами і лакто​тропами. Їх середня кількість у полі зору мікроскопу складала 32,0±0,7. Серед​ній об’єм цих клітин становив 695,2±16,6, їх ядер -239,0±11,2 і ядерець -24,7±0,6 (мкмі). Ядер​но-цитоплазматичне співвідношення в ацидофільних клітинах було 1 : 2,9. В ультраструктурі цитоплазми кортикотропів, соматотропів, лактотропів і тиро​тропів 45-добових інтактних тварин відмічався помірний розвиток органел. Од​нак, ва​ріабельність розмірів і форм клітин, а також поліморфність гранул у цито​плазмі аде​ноцитів у межах одного типу відображали різну їх функціональ​ну активність на​віть в умовах норми, тоді як накопичення секреторних гранул (особливо вздовж клітин​ної мембрани) свідчило про активні процеси синтезу і виведення гормонів у кров’яне русло. Вміст тиротропного гормону в плазмі крові становив 0,14±0,01 mME/L. Подібну структурну організацію адено​гіпофіза 45-добових інтактних щу​рів також констату​вали Є.Л.Баженов (1992, 1993), О.Б.Мукасєєва (2004), N.F.Gracis, et.al. (1993), K.Kasahara, et.al. (1994).

До 180 доби життя вага гіпофіза у інтактних щурів збільшувалась на 92,5% і становила 7,7±0,15 мг, тоді як співвідношення ваги гіпофіза до ваги тіла зменшува​лось (на 42,8%), що пов’язано із переважанням з віком збільшення ваги тіла над ва​гою гіпофіза. В аденогіпофізі зростали середні об’єми клітин, їх ядер і ядерець. У клітинах зменшувалось ЯЦС, що свідчило про підвищення функціональної актив​ності і ступеня зрілості клітин. У цитоплазмі клітин з ві​ком відмічались ультра​структурні ознаки посилення функціональної активності (збільшення кількості і роз​мірів зернистої ендоплазматичної сітки, мітохондрій, комплексу Гольджі, віль​них і зв’язаних рибосом та секреторних гранул). Кіль​кість хромофобних клітин в аденогіпофізі 180-добових інтактних щурів зменшу​валась і становила в середньому 54,0±1,8 (у 45-добових інтактних щурів 58,0±1,6). Чисельність кортикотропів дося​гала в середньому 3,0±0,03, а їх об’єми, об’єми ядер і ядерець відповідно 2115,0±15,5, 435,4±10,8 і 20,7±0,7 (мкмі). ЯЦС у  кортикотропах  складало 1 : 4,8. Середня кіль​кість тиротропів у полі  зору  мік​роскопу  була 4,0±0,03, а об’єми цих клітин - 1837,1±29,7,  їх  ядер - 478,4±10,3 та ядерець - 28,8±0,7 (мкмі). ЯЦС в тиротропах дорівнювало 1 : 3,8. Підвищувався також і вміст ТТГ у периферійній крові, який становив у 180-добо​вих інтактних тварин 0,17±0,03 mME/L. Зростала і кількість гонадотропів (9,0±0,6). Середня кількість ацидофілів (соматотропів і лактотропів) у полі зору до​рівнювала 30,0±1,1, тоді як об’єми цих клітин - 1047,2±13,1, їх ядер - 334,6±18,4 та яде​рець - 24,5±0,3 (мкмі). ЯЦС в ацидофілах  складало 1 : 3,1. 

Як ми бачимо, за дослідний період (від 45- до 180-добового віку щурів) кіль​кість хромофобних аденоцитів дещо зменшувалась (на 6,9%), тоді як кортико​тропів, тиротропів і гонадотропів зростала (відповідно на 50,0%, 25,0% і 28,6%). Зменшува​лась і кількість соматотропів (на 6,2%). Дані літератури свід​чать про здат​ність деяких хромофобних клітин диференціюватися у відповідні варіації хромофі​лів (Алешин Б.В., 1985). Останнє дозволяє припустити, що зменшен​ня кількості хро​мофобів у нашому дослідженні пов’язано з активним диференціюванням їх у кор​тикотропи, тиротропи і гонадотропи, що очевидно обумовлено підвищенням функціональної активності з віком у системах гіпо​таламус-гіпофіз-периферійні ендокрин​ні залози. Зменшення кількості сомато​тропних клітин у 180-добових інтактних щурів можливо пов’язано із завершен​ням процесів соматичного росту тварин і зменшенням потреби організму в сомато​тропному гормоні (СТГ).

Наші дослідження щитовидної залози інтактних щурів показали, що у 45-добо​вих тварин вага залози становила 140,0±3,9 мг, а співвідношення ваги щито​видної залози до ваги тіла 0,003 : 1. У паренхімі залози середня кількість малих фолі​кулів складала 78,8±3,4, середніх - 19,9±0,6 і вели​ких - 1,3±0,05. Стінку фолікулів вистилали епітеліальні клітини кубічної фор​ми. Се​редня висота фолікулярних клітин становила 56,1±1,5 мкм. Об’єми цих клітин, їх ядер і ядерець були відповідно 1097,3±17,5, 345,8±7,5, 20,6±0,3 (мкмі). Ядерно-цито​плазматичне співвідношення у фолікулярних клітинах до​рівнювало 1 : 3,2. Вміст тироксину (Т4) у периферійній крові - 4,0±0,04 nmol/l. З віком у інтактних щу​рів відмічались структурні ознаки підвищення функціональ​ної активності щито​видної залози, що супроводжувалось збільшен​ням ваги залози, яка у 180-добових тварин становила 494,5±12,3 мг, однак спів​відношення ваги  залози  до  ваги  тіла  не  змінювалось  і складало у щурів усіх вікових груп 0,003 : 1, що, очевидно, є одним із показників гармонійного розвитку організму тварин. У паренхімі залози виявлялось зменшення кількості малих фолікулів і збільшення середніх і великих (порівняно з 45-добовими інтактними щурами), кількість яких на 180 добу життя становила у середньому: малих фолікулів - 70,0±1,0, середніх - 24,7±1,0 і великих - 5,3±0,11. Середня висота фолікулярних клітин досягала 66,7±1,6 мкм, об’єми фолі​кулярних клітин, їх ядер і ядерець (у мкмі) відповідно 2031,7±22,8, 691,1±18,1, 34,7±0,9, а ядерно-цитоплазматичне співвідношення у цих клітинах - 1 : 2,9. Рівень тирок​сину у периферійній крові становив 6,3±0,23 nmol/l. 

Дослідження надниркових залоз інтактних щурів показало, що вага наднир​ни​ків у 45-добових тварин складала 21,2±1,1 мг. Співвідношення ваги наднир​кових залоз до ваги тіла - 0,0004 : 1. Ширина капсули надниркових залоз стано​вила 47,6±1,9 мкм, а ширина кори - 492,8±19,1 мкм. Клубочкова зона займала 17,5%, від за​гальної площі кори (ширина - 86,2±4,3 мкм). Пучковій зоні належало 64,4% (ширина - 317,2±18,1 мкм) і сітчастій зоні - 18,1% (ширина - 89,4±5,4 мкм). Спів​відношення зон у надниркових залозах становило 1,7 : 6,5 : 1,8. У найширшій пучковій зоні серед​ній об’єм клітин становив 1687,5±28,5, їх ядер - 364,2±13,8, а ядерець - 17,9±0,7 (мкмі). Ядерно-цитоплазматичне співвідношення у клітинах пучкової зони - 1 : 4,6. Вміст кортизолу у периферійній крові складав 16,7±1,1 nmol/l. Середній об’єм клі​тин, їх ядер і ядерець у сітчастій зоні у мкмі дорівню​вав відповідно 1215,4±23,3, 298,5±15,6, 12,9±0,4. Ядерно-цитоплазматичне спів​відношення у клітинах сітчастої зони складало 1 : 4,1. У клубочковій зоні середні об’єми адренокортикоцитів, їх ядер і яде​рець дорівнювали відповідно 1587,5±26,0, 330,3±18,2, 14,1±0,5 (мкмі). Ядерно-цито​плазматичне співвідношення у кліти​нах клубочкової зони - 1 : 4,8. В адрено​кортикоцитах кори наднирників 45-добо​вих інтактних щурів відбувались активні процеси синтезу і виведення гормонів у кров’яне русло, про що свідчила наявність у цитоплазмі значної кількості ліпо​сом як заповнених ліпідами, так і порожніх. До 180 доби життя вага наднир​кових залоз у інтактних щурів досягала 49,7±1,2 мг, а співвідношення ваги наднирників до ваги тіла дещо зменшувалось (0,0003 : 1), що пов’язано із більш суттєвим збільшенням ваги тіла щурів. Збільшувались ширина кап​сули і кори, що становили відповідно 56,0±2,0 і 608,3±29,1 (мкм). Клубочковій зоні на​лежало 17,5% (ширина - 90,7±5,5 мкм,), пучковій зоні - 56,8% (ширина - 384,3±23,4 мкм) і сітчастій зоні - 25,7% (ширина - 133,3±5,4 мкм). Співвідношен​ня зон у корі надниркових залоз складало 1,7 : 5,7 : 2,6. Серед адре​нокортикоцитів пуч​кової і сітчастої зон збільшувалась кількість клітин із світлою цитоплазмою, що є од​ним із показників підвищення рівня стероїдо​генезу (Chrousos G.P., et.al., 1998, Ка​ширина Н.К., Андыбура Н.Ю., 2002). Об’єми адренокортикоцитів, їх ядер і яде​рець зростали і становили відповідно (у мкмі):  у  пучковій зоні - 2031,1±24,1,  558,6±17,4, 32,7±0,6 (ЯЦС 1 : 3,6), у сітчас​тій зоні - 1485,1±23,3, 433,4±16,2, 20,6±0,7 (ЯЦС 1 : 3,4) і у клубочковій зоні - 2200,4±31,7, 552,8±17,0,  30,4±0,6  (ЯЦС 1 : 4,0). У дослідний період (від 45 до 180 доби життя) у цитоплазмі клітин надниркових залоз інтактних щурів відміча​лись структурні ознаки посилення син​тезу і виведення гормонів у кров, що підтверджувалось підвищенням вмісту корти​золу в периферійній крові на 21,5%, рівень якого у 180-добових тварин становив 20,3±1,1 nmol/l. 

Таким чином, проведене дослідження структурно-функціонального стану аде​ногіпофіза, щитовидної і надниркових залоз інтактних щурів свідчило, що розвиток залоз спостерігався протягом 180 діб життя, а їх структур​на організа​ція знаходи​лась у певній залежності від функції.

Результати дослідження структурно-функціональних змін в адено​гіпофізі, щитовидній і надниркових залозах 45-, 60- і 180-добових щурів після дії нітратів різної тривалості. 

Тривала дія нітратів приводила до сут​тєвих структурно-функціональних змін в аденогіпофізі щурів, що істотно впливало на морфо-функціональні перебу​дови щи​товидної і надниркових залоз, характер яких залежав як від трива​лості надходжен​ня в організм тварин нітратів, так і від віку тварин. 

Перебування 45-добових щурів (протягом 30 діб) в умовах нітратної інток​сика​ції викликало збільшення маси гіпофіза на 10,0%, також як і спів​відношен​ня ваги залози до ваги тіла (на 57,1%) через суттєве зменшення ваги тіла. Серед клітинних елементів паренхіми залози спостерігалось зменшення кількості хромофобів на 14,3% з одночасним збільшенням кортикотропів на 50,0% і сомато​тропів на 18,7%. Очевидно, збільшення кількості кортикотропів і соматотропів було пов’язано з трансформацією в ці типи аденоцитів частини хромофобів. У структурі кортикотропів відмічались ознаки деякого посилення функціональної активності, що супроводжувалось збільшенням об’ємів цих клі​тин на 21,4%, їх ядер - на 12,5% і ядерець - на 16,1% (табл. 1). Однак, в ультра​структурі кортикотропів, поряд з актива​цією виведення секреторних гранул, у цитоплазмі окремих клітин визначалось зменшен​ня кількості мітохондрій та їх руйнування з лізісом крист. Підвищення функціональної активності спостеріга​лось і в корі надниркових залоз, функція яких, як відомо, контролюється адрено​кортикотропним гормоном (АКТГ) аденогіпофіза. Так, незважаючи на зменшення маси наднирників (на 30,2%), що виявлялось на фоні зниження маси тіла тварин, у корі надниркових залоз відмічалось зменшення ши​рини клубочкової зони (на 29,5%) та збільшення ширини пучкової і сітчастої зон (відповідно на 24,7 і 39,4%). Між клітинними тяжами цих зон спостерігались крово​носні су​дини переповнені кров’ю, а серед адренокортикоцитів пучкової зони збільшува​лась кількість світлих клітин. Об’єми клітин пучкової зони збільшувались на 7,2%, їх ядер - на 56,5%, а ядерець - на 10,0%.  ЯЦС  у  цих  клітинах  зменшува​лось  і  становило  1 : 3,2  (у контролі - 1 : 4,6). В ультраструктурі адрено​кортикоцитів пучкової зони визначалось збільшення кількості порожніх і запов​нених ліпідами ліпо​сом, деяке набрякання мітохондрій, накопичення вільних рибосом, що свідчило про нерізке функціональне напруження клітин, в яких тривав біосинтез, і було дещо підвищене виведення гормонів, що підтверджува​лось також збільшенням, по​рівняно з нормою, в периферійній крові рівня корти​золу (на 15,0%). Про підвищен​ня функціональної активності кори наднир​ників свідчила і структура адрено​кортикоцитів сітчастої зони (збільшувались об’єми цих клітин, їх ядер і ядерець  від​повідно  на 14,3%,  21,6%  і  38,0%.  ЯЦС зменшувалось і складало 1 : 3,8, тоді як у контролі - 1 : 4,1). У клубочковій зоні виявлялось зменшення об’ємів клітин на 18,3%, їх ядер - на 28,8% і ядерець - на 12,8%,  ЯЦС  у  цих   клітинах  збільшувалось  і  ста​новило  1 : 5,5  (у  контролі - 1 : 4,8), що показувало про зниження їх функціональ​ної активності. 

Структура і фун​кція тиротропів в аденогіпофізі 45-добових під​дослідних щурів свідчила про зниження їх активності. Це супроводжувалось зменшен​ням їх об’ємів на 7,3%, ядер - на 31,2% і ядерець - на 6,8%. ЯЦС у тиротропах збільшувалось і скла​дало 1 : 7,2, тоді як у контролі - 1 : 5,3 (табл. 1). При цьому, в ультраструктурі де​гранульованої цитоплазми тиротропів відмічалась вакуолізація ендо​плазматичної сітки з руйнуванням її мембран і утворенням порожнин. Поряд із зниженням функції цих клітин і дистрофічними змінами в їх цитоплазмі зменшува​лась і кількість тиротропного гормону в крові на 14,3%. Зниження фун​кціональної активності відмічалось і в щитовидній залозі, діяльність якої, як відомо, знахо​диться під контролем тиротропного гормону аденогіпофіза. Змен​шувались висота фолікуляр​них клітин на 24,2%, їх об’єми - на 17,5%, об’єми ядер - на 39,9% і ядерець - на 16,5%. ЯЦС  фолікулярних  клітин зростало і стано​вило 1 : 4,3 (у контролі - 1 : 3,2). Вміст тироксину в кров’яному руслі знижувався на 32,5%. 

При дії нітрату натрію протя​гом 30 діб дані морфометрії свідчили про підвищення функціонального стану ацидофілів (соматотропів і лакто​тропів) аденогіпофіза. Збільшувались їх середні об’єми на 33,5%, ядра - на 30,6% і ядерця - на 17,% (табл. 1). Очевидно, ознаки посилен​ня їх функціональної актив​ності і збільшення кількості ацидофілів пов’язано з фізіологічним ростом цих тварин. В ендотелії капілярів, які оточували аденоцити, спостерігались суттєві структурні зміни (сплощення клітин, зернисто-змі​нена цитоплазма, різко набряк​ле ядро з локальним здуттям ядерної мембрани). Мала місце виражена гіперемія кровоносних судин. Можливо, що ці перебудови в мікро​циркуляторному руслі пов’язані з тим, що в результаті тривалої дії нітратів в ор​ганізмі тварин виникала гемічна гіпоксія, яка, як відомо, супроводжується розши​ренням кровоносних судин та їх структурними змінами в усіх внутрішніх органах, у тому  числі  і   в  залозах  ендокринної  системи   (Носов А.Т., Горішна О.В., Ковальова О.М., 2002). 

У щурів 60-добового віку, які отримували нітрати протягом 45 діб, зміни в аденогіпофізі продовжували наростати. Вага гіпофіза збільшувалась на 5,2%, що очевидно, пов’язано з підвищенням кровонаповнення органу, оскільки за да​ними структури капілярна сітка аденогіпофіза в цей період спостереження була різко розширена і переповнена кров’ю. Сполучнотканинні септи визначались по​тов​щеними, частіше зустрічались порожнини з колоїдоподібним вмістом. Кіль​кість кортикотропів збільшувалась ще більш виражено (на 75,0%), порів​няно з попереднім періодом дослідження. Зменшувалась кількість хромофобних клітин (на 9,5%), очевидно за рахунок їх трансформації, в основному, в кортико​тропи, в яких визначались ознаки посилення функціональної активності. Про це свідчило збільшення об’ємів цих клітин на 24,9%, їх ядер - на 40,0% і ядерець - на 35,0% (табл. 1). Однак, в ультраструктурі деяких кортикотропів виявлялись деструктивно змі​нені мітохондрії (причому більш виражено, ніж у 45-добових піддослідних щу​рів) і розширені канальці ендоплазматичної сітки, на мембранах яких спостеріга​лось суттєве зменшення кількості зв’язаних рибосом. Посилення функції кортикотропів аденогіпофіза, а відповідно підвищення синтезу і виділен​ня в кров адренокортикотропного гормону викликало підвищення функціонального стану кори наднирників, і в першу чергу, клітин її пучкової зони. У цей період дії нітратів наші спостереження показали, що у під​дослідних щурів дещо збільшувалась вага наднирників (на 3,9%), потовщува​лась капсула залози (на 85,6%) та кора (на 14,3%) і відмічалось збільшення ши​рини пучкової зони (на 25,2%). Розміри клубочкової зони ставали меншими на 14,3%, а сітчастої - не змінювались. При гістологічному дослідженні спостеріга​лось збільшення кількості світлих адренокортикоцитів у пучковій зоні, збільшувались їх об’єми на 21,1% та об’єми їх ядер і ядерець (відповідно на 38,7% і 47,4%), ЯЦС у клітинах зменшувалось і становило 1 : 3,6 (у контролі - 1 : 4,1), у цитоплазмі підвищувалась кількість ліпідних включень. У клітинах цієї зони відмічалось скупчення ліпосом у цитоплазмі, причому останні частіше були позбавлені вмісту. Мітохондрії мали чітку структуру, але були набряклі, ви​значалась велика кількість вільних рибосом. Підтвердженням цих змін було також збільшення рівня кортизолу в периферійній крові на 19,4%. Подібні струк​турні зміни відмічались і в клітинах сітчастої зони. Об’єми цих клітин, їх ядер і ядерець збільшувались відповідно на 41,2%, 12,5% і 81,2%. Зміни клітин клубочкової зони показували про зниження функції, що підтверджувалось зменшен​ням їх об’ємів на 14,0% і ядер на 17,9%. 

Серед тиротропів спостерігалось зменшення об’ємів клітин на 11,0%, їх ядер -  на 14,5%  і  ядерець -  на 22,2%  (табл. 1). ЯЦС  в тиротропах становило 1 : 5,0 (у контролі 1 : 4,8). У цитоплазмі тиротропів відмічались ознаки дегрануля​ції і виражені дистрофічні зміни в ультраструктурі органел, які визнача​лись насам​перед у структурі мітохондрій, ендоплазматичної сітки і ядра. Вміст тиро​тропного гормону в периферійній крові знижувався на 16,7%, порівняно з нор​мою. У розширених капілярах, які оточували тиротропні клі​тини, виявлялось руй​нування стінок, а фрагменти ендотелію були в стані деструкції. У цитоплазмі ендо​теліальних клітин спостерігались розширені канальці ендоплазматичної сіт​ки, різке ущільнення цитоплазми, відсутність фенестр, у той же час інші ендо​теліальні клітини виявлялись різко набряклими і містили деструктивно змі​нені мітохондрії. На місці руйнування капілярів відміча​лось утворення лакун, що були заповнені уривками клітин, вільно розта​шованими мікро​філаментозними структурами і окремими секреторними грану​лами. При цьому, в щитовидній залозі спостерігалось збільшення її ваги на 7,3% та деяке зростан​ня кількості маленьких фолікулів (на 4,1%), а кількість середніх і великих змен​шувалась (відповідно на 14,0% і 23,1%). Середня висота фолікулярних клітин зменшувалась на 21,5%, а об’єми цих клітин, їх ядер і яде​рець відповідно на 18,5%, 27,4% і 24,4%. Ядерно-цитоплазматичне  співвідношен​ня в цих кліти​нах складало 1 : 3,6 (у контролі - 1 : 3,2). Рівень тироксину в периферійній крові був меншим на 37,2%. Як видно з наведених даних, зниження функціо​нальної активності тиротропів аденогіпофіза і функції щитовидної залози спів​падають. Відсутність стимулюючого впливу тиро​тропного гормону на біосинтез тироксину приводило до зниження рівня остан​нього в периферійній крові. Серед інших типів клітин аденогіпофіза 60-добових щурів тривала дія нітра​тів спричиняла підвищення функціональної активності соматотропів. Збіль​шувались їх об’єми на 31,5%, ядра - на 52,7% і ядерця - на 27,5%. ЯЦС стано​вило 1 : 2,7, тоді як у контролі - 1 : 3,2 (табл. 1), однак в ультра​структурі лакто​тропів суттєвих змін не визначалось. У цитоплазмі гонадо​тропів мали місце ознаки гальмування фази виведення секреторного матеріалу і дистрофічні зміни як у цитоплазмі, так і екстрацелюлярно, що виявлялось у міжклітинному набря​ку. 

Таблиця 1

Параметри  середніх  об’ємів кортикотропів, тиротропів, соматотропів

та їх ядер і ядерець в аденогіпофізі щурів контрольної групи (К) 

та після тривалої дії нітратів (Н), мкмі / M±m

Вік твари
Тип клітин
Група 
Об’єм 
Об’єм ядра
ЯЦС 
Об’єм 



тварин
клітини


ядерця

  45 діб 
Кортикотропи
К
2034,5±19,9
381,9±15,6
1 : 5,3
33,5±0,7

         
  
Н
2471,1±15,5*
429,6±11,7*    1 : 5,7
38,9±0,5*



Тиротропи
К
1601,1±20,9
300,9±11,0
1 : 5,3
33,7±0,7



Н
1484,1±45,0*
207,1±20,1*
1 : 7,2
31,4±0,7* 


Соматотропи
К
695,2±16,6
239,0±11,0
1 : 2,9
24,7±0,6



Н
928,1±14,5*
312,1±7,8*
1 : 3,0
28,9±0,8*

  60 діб 
Кортикотропи 
К
2063,3±16,4
421,3±12,4
1 : 4,9
29,1±0,5



Н
2576,3±73,4*
589,9±12,0* 
1 : 4,4
39,3±0,9*


Тиротропи 
К
1728,0±14,5
357,3±10,3
1 : 4,8
27,5±0,6



Н
1537,1±65,4*
305,4±14,4*
1 : 5,0
21,4±0,7* 


Соматотропи
К
793,8±16,3
248,7±14,7
1 : 3,2
24,7±0,2



Н
1043,7±11,4*
379,9±10,1*
1 : 2,7
31,5±0,7*

  180 діб 
Кортикотропи 
К
2115,0±15,5
435,4±10,8
1 : 4,8
20,7±0,7



Н
2083,0±51,5
407,7±10,8  
1 : 5,1
20,5±0,7


Тиротропи 
К
1837,1±29,7
478,4±10,3
1 : 3,8
28,8±0,7



Н
1642,3±14,0*
394,8±13,3*
1 : 4,1
18,8±0,8*


Соматотропи
К
1047,2±13,1
334,6±18,4
1 : 3,1
24,5±0,3



Н
1281,9±51,5*
482,0±10,4*
1 : 2,6
39,5±0,7*

   Примітка: * - відмінності достовірні порівняно з контролем (Р < 0,05)

У 180-добових щурів, які отримували нітрати протягом 165 діб вага гіпо​фіза зменшувалась на 6,5%. При цьому, співвідношення ваги гіпофіза до ваги тіла знижувалось на 25,0% у зв’язку із збільшенням ваги тіла щурів. Кількість кортикотропів не змінювалась, а їх структура свідчила про зниження функціо​нальної активності. Об’єми ядер зменшувались на 6,5%. ЯЦС кортикотропів збільшувалось і становило 1 : 5,1, тоді як у контролі - 1 : 4,8 (табл. 1). Секретор​них гранул у цитоплазмі визначалось мало і не було ознак активного їх новоутворен​ня. Однак в окремих кортикотропах більша частина цитоплазми ви​глядала в стані повної деструкції, а більшість органел було зруйновано. Виявля​лись великі порожнини, заповнені рідиною. Ендоплазматична сітка була дезорганізованою у вигляді неправильної форми порожнин і корот​ких зігнутих тру​бочок. Рибосоми як зв’язані, так і вільні були відсутні. Кро​воносні судини, які межували з кортикотропами, були різко розширені, міс​тили елементи клітин​ного детриту, а в ендотеліальних клітинах відмічалась підвище​на електронна щільність цитоплазми і розширені порожнини ендоплазматичної сітки. Зниженню функціонального стану корти​котропів аденогіпофіза відпо​відали і зміни в наднирниках. Так, вага наднир​кових залоз по відношенню до ваги тіла знижувалась на 33,3%. Ширина кори зменшувалась за рахунок сітчас​тої зони (на 17,8%), тоді як клубочкова і пучкова зони суттєво не змінювались. Однак, ширина капсули потовщувалась на 40,9%. Серед адренокортикоцитів пуч​кової зони спостерігались прямо проти​лежні зміни. В одних клітинах виявля​лись ознаки посилення їх функціо​нальної активності (збільшувались об’єми ядерець на 17,1%, зменшувалось ЯЦС в клітинах і складало 1 : 3,4, у контролі - 1 : 3,6), тоді як в інших - явні дистрофічні і навіть деструктивні зміни з повним руйнуванням певної кількості адрено​кортикоцитів. У цитоплазмі цих клітин виявлялись суттєві структурні зміни міто​хондрій. Обмежуючи мембрани таких мітохондрій часто переривались. В одних мітохондріях матрикс був представлений скупчен​нями зерен з ділянками розрідження і утворення порожнин. В інших міто​хондріях визначались кристалоподібні структури у вигляді щільно упакованих коротких мікротрубочок підвищеної електронної щільності. Деструктивні зміни в мітохондріях, що виникали при тривалій дії нітратів, можливо пов’язані з ток​сичною дією даної речовини на енергоутворювальні процеси в цих органелах. Між клітинами спостерігались різко розширені капіляри, порожнини яких були вільні від умісту, а стінка вистелена ендотелієм, який в одних ділянках визначався витонченим і фенестрованим, а в інших утворював вип’ячування в просвіт капіля​рів у вигляді грибоподібних утворень з ознаками мікроклазматозу. У деяких капілярах спостерігались ендотеліальні клітини, в цитоплазмі яких відміча​лись деструктивні зміни, локальні розриви апікальної мембрани і відшнуровка фрагментів люмінальної поверхні клітин. 

Ознаки зниження функціонального стану відмічались і в тиротропних клі​тинах аденогіпофіза 180-добових піддослідних щурів, кількість яких зменшува​лась на 25,0%. Зменшувались і об’єми цих клітин, їх ядер і ядерець відповідно  на  10,6%,  17,5%  і  34,7% (табл. 1). ЯЦС  складало  1 : 4,1  (у контролі - 1 : 3,8). Рівень тиротропного гормону в периферійній крові знижувався на 41,2%, порів​няно з нормою. В ультраструктурі майже дегранульованої цитоплазми  тиро​тропних клітин виявлялись великі вакуолярні утворення округлої або неправиль​ної форми, які були оточені мембраною. Їх порожнини спостерігались в основному без вмісту, але в деяких великих вакуолях визначалась невелика кількість дрібнозернистого матеріалу і короткі “обривки”, які нагадували залиш​ки трубочок ендоплазматичної сітки. Незважаючи на зниження рівня ТТГ у периферійній крові, структура щитовидної залози (висота фолікулярного епіте​лію, об’єми ядер і ядерець, ЯЦС у фолікулярних клітинах та рівень тироксину в пери​ферійній крові) була близькою до норми. У той же самий час відмічалось нерізке збільшення кількості соматотропів і лактотропів (на 6,7%), а їх об’єми зростали на 22,4%. Більшими ставали об’єми їх ядер на 44,0% та ядерець - на 61,2% (табл. 1). ЯЦС в  ацидофілах зменшувалось і складало 1 : 2,6 (у контро​лі - 1 : 3,1). У соматотропах виявлялись ознаки підвищеного утворення і виведен​ня секреторних гранул у кров’яне русло. Однак у 180-добових щурів функціо​нальна активність соматотропів була дещо нижчою, ніж у молодих щурів, які отри​мували меншу дозу нітратів, що можливо пов’язано зі змінами реактив​ності цих клітин із віком. У цитоплазмі гонадотропів (на 165 добу дії нітратів) відмічались виражені дистрофічні та дегенеративні зміни. Цитоплазма цих клі​тин була повністю дегранульована і містила розширені порожнини ендо​плазматичної сітки, в яких виявлявся дрібнозернистий вміст, а іноді порожнини були пусті. У деяких гонадотропах ці порожнини утворювали непра​вильної форми цистерни. Міжклітинні щілини поєднувалися з цими цистернами, утворюючи єдину систему порожнин. У цитоплазмі гонадотропів, поблизу ядра, визначалися мітохондрії в стані деструкції і скупчення вільних рибосом. 

Таким чином, надходження в організм тварин нітратів з питною водою в дозі 120 мг/л  протягом 30 діб  викликало у 45-добових щурів розвиток стрес-реакції, що виявлялась у структурно-функціональних змінах у системах адено​гіпофіз-кора надниркових залоз і аденогіпофіз-щитовидна залоза. Через 45 діб впливу нітратів у 60-добових щурів зміни характерні для стрес-реакції ста​новились ще більш виражені, але все ще відповідали стадії підвищеної резис​тентності загального адаптаційного синдрому. Токсичний вплив нітратів відображався на структурній характеристиці всіх типів клітин адено​гіпофіза і спричиняв виражені зміни в стромі, що насамперед торкалось стану мікроциркуляторного русла. При дії нітратів протягом 165 діб у 180-добових щурів наступали зміни, що характерні для стадії виснаження загального адапта​ційного синдрому. Про це свідчило зменшення кількості кортикотропів в адено​гіпофізі та зміни в їх структурі, особливо на рівні електронної мікроскопії. В ад​ренокортикоцитах пучкової зони наднирників частина клітин все ще залиша​лась функціонально напруженою, а інша частина знаходилась у стані глибоких дистрофічних і навіть деструктивних змін. Така реакція клітин кори наднирко​вих залоз могла мати місце в той період, коли процеси адаптації були вже на ста​дії “зриву” механізмів захисту. При цьому, частина клітин органу вже не функ​ціонувала, а інша частина продовжувала виконувати свою функцію і компенса​торно знаходилась у стані надзвичайного напруження. У щитовидній залозі стан підвищеної резистентності все ще мав місце. Так, незважаючи на зниження тиро​тропного гормону гіпофіза, структура щитовидної залози у 180-добових щу​рів на 165 добу впливу нітратів відповідала стану деякого посилення функції фо​лікулярних клітин, порівняно з 45- і 60-добовими тваринами, однак рівень тироксину в периферійній крові відповідав нормі. Функціональний стан щито​видної залози в умовах тривалої нітратної інтоксикації можна, очевидно, розціню​вати як прояв адаптації до дії цієї сполуки. Не виключено, що більш три​валий вплив нітратів привів би до “поломки” механізмів адаптації і в щито​видній залозі виявився би їх цитотоксичний ефект. Ми не проводили спеціального дослідження функції гонад при тривалій дії нітратів, однак ультраструктура гона​дотропів передньої частки гіпофіза показала, що вони підлягали токсич​ному впливу цієї речовини. 

Результати дослідження структурно-функціональних змін в адено​гіпофізі, щитовидній і надниркових залозах 45-, 60- і 180-добових щурів після дії нітратів і фізичного навантаження. 
Як показали наші дослідження, через 30 діб дії нітратів і фізичного навантажен​ня у 45-добових щурів вага гіпофіза збільшувалась тільки на 5,0%, а не на 10,0%, як це мало місце у щурів, які отримували тільки нітрати. У меншій ступені відмічалась гіперемія судин залози і потовщення сполучнотканинних септ. Дещо зменшувалась кількість хромофобних клітин (на 7,1%), але збільшува​лась кількість ацидофілів на 12,5%, порівняно з контролем. Ультра​структура кортикотропів, в основному, відповідала нормі, однак накопичення у цитоплазмі секреторних гранул різної електронної щільності вздовж клітинної мембрани і збільшення кількості вільних рибосом свідчило про ознаки деяко​го посилення синтетичної і секреторної активності (порівняно з нормою). Підвищен​ня функціональної активності визначалось і в надниркових залозах. Вага наднирників збільшувалась на 54,7%, а їх капсула потовщувалась на 30,9%. При цьому, розміри всіх зон кори відповідали контролю. У пучковій зоні об’єми клітин і ядер не змінювались, тоді як ядерець збільшувались на 11,2%. Однак вміст кортизолу в крові все ж збільшувався (на 13,7%). У сітчастій зоні збільшувались об’єми клітин, їх ядер і ядерець  відповід​но  на  34,0%, 59,0% і 53,5%. Зменшувалось ЯЦС у  клітинах  та  складало 1 : 3,4 (у контролі - 1 : 4,1). Накопичувались у цитоплазмі ліпідні включення, що свід​чило про підвищення гормоноутворюючої функції. Подібні зміни спостеріга​лись і в адрено​кортикоцитах клубочкової зони. 

Кількість тиротропів в аденогіпофізі 45-добових щурів після 30-денної дії нітратів і фізичного навантаження майже не змінювалось, тоді як об’єми цих клітин, їх ядер і ядерець збільшувались відповідно на 7,0%, 6,3% і 15,4%, порів​няно з нормою (табл. 2). ЯЦС у тиротропах становило 1 : 5,3, що відповідало конт​ролю. У цитоплазмі тиротропів зменшувалась кількість секреторних гра​нул, що, очевидно, пов’язано з активним їх виведенням в кров’яне русло, оскіль​ки рівень ТТГ у периферійній крові збільшувався на 21,4%. Вага щито​видної залози не змінювалась, але у паренхімі залози визначалось зменшення кількості малих фолікулів, тоді як кількість великих зростала майже вдвічі. У колоїді виявлялось накопичення маргінальних вакуолей. Середня висота фолі​кулярних клітин зростала на 21,9%, об’єми цих клітин та їх ядер - відповідно на 16,8% і 12,7%. Вміст Т4 у крові підвищувався на 80,0%. Серед соматотропів і лактотропів відмічалось посилення їх функціональ​ної активності (збільшувались середній об’єм цих клітин на 20,4% та їх ядер - на 7,9%), але в меншій ступені, ніж при дії нітратів без фізичного навантаження (табл. 2). Однак, якщо при дії нітратів виведення соматотропного гормону з клі​тин було дещо загальмовано (клітини були переповнені гранулами), то при впливі нітратів і фізичного навантаження виведення гормону посилюва​лось. Це відповідає даним П.З.Ґудзя та В.А.Климчика (1984), а також М.Parenti, et.al. (1991), згідно з якими фізичні вправи є природною процедурою, які стимулюють секрецію соматотропного гормону і можуть бути використані для визначення гіпофізарної нестачі. 

Таблиця 2

Параметри  середніх об’ємів кортикотропів, тиротропів, соматотропів та 

їх ядер і ядерець в аденогіпофізі щурів контрольної групи (К) та після 

тривалої дії нітратів і фізичного навантаження (НФ), мкмі / M±m

   Вік 
       Тип 
Група 
     Об’єм 
Об’єм ядра
ЯЦС 
Об’єм 

тварин
     клітин
тварин
    клітини


ядерця

  45 діб 
Кортикотропи
К
2034,5±19,9
381,9±15,6
1 : 5,3
33,5±0,7



НФ
2042,2±18,9 
387,2±17,2 
1 : 5,3
34,4±0,5   


Тиротропи
К
1601,1±20,9
300,9±11,0
1 : 5,3
33,7±0,7



НФ
1713,4±12,0*
319,8±10,6
1 : 5,3
38,9±0,6*  


Соматотропи
К
695,2±16,6
239,0±11,0
1 : 2,9
24,7±0,6



НФ
837,0±19,0*
257,9±14,1
1 : 3,2
24,5±0,7

  60 діб 
Кортикотропи 
К
2063,3±16,4
421,3±12,4
1 : 4,9
29,1±0,5



НФ
2089,8±17,6 
432,1±6,9   
1 : 4,8
28,7±0,4   


Тиротропи 
К
1728,0±14,5
357,3±10,3
1 : 4,8
27,5±0,6



НФ
1797,5±37,5 
422,3±12,1*
1 : 5,0
28,9±0,9   


Соматотропи
К
793,8±16,3
248,7±14,7
1 : 3,2
24,7±0,2



НФ
1019,5±22,8*
323,3±13,7*
1 : 3,1
31,6±0,7*

  180 діб 
Кортикотропи 
К
2115,0±15,5
435,4±10,8
1 : 4,8
20,7±0,7



НФ
2139,4±47,3 
431,5±12,0   
1 : 4,9
20,6±0,6   


Тиротропи 
К
1837,1±29,7
478,4±10,3
1 : 3,8
28,8±0,7



НФ
1871,2±23,1
463,4±16,2
1 : 4,0
29,1±0,4 


Соматотропи
К
1047,2±13,1
334,6±18,4
1 : 3,1
24,5±0,3



НФ
1120,1±22,0*
355,6±14,8
1 : 3,1
31,5±0,9*

   Примітка: * - відмінності достовірні порівняно з контролем (Р < 0,05)

Через 45 діб отримання нітратів і фізичного навантаження (у щурів на 60 добу постнатального розвитку) вага гіпофіза, стан його строми, кількість і струк​тура кортикотропів відповідали нормі (табл. 2). Ультраструктура цито​плазми кортикотропів за кількістю, розмірами і ступенем зрілості секреторних гранул, а також за станом ядер і органел не відрізнялась від подібних структур​них елементів даних аденоцитів контрольної групи тварин. Незважаючи на не​значне збільшення ваги надниркових залоз (на 7,0%), ширина  клубочкової і пуч​кової зон кори відповідали контролю, дещо розширеною виявлялась лише сітчаста зона (на 6,3%). Структурно-функціональні зміни в клітинах пучкової і сітчастої зон свідчили про підвищення їх функції (збільшувались об’єми яде​рець в клітинах пучкової зони на 27,4%. ЯЦС цих клітин складало 1 : 4,1, що відповідало контролю), але в меншій ступені, ніж при дії тільки нітратів. Ультра​структура цих адренокортикоцитів свідчила про нормалізацію функції і відновлення структури цитоплазми, що підтверджувалось вмістом кортизолу в крові, який відповідав нормі. У клітинах клубочкової зони структурні зміни свід​чили про підвищення функції (збільшувались об’єм цих клітин на 16,9%, їх ядер і ядерець відповідно на 20,5% і 80,6%. ЯЦС у клітинах зменшувалось і ста​новило 1 : 4,2, тоді як у контролі - 1 : 4,4). Дані Б.І.Кубатько (2000) показують, що при тривалих фізичних навантаженнях кількість мінералокортикоїдів у пери​ферійній крові підвищується. Отже, наші дані відносно активності клітин клубочкової зони співпадали. 

Об’єми тиротропів дещо збільшувались (на 4,0%), також як і об’єми їх ядер (на 18,2%) і ядерець (на 5,1%). Показник ядерно-цитоплазматичного спів​відношення   зменшувався   на   12,5%   і   становив   1 : 4,2,  тоді як у контролі - 1 : 4,8 (табл. 2). Ці дані свідчили про підвищення функції тиротропів, що і під​тверджувалось підвищенням вмісту тиротропного гормону в периферійній крові (на 6,7%). Реакція щитовидної залози при фізичному навантаженні на фоні дії нітратів мала відмінні риси від тієї, що спостерігалась при введенні тільки нітратів. Так, на 45 день дії нітратів вага щитовидної залози не змінюва​лась. У паренхімі залози визначалось зменшення кількості середніх фолікулів на 8,2% і збільшення великих фолікулів на 53,8%. Збільшувались висота і об’єми фолікулярних клітин (на 8,6%), об’єми ядер (на 7,7%) та ядерець (на 70,0%), що свідчило про посилення їх функціонального стану. У цитоплазмі клі​тин відмічалось накопичення апікальних гранул, що супроводжувалось підвищен​ням вмісту Т4 у крові на 47,0%. Кількість ацидофільних клітин в адено​гіпофізі відмічалась дещо більшою, ніж у нормі (на 6,1%), але меншою, ніж після дії одних нітратів, і незважаючи на збільшення об’ємів цих клітин на 28,4%, їх ядер - на 30,0% і ядерець - на 27,9% (табл. 2) в соматотропах виявлялось менше секреторних гранул, що очевидно пов’язано з їх активним виведенням в кров’яне русло. В цілому по ультраструктурній організації соматотропи і лакто​тропи були аналогічні подібним аденоцитам у нормі. 

У 180-добових тварин після дії нітратів протягом 165 діб і фізичного навантажен​ня змін ваги гіпофіза і його співвідношення до ваги тіла не виника​ло. У стромі залози кровоносні судини були помірно розширені і заповнені кров’ю, а спо​лучнотканинні прошарки не потовщені, як це виявлялось при дії одних нітратів. Кількість кортикотропів, їх об’єми, а також об’єми ядер і яде​рець відповідали нормі (табл. 2), про це свідчила і структура цитоплазми цих клі​тин. Вага надниркових залоз, структура паренхіми і строми не відрізнялись від норми, про це показували і об’єми клітин усіх зон, а також об’єми їх ядер і ядерець та ядерно-цитоплазматичне співвідношення в клітинах. Близькою до норми виявлялась і ультраструктура адренокортикоцитів усіх зон. У клітинах пучкової зони визначалось скупчення ліпосом, що були заповнені ліпідним вміс​том. 

Кількість тиротропних клітин в аденогіпофізі, їх об’єми, розміри ядер і яде​рець в основному відповідали нормі (табл. 2). Ультраструктура цитоплазми цих клітин також не відрізнялась від контролю, у той час як рівень тиротропного гормону в периферійній крові спостерігався дещо більший (на 5,9%), ніж у контролі. Дія нітратів на фоні фізичного навантаження викликала ще більш виражене посилення функції щитовидної залози, порівняно із 30 і 45 днями даного впливу. У паренхімі залози відмічалось зменшення кіль​кості малих фолікулів на 14,7% і збільшення середніх на 41,7%. Збільшувались висота фолікулярних клітин на 18,7%, їх об’єми - на 39,5%, ядра - на 30,0% і ядер​ця - на 12,4%. Вміст Т4 у крові зростав на 82,5%. Отже, якщо вплив нітратів у всі періоди дослідження приводив до зниження функції щитовидної залози, про що свідчила структурна характеристика фолікулів, фолікулярних клітин і рівня тироксину в периферійній крові, то при одночасній дії нітратів та фізич​ного навантаження функція щитовидної залози посилювалась аж до 165 дня даного впливу. Після 165 діб дії нітратів і фізичного навантаження при збільшенні об’ємів ацидофільних соматотропів на 6,9%, а також об’ємів їх ядер - на 6,3% і ядерець - на 28,6% (табл. 2) у цитоплазмі цих клітин відмічалось нако​пичення секреторних гранул, а в лактотропах спостерігалась активація процесів виведення секреторного матеріалу в кров’яне русло, про що свідчило накопичен​ня пухких секреторних гранул уздовж клітинної мембрани, частина з яких безпосередньо контактувала з плазмолемою. 

Таким чином, якщо фізичне навантаження послаблювало цитотоксичну дію нітратів на структуру клітин аденогіпофіза і кори наднирко​вих залоз, то в щитовидній залозі ознаки зниження функції (під впливом одних нітра​тів) змінювались при фізичному навантаженні активацією функції фолікулярних клітин. Можна вважати, що механізми підвищення функції щитовидної залози при дії нітратів на фоні фізичного навантаження пов’язані з включенням захисно-при​стосувальних реакцій. Той рівень підвищення тироксину в крові, що ми спостері​гали, спроможний посилити метаболічні процеси в усіх органах і ткани​нах, які послаблювались або навіть блокувались під впливом токсикозу, що був викликаний дією нітратів.

Особливості стану фізичного розвитку дітей і підлітків, які перебу​вали  на території з підвищеним вмістом нітратів у питній воді. 
Отримані результати стану фізичного розвитку школярів свідчать, що три​валий вплив нітратів гальмував соматичний розвиток у школярів молодшого шкільного віку, що виявлялось у зменшені довжини тіла у дівчат на 3,6%, у хлопчиків - на 3,9%, порівняно з контрольною групою дітей. Вага тіла визнача​лась меншою у дівчат на 20,4%, у хлопчиків - на 21,1%. Вагоростовий індекс (ВРІ) знижувався у дівчат на 17,4%, у хлопчиків - на 18,5%. У серцево-судинній сис​темі спостерігалось підвищення функціонального напруження, що супроводжува​лось посиленням частоти серцевих скорочень у дівчат на 6,0% та у хлопчиків - на 11,6%. Дані Індексу Робінсону у дівчат дослідної групи збіль​шувались і становили 96,7±1,0 ум.од., у дівчат контрольної групи - 88,3±2,0 ум.од., у хлопчиків - 95,7±2,3 ум.од. (у контролі - 85,9±2,0 ум.од), що пока​зувало про низький рівень резервних можливостей серцево-судинної сис​теми (РМ ССС). У дівчат молодшого шкільного віку показники життєвої ємно​сті легень дещо зменшувались (на 6,4%), що співпадало зі зниженням їх резервних можливостей. У хлопчиків життєва ємність легень (ЖЄЛ) суттєво не змінювалась, тоді як резер​вні можливості дихальної системи навіть дещо покращувались через більш суттєве зменшення маси тіла. Сила м’язів кисті правої руки у дівчат зменшувалась на 9,3%, у хлопчиків - на 18,7%, лівої руки у дівчат - на 7,3%, а у хлопчиків - на 12,0% (табл. 3, 4). 





  Таблиця 3

Показники  фізичного  розвитку  дівчат молодшого, середнього і старшого 

шкільного   віку контрольної   групи   (К)  та  дівчат,  які  проживали  в  умовах 

підвищеного  вмісту  нітратів  у  питній  воді  (Д), M ± m

Показники 
Молодшій шк. вік
Середній шк. вік
Старшій шк. вік


К
Д
К
Д
К
Д

Довжина тіла,  см
124,5±1,0
120,0±1,1
152,3±2,5
158,8±2,7
160,0±1,4
172,9±1,5

Маса тіла,  кг
26,5±1,0
21,1±1,0*
38,4±1,8
44,8±1,9*
54,7±2,2
63,7±2,2*

Вагоростовий 
212,8
175,8
252,1
282,1
341,9
368,4

індекс, кг/см







Частота серцевих .
95,0±3,2
100,7±3,1*
90,0±2,4
90,2±2,8
82,2±2,7
90,0±2,9*

скорочень, уд./хв







Індекс Робінсона, 
88,3±2,0
96,7±1,0
90,5±2,0
96,2±2,5*
90,0±2,0
108,9±4,8*

ум.од.







Життєва ємність 
1095,0± 
1025,0± 
1916,0± 
1810,0± 
2580,0± 
1880,0± 

легень, мл
93,6
97,5
78,3
90,6*
29,4
90,6*

Життєвий індекс, 
41,3
48,6
49,9
40,4
47,2
29,5

мл/кг







Сила кисті правої 
10,7±0,9
9,7±0,7
25,0±1,0
19,4±0,7*
28,4±1,3
20,4±1,5*

руки, кг







Сила кисті лівої 
9,6±0,6
8,9±0,4*
23,8±1,1
18,0±0,8*
26,2±0,8
19,5±0,9*

руки, кг







  Примітка: * - відмінності достовірні порівняно з контролем (Р<0,05)

Як відмічають М.М.Середенко і співавтори (2003), при безсимптомній мет​гемоглобінемії, що викликана дією нітратів, частота дихання і серцевих скоро​чень збільшуються, а коли концентрація MetHb перевищує 15% загальної кіль​кості гемоглобіну, спостерігається зменшення глибини дихальних рухів при збільшенні частоти серцевих скорочень. 

У школярів середнього шкільного віку тривала дія нітратів стимулювала збільшення маси тіла (у дівчат - на 16,7%, у хлопців - на 8,8%), порівняно з контро​лем. ВРІ у дівчат зростав на 11,9%, тоді як у хлопців зміни цього показ​ника були менш виражені (на 5,7%). ЧСС у дівчат суттєво не змінювалась, тоді як у хлопців зростала (на 10,9%). ЖЄЛ знижувалась у дівчат на 5,5%, у хлопців - на 4,7%. У більшості школярів відмічалось зниження резервних можливостей ССС і дихальної системи (ДС). Сила м’язів кисті правої руки у дівчат зменшувалась на 22,4%, у хлопців - на 11,9%, лівої руки у дівчат - на 24,4%, у хлопців - на 13,3% (табл. 3, 4).

У дівчат і юнаків старшого шкільного віку тривала дія нітратів приводила до збільшення їх вагоростових параметрів. Довжина і вага тіла у дівчат перевищу​вала контрольні дані відповідно на 8,0% і 16,4%, у юнаків - на 4,0% і 30,0%. При цьому, зростала ЧСС (у дівчат - на 9,5%, у юнаків - на 14,8%). Зменшу​валась ЖЄЛ (у дівчат - на 27,1%, у юнаків - на 18,3%), також як і показники резервних можливостей ССС і ДС. Значно меншими виявлялись силові дані м’язів кистей рук (табл. 3, 4). 

                                 Таблиця 4

Показники фізичного розвитку хлопців молодшого, середнього і старшого 

шкільного   віку  контрольної  групи  (К)  та  хлопців,  які  проживали  

в  умовах  підвищеного  вмісту  нітратів  у  питній  воді  (Д), M ± m

Показники 
Молодшій шк. вік
Середній шк. вік
Старшій шк. вік


К
Д
К
Д
К
Д

Довжина тіла,  см
122,3±0,9
118,4±1,2
140,8±3,3
145,0±3,9
173,3±1,7
180,3±1,8*

Маса тіла,  кг
26,1±1,0
20,6±1,0*
36,3±0,8
39,5±1,1
59,9±3,3
77,9±3,4*

Вагоростовий 
213,4
174,0
257,8
272,4
345,6
432,0

індекс, кг/см







Частота серцевих 
94,4±2,2
105,4±2,5*
88,2±2,9
97,8±3,2*
78,2±3,3
85,8±3,3*

скорочень, уд./хв.







Індекс Робінсона,    85,9±2,0
95,7±2,3
90,0±1,7
99,7±1,8*
86,8±1,5
106,8±1,7*


ум.од.







Життєва ємність
1230,0± 
1225,0± 
1920,0± 
1830,0± 
2680,0± 
2190,0± 

 легень, мл
53,1
59,4
78,1
89,7*
33,2
52,0*

Життєвий індекс,    47,1
59,5
52,9
46,3
44,7
28,1


мл/кг







Сила кисті правої 
15,0±0,9
12,2±0,7*
25,2±0,9
22,2±0,7
41,2±3,1
31,2±3,4* 

руки, кг







Сила кисті лівої 
13,3±0,9
11,7±0,8*
24,0±1,1
20,8±0,8*
37,3±2,7
29,7±2,9*

руки, кг







   Примітка: * - відмінності достовірні порівняно з контролем (Р<0,05)

Як показують дані М.М.Середенко і співавтори (2003) при тривалому введен​ні нітриту натрію у щурів спостерігається зниження швидкості масо​переносу кисню артеріальною кров’ю вдвічі, а венозною кров’ю - втричі. Швид​кість споживання кисню м’язом достовірно знижується. Значно зни​жується загальна рухова активність у тварин, тобто існує пропорційна залеж​ність між рівнем метгемоглобінемії і руховою активністю тварин, що можливо спостерігали і ми в нашому дослідженні.

Зіставляючи отримані дані структурно-функціонального стану соматотро​пів аденогіпофіза, соматичного розвитку у піддослідних щурів різного віку і ваго​ростових параметрів у школярів молодшого, середнього і старшого шкіль​ного віку, які проживали в умовах тривалої дії нітратів, можна констатувати про певну кореляцію між динамікою функції соматотропів аденогіпофіза, ваго​ростовими даними у піддослідних тварин і у школярів у різні періоди досліджен​ня, а саме: в умовах дії нітратів маса тіла у тварин 45-добового віку (також як у школярів молодшого шкільного віку) відставала від контрольних да​них, тоді як у більш пізні періоди перевищувала їх, що можливо обумовлено особливостями динаміки функціональних змін соматотропної функції адено​гіпофіза в різні вікові періоди.    

Таким чином, як свідчать отримані результати, тривала дія нітратів приво​дила до характерних змін у стані фізичного розвитку школярів різного віку і статті, що можливо пов’язано, як і в нашому експерименті із змінами, що вини​кали при дії нітратів у нейроендокринній системі. 

ВИСНОВКИ

У дисертації наведене теоретичне узагальнення і нове вирішення наукової проблеми, яка полягала у з’ясуванні загальних закономірностей структурно-функ​ціональних змін у системах аденогіпофіз-надниркові залози і аденогіпофіз-щитовидна залоза в умовах дії нітратної інтоксикації різної тривалості. Визна​чена роль фізичного навантаження як фактора, що знижує цитотоксичну дію нітратів та попереджує структурно-функціональні зміни в аденогіпофізі, щито​видній та надниркових залозах. Отримані дані є своєрідним  підґрунтям для вирішен​ня важливої наукової проблеми - пошуку нових корегуючих засобів проти дії пошкоджуючих чинників навколишнього середовища, зокрема нітра​тів.    

1.
Надходження в організм щурів нітратів протягом 30 діб викликає у 45-добо​вих тварин розвиток стрес-реакції, що проявляється в структурно-функціональ​них змінах у системах аденогіпофіз-кора надниркових залоз і аденогіпофіз-щитовидна залоза. В аденогіпофізі відбувається посилення функціональної актив​ності кортикотропів, що співпадає з функціональним напруженням клітин пучкової зони наднирників і супроводжується підвищенням рівня кортизолу в периферійній крові. Зниження функції тиротропів на фоні зменшення вмісту ТТГ в крові супроводжується послабленням функціональної активності фоліку​лярних клітин щитовидної залози. Активізуються в аденогіпофізі соматотропи. 

2.Після 45 діб дії нітратів у 60-добових щурів зміни, характерні для стрес-реакції, стають ще більш виражені і відповідають стадії підвищеної резис​тентності загального адаптаційного синдрому. Посилення функції кортико​тропів супроводжується підвищенням синтезу і секреції гормонів в адре​но​кортикоцитах пучкової зони наднирників. Знижується функціональна ак​тив​ність тиротропів аденогіпофіза, а також фолікулярних клітин щитовидної за​лози. В ультраструктурі соматотропів наявні ознаки посилення функціональної актив​ності, а в гонадотропах визначаються гальмування фази виведення секре​торного матеріалу і дистрофічні зміни в цитоплазмі. 

3.
При дії нітратів протягом 165 діб у 180-добових щурів у системі адено​гіпофіз-надниркові залози наступають зміни, які характерні для стадії виснажен​ня загального адаптаційного синдрому. Знижується адрено​кортико​тропна функція аденогіпофіза та виникають відповідні зміни в корі над​нирни​ків. Пригнічується тиротропна функція, однак структура щитовидної за​лози та рівень тироксину залишається в межах норми, що можна розцінювати, як прояв адаптації до дії нітратів. У соматотропах аденогіпофіза структурні ознаки актива​ції функції. У гонадотропах виявляються ознаки зниження функціональ​ної ак​тивності і виражені дистрофічні та дегенеративні зміни в цито​плазмі. 

4.У 45- і 60-добових щурів фізичне навантаження на фоні надходження в орга​нізм нітратів знижує їх токсичний ефект і силу стресорного впливу, а також є своєрідним протектором щодо розвитку дистрофічних і деструктивних змін в аденогіпофізі і корі наднирників. Функція щитовидної залози під впливом фізич​ного навантаження при дії нітратів посилюється. 

5.
У 180-добових щурів фізичне навантаження попереджує розвиток цито​токсичного ефекту нітратів у структурі аденогіпофіза і кори  наднирників, тоді як соматотропна та тиротропна функції аденогіпофіза і структурно-функціональ​ний стан щитовидної залози підвищуються. 

6.
Тривала дія нітратів викликає зміни у фізичному розвитку дітей і підлітків, що залежать від терміну надходження в організм нітратів, а також віку і статті. У дітей молодшого шкільного віку хронічна дія нітратів гальмує соматичний розви​ток, приводить до підвищення напруження у серцево-судинній системі (збільшен​ня ЧСС) і послаблення функції зовнішнього дихання (зниження ЖЄЛ) з ознаками зменшення резервних можливостей цих систем. Знижується м’язова сила кистей рук.

7.У школярів середнього шкільного віку відмічається збільшення маси тіла. Сту​пінь напруження у серцево-судинній системі залишається високою, а функ​ція зовнішнього дихання знижується, також як і сила м’язів рук. 

8.
У підлітків збільшуються вагоростові параметри тіла, зростає ЧСС, зни​жуються резервні можливості серцево-судинної і дихальної систем, а також сила м’язів кистей рук, причому всі ці показники з віком набувають більш вираз​них змін.  

Практичні рекомендації.

1.
Проведені дослідження дозволяють достовірно оцінити ступінь ризику та небезпечності нітратного забруднення довкілля для здоров’я населення у теперішній час та зробити прогноз на майбутнє.

2.Результати дисертаційного дослідження знайшли відображення у монографії “Аденогіпофіз-периферійні ендокринні залози людини і тварин у нормі і в умо​вах нітратної інтоксикації організму та її корекції” (І.М.Рожков, 2005), були використані при написанні навчального посібника “Анатомія та еволюція  нерво​вої системи” (І.М.Рожков, В.М.Гордієнко, Ю.А.Томілін, 2005), знайшли практичне застосування при підготовці методичних рекомендацій до проведен​ня моніторингу здоров’я і реабілітаційно-профілактичних заходів оздоровлення школярів, які проживають на нітратно-забрудненій території (Ю.А.Томілін, І.М.Рожков, В.П.Олейник, 2005), науково-практичних рекомендацій із організації та ефективного застосування селеноутримуючих препаратів у годуванні сільсько​господарсь​ких тварин (І.Т.Кіщак, В.М.Бугаєвський, І.М.Рожков, І.В.Наконечний, О.П.Тофан, В.П.Олейник, 2004), інформаційно-методичного посібника з проведення громадського екологічного моніторингу господарських об’єктів із залученням учнівської молоді (Ю.А.Томілін, І.М.Рожков, О.А.Сирота, О.Ф.Прищепов, В.П.Олейник, М.О.Троїцький, 2002). 

3.На основі аналізу стану фізичного розвитку дітей і підлітків, які проживають на нітратно-небезпечній території, розроблено комплексну програму профі​лактично-оздоровчих заходів, яка дозволяє запобігти розвитку патологічних ста​нів та відновити здоров’я дітей. Ця програма передбачає поряд із санітарно-гігієнічними заходами використання засобів лікувальної фізичної культури. 

4.Фотографії і цифрові бази даних, одержані в результаті виготовлення й морфометричного вивчення гістологічних препаратів та фізичного розвитку школярів, слід використовувати в навчальному процесі на кафедрах морфологічного і фізіологічного напрямків. 
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АНОТАЦІЯ

Рожков І.М. Структурно-функціональні зміни в системі аденогіпофіз-периферійні ендокринні залози в умовах тривалої дії нітратів та її корекції. - Рукопис. 

Дисертація на здобуття наукового ступеня доктора біологічних наук за спеціальністю 03.00.11 - цитологія, клітинна біологія, гістологія. - Київський національний університет імені Тараса Шевченка, Київ, 2006. 

У дисертації наведене теоретичне узагальнення закономірностей структурно-функціональних змін в системах аденогіпофіз-надниркові залози і аденогіпофіз-щитовидна залоза в умовах дії нітратної інтоксикації різної тривалості. Виявлена залежність структурних і функціональних перебудов в аденоцитах передньої частки гіпофіза від тривалості дії нітратів. Відмічено, що вплив нітратів питної води викликає зміни у структурі і функції щитовидної залози, характер яких залежить від тривалості надходження нітратів в організм тварин. Отримано дані про структурно-функціональні зміни надниркових залоз щурів різного віку в умовах нітратної інтоксикації. Запропоновано спосіб корекції дії нітратів на структуру і функцію аденогіпофіза, щитовидної і надниркових залоз фізичним навантаженням. Визначена роль фізичного навантаження, як фактора, що знижує цитотоксичну дію нітратів та попереджує структурно-функціональні зміни в аденогіпофізі, щитовидній та надниркових залозах. Встановлено, що нітрати впливають на фізичний розвиток дітей і підлітків. При цьому, характер змін фізичного розвитку залежить як від віку, так і статті школярів.

Ключові слова: морфологія, аденогіпофіз, кортикотропи, соматотропи, лактотропи, тиротропи, щитовидна залоза, надниркові залози, нітрати, фізичне навантаження. 

АННОТАЦИЯ

Рожков И.Н. Структурно-функциональные изменения в системе адено​гипофиз-периферические эндокринные железы в условиях длительного действия нитратов и ее коррекции. - Рукопись.

Диссертация на соискание ученой степени доктора биологических наук по специальности 03.00.11 - цитология, клеточная биология, гистология. - Киевский национальный университет имени Тараса Шевченко, Киев, 2006. 

В диссертации приведено теоретическое обобщение закономерностей структурно-функциональных изменений в системах аденогипофиз-надпочечники и аденогипофиз-щитовидная железа в условиях действия нитратной интоксикации различной длительности. Выявлена зависимость структурных и функциональных перестроек в аденоцитах передней доли гипофиза от длительности действия нитратов. Отмечено, что действие нитратов питьевой воды вызывает изменения в структуре и функции щитовидной железы, характер которых зависит от длительности поступления нитратов в организм животных. Получены данные о структурно-функциональных изменениях надпочечников крыс различного возраста в условиях нитратной интоксикации. Предложен способ коррекции действия нитратов на структуру и функцию аденогипофиза, щитовидной железы и надпочечников с использованием физической нагрузки. Установлена роль физической нагрузки, как фактора, снижающего цитотоксическое действие нитратов и предупреждающего структурно-функциональные изменения в аденогипофизе, щитовидной железе и надпочечниках. Установлено, что нитраты влияют на физическое развитие детей и подростков. При этом, характер изменений физического развития зависит как от возраста, так и пола школьников. 

Ключевые слова: морфология, аденогипофиз, кортикотропы, соматотропы, лактотропы, тиреотропы, щитовидная железа, надпочечники, нитраты, физическая нагрузка. 



SUMMARY

Rozhkov I.M. Structural and functional changes in the system of adenohypophysis - peripherical endocrine gland in conditions of long actions of nitrates and their correction. - Manuscript.  

 Dissertation for scientific degree of doctor the biological sciences on   speciality 03.00.11 - cytology, cellular biology, histology. - Taras Shevchenko Kyiv National University, Kyiv, 2006.  
Histophysiological study of changes in systems adenohypophysis-adrenal gland and adenohypophysis-thyroid gland in conditions of nitrates action of various duration is given. The way of correction of nitrates action on structure and function adenohypophysis, thyroid gland and adrenal gland with use of physical loading is offered. The character of nitrates action on a condition of physical development of children and teenagers is investigated. 

It is established, that the receipt of nitrates into organism of experimental rats for 30 days causes in 45-daily animals the development of stress-reaction, that comes to light in structural and functional changes in systems adenohypophysis-adrenal gland and adenohypophysis-thyroid gland. In adenohypophysis there is amplification of functional activity of corticotrophs, that coincides with the poorly expressed functional pressure of cells of fasciculata adrenal gland zone and is accompanied by increase of the level of cortisol in peripherical of blood. The decrease of function of thyreotrophs, on a background of reduction of the contents of thyrotropic hormone in blood, is accompanied by easing of functional activity of thyroid follicular cells. Only acidophilic cells (somatotrophs and lactotrophs) remain active in adenohypophysis. In 45 days of nitrates action, 60-daily rats have changes, which are typical for stress - the reactions become even more expressed and they correspond to stages of increased general adaptation syndrom. The amplification function of corticotrophs is accompanies by increase of synthesis and secretion of hormone in cells of the zone fasciculata adrenal gland. The functional activity of thyreotrophs adenohypophysis, and also thyroid follicular cells is reduced. In ultrastructure of somatotrophs the attributes of amplification of functional activity are marked, and in gonadotrophs braking a phase of deducing secretion of a material and destruction of change in cytoplasm comes to light. At the action of nitrates for 165 days in the system adenohypophysis-adrenal gland of 180-daily allowance rats come changes, typical for the stage of exhaustion of general adaptation syndrom. Corticotropical function of adenohypophysis is reduced and respective alterations in adrenal cortex appear. Thyrotropical function is oppressed, however thyroid gland structure and the level of thyroxine in blood remain within the limits of norm, that is possible to regard as the display of adaptation to the action of nitrates. In somatotrophs adenohypophysis the structural attributes of activation of function, and in gonadotrophs  attributes of decrease of functional activity and expressed distrophical and degeneration of change in cytoplasm are marked. 

Physical loading of 45- and 60-daily allowance rats reducer their toxicol effect and the force stress of action on a background of the receipt of nitrates into rats organism and also appears as original protection concerning the development of distrophical and distractial changes in adenohypophysis and adrenal cortex. The function of thyroid gland amplifies under the influence of physical loading at nitrates action. 180-daily animals physical loading normalizes the structure of adenohypophysis and adrenal cortex after 165 days of nitrates action whereas somatotropical and thyrotropical function of adenohypophysis and structural and functional condition of thyroid gland raise. 
The long nitrates action causes changes in physical development of children and teenagers, which character depends on time of receipt of nitrates into organism, and depends on age and floor. The chronic nitrates action brakes the somatical development of children of younger school age and results in increase of a pressure in cardiovascular system and easing the function of external breath with the attributes of decrease of reserve opportunities of these systems. The muscles force of brushes of hands is reduced. The increase of weight of body of the schoolboys of average school age is marked. The degree of a pressure in cardiovascular system remains high and the function of external breath is reduced as well as muscles force of hands. Weight and height parameters of a body of the teenagers of the senior school age are increased, the pressure in cardiovascular system continues to grow. The reserve opportunities both in cardiovascular and respiratory systems, and the force of muscles of brushes of hands are reduced. These changes are more observed at the young men.

 Key words: morphology, adenohypophysis, corticotrophs, somatotrophs, lactotrophs, thyreotrophs, thyroid gland, adrenal gland, nitrates, physical loading. 

