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(73) ІНСТИТУТ ПРОБЛЕМ ЕНДОКРИННОЇ ПАТО-
ЛОГІЇ ІМ.В.Я.ДАНИЛЕВСЬКОГО АМН УКРАЇНИ
(57) Спосіб моделювання інволютивних процесів у
пінеальній залозі, який відрізняється тим,  що
статевозрілих кролів піддають впливу цілодобово-
го освітлення протягом 5 місяців у режимі - вдень
природним світлом, а вночі - електричною лам-
пою, підтримуючи рівень освітлення 30-40 люкс.

Корисна модель відноситься до експеримен-
тальної медицини та біології і може бути викорис-
тана в галузі ендокринології та геронтології для
вивчення ролі факторів оточуючого середовища в
механізмі прискорення інволютивних процесів у
пінеальній залозі.

В нинішній час існують різні погляди на причи-
ни старіння організму в цілому, яке включає в себе
також інволютивні процеси в пінеальній залозі на
етапі спадного онтогенезу. Втім, в сучасній герон-
тології, незважаючи на існування багатьох теорій
старіння, поки що, на жаль, не спостерігається
значного прориву в теоретичному осмисленні про-
блеми механізмів старіння [1]. Особливу увагу
привертає той факт, що при фізіологічному старін-
ні вікові зміни в пінеальной залозі проявляються
значно раніше, ніж в інших залозах внутрішньої
секреції [2]. Це дає підставу вважати старіння
пінеальної залози передумовою виникнення
вікових змін морфофункціонального стану інших
органів ендокринної системи і, як наслідок, - ме-
таболічних процесів, які знаходяться під їх
регулюючим впливом.

На тепер відомо декілька способів моделю-
вання інволютивних процесів у пінеальній залозі,
які характеризуються не тільки гальмуванням ме-
латонінутворюючої функції пінеалоцитів, а навіть
ознаками руйнування структури органа. До цих
способів слід віднести введення протиепіфізарної
цитотоксичної сироватки [3], дію високих [4, 5, 6] і
навіть низьких [7] доз іонізуючої радіації, перерізку
верхнього шийного ганглію [8], тривале введення
b-адреноблокаторів [9, 10, 11].

Недоліком усіх вищезгаданих способів є дуже
грубе втручання (непатогенетичний підхід).

Найбільш близьким до способу, що заявляєть-
ся, є спосіб моделювання, який полягає в застосу-
ванні довготривалого та сильнодіючого стресорно-
го впливу або довготривалого введення
глюкокортикоїдів [12, 13]. Проте навіть цей спосіб
не дозволяє цілеспрямовано впливати на пінеаль-
ну залозу. Всі вищеперелічені способи здійснюють
комплексний вплив на цілісний організм, при якому
неможливо віддиференціювати причини і наслідки
руйнівної дії цих агентів на різні ланки життєзабез-
печення організму.

Задача корисної моделі - розробка патогене-
тичної моделі прискореного старіння пінеальної
залози.

Поставлена задача вирішується тим, що ста-
тевозрілих кролів піддають впливу цілодобового
освітлення протягом 5 місяців у режимі - вдень
природним світлом, а вночі електричним, підтри-
муючи рівень освітлення 30-40 люкс.

Технічний результат - розширення арсеналу
експериментальних моделей для вивчення меха-
нізмів інволютивних процесів у пінеальній залозі.

Спосіб апробовано на 10 статевозрілих кролях
масою 2-2,5кг, яких утримували в умовах цілодо-
бового освітлення протягом 5 місяців. Контрольну
групу складали 10  кролів того ж віку і статі,  яких
утримували в умовах звичайної зміни дня і ночі.

Результати гормональних досліджень наведе-
ні в Таблиці 1.
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Таблиця 1

Вплив тривалого цілодобового освітлення на добовий ритм
мелатоніну в крові у статевозрілих кролів

Концентрація мелатоніну в крові, пмоль/лГрупа
Тварин Умови експерименту Стат. показн.

день ніч
I

(n=4) Природна зміна дня й ночі xSx ± 54,56±6,09 375,44±13,842)

II
(n=4) Цілодобове освітлення, 1міс. xSx ±

PI-II

28,14±5,90
Р<0,05

59,36±5,991)

Р<0,001

1) вірогідність відносно денних показників (Р<0,02)
2) вірогідність відносно денних показників (Р<0,001)

Аналіз отриманих даних показав, що тривале
утримування піддослідних тварин в умовах ціло-
добового освітлення протягом 1 місяця викликає
значне зменшення концентрації мелатоніну як
удень, так і уночі.

Гістологічне вивчення структури пінеальної
залози підтвердило дані гормональних дослі-
джень.  Так,  в пінеальній залозі у кролів,  які утри-
мувались в умовах тривалого цілодобового освіт-
лення протягом 1 місяця спостерігається значне
зменшення кількості пінеалоцитів та утворення на
місці загиблих клітин пустот, а також значне змен-
шення кількості запасних клітин (Фіг.1, 2). Функціо-
нуючі пінеалоцити неправильної форми, з більш
округлим та крупним ядром, в якому спостеріга-
ється дрібнодисперсний хроматин; цитоплазма
має сітчатий вид, що можна трактувати як інтенси-
вну продукцію індоламінів з одночасним їх виве-
денням. Разом з цим, спостерігаються також піне-
алоцити, в ядрах яких відмічається маргіналія
хроматину, що свідчить про початкову стадію фо-
рсованого апоптозу. Більш того, на препаратах з
фарбуванням по Ейнарсону добре помітна наяв-
ність апоптозних тіл, що утворилися із загиблих
пінеалоцитів внаслідок їх надмірного й тривалого
навантаження. Наведені дані свідчать про те, що у
піддослідних тварин уже через 1 місяць цілодобо-
вої світлової експозиції в пінеальній залозі відбу-
ваються виражені зміни її морфофункціонального
стану, що вказує на стимуляцію продукції індола-
мінів, що, однак, не тільки не пов’язано з посилен-
ням біосинтезу мелатоніна, а навпаки, відмічаєть-
ся на тлі різкого зниження концентрації цього
гормону в крові. Одночасно в частині клітин на тлі
морфофункціонального виснаження з’являються
ознаки апоптозу і зменшення паренхіми органа.

При вивченні морфоструктури пінеальної за-
лози кролів, що утримувалися протягом 3 місяців в
умовах цілодобового освітлення, показано прогре-
суюче зменшення об’єму паренхіми на тлі форму-
вання гліозів і колагенізованих сполучних септ на
периферії залози. Товсті септи розділяють залозу
на часточки, в яких багато величезних порожнеч і
зменшена кількість пінеалоцитів (щодо попере-
днього строку), що вказує на значну втрату пінеа-
лоцитів уже після формування цих часток (Фіг.3).
Більш того, більшість із пінеалоцитів, що залиши-
лись, вже не виявляють запасів індоламінів.

При вивченні мікроструктури пінеальної залози
у кролів через 5 місяців після початку світлової
експозиції показано прогресуюче в часі зменшення
паренхіми й утворення порожнеч, а також розши-
рення гліозів на місці загибелі пінеалоцитів вна-
слідок їхньої зношеності (Фіг.4). Невелика кількість
пінеалоцитів, що залишились і спеціалізуються на
біосинтезі речовин індоламінової природи, вияв-
ляє морфофункціональні ознаки відсутності на-
громадження й запасів індоламінів і гіперхромність
ядер. Саме в ділянках розташування таких пінеа-
лоцитів виявляються численні апоптозні тільця
(фарбування по Ейнарсону). Одночасно в полі
зору мікроскопа іноді спостерігаються поодинокі
пінеалоцити з дуже великими й світлими ядрами, з
дрібнодисперсним хроматином, що відповідає ви-
сокому рівню продукції в них речовин індоламіно-
вої природи.

Результати вивчення динаміки каріометрії пі-
неалоцитів у кроликів у різний термін перебування
в умовах цілодобового освітлення наведені в Таб-
лиці 2.

Таблиця 2

Морфометричні показники ядер пінеалоцитів кролів
у різний термін після утримування в умовах цілодобового освітлення

Група тварин Умови експерименту Стат. показ. Площа ядер пінеалоцитів, мкм
І (n=30) Природна зміна дня й ночі xSx ± 23,2±0,8

II (n=30) Цілодобове освітлення, 1 міс. xSx ±  PI-II
30,5±1,1
Р<0,001



5 20383 6

Продовження таблиці 2

ІІІ (n=30) Цілодобове освітлення, 3 міс. xSx ±  PI-III
32,6±1,3
Р<0,001

V (n=30) Цілодобове освітлення, 5 міс. xSx ±  PI-V 25,3±0,9

З таблиці видно, що протягом перших 3-х мі-
сяців після початку світлової експозиції відбува-
ється робоча гіпертрофія ядер пінеалоцитів, до
кінця експерименту розміри ядер зменшуються у
зв’язку з пікнозом багатьох з них.

Таким чином, тривале утримування кролів в
умовах цілодобового освітлення викликає в пінеа-
льній залозі суттєве зменшення загальної кількості
пінеалоцитів, «перепрофілювання» клітин, що за-
лишилися, на переважну продукцію індоламінів на
тлі масової загибелі шляхом апоптозу функціону-
ючих з перенапругою пінеалоцитів. Ці кінцеві зміни
можна розглядати як експериментальну модель
прискорення розвитку інволютивних процесів у
пінеальній залозі. Динаміка виявлених змін струк-
тури пінеальної залози у молодих статевозрілих
кролів на тлі тривалого цілодобового освітлення
аналогічна тій, котра відбувається спонтанно в
міру старіння на етапі спадного онтогенезу й хара-
ктеризується як віковий гіпопінеалізм.

Таким чином, отримані в роботі дані дозволя-
ють розглядати цілодобове освітлення як експе-
риментальну патогенетичну модель прискорення
інволютивних процесів у пінеальній залозі.
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