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Статья посвящена выявлению морфологических основ постнатального развития яичек потомства, по-
лученного в условиях экспериментального гипотиреоза у самок крыс.

У 60-дневных крысят, полученных от самок с экспериментальным гипотиреозом семенники изучали 
морфологическими, морфометрическими, электронно-микроскопическими и статистическими методами 
исследования.

Установлено, что у потомства самок крыс с экспериментальным гипотиреозом угнетается генера-
тивная функция семенников, которая проявляется в виде уменьшения числа извитых семенных канальцев, 
активно  продуцирующих сперматозоиды, индекса сперматогенеза, количества клеток сперматогенного 
эпителия, что сопровождается существенным повышением уровня деструктивных изменений половых 
клеток и эндокринных гландулоцитов Лейдига.

Таким образом, материнский гипотиреоз приводит к существенному нарушению процесса постнаталь-
ного роста и становления семенников у потомства.

Ключевые слова: гипотиреоз, потомство, постнатальный онтогенез, семенники, генеративная функция.

The article is devoted to revealing the morphological foundations of the postnatal development of the testicles of 
offspring obtained under conditions of experimental hypothyroidism in female rats.

In 60-day-old rat pups obtained from females with experimental hypothyroidism, the testes were studied by 
morphological, morphometric, electron microscopic and statistical research methods.

It has been established that in the offspring of female rats with experimental hypothyroidism, the generative 
function of the testes is inhibited, which manifests itself in the form of a decrease in the number of convoluted 
seminiferous tubules that actively produce spermatozoa, the spermatogenesis index, the number of spermatogenic 
epithelial cells, which is accompanied by a significant increase in the level of destructive changes in germ cells and 
endocrine glandulocytes of Leydig.

Thus, maternal hypothyroidism leads to a significant disruption in the process of postnatal growth and formation 
of testes in offspring.

Key words: hypothyroidism, offspring, postnatal ontogenesis, testes, generative function.

Kirish. So‘nggi yillarda insoniyatning reproduk-
tiv salomatligi muammosi tobora muhim ahami-

yat kasb etgan holda tibbiy-ijtimoiy muammoga aylan-
ib bormoqda. Tug‘ilishni nazorat qilish masalalarini hal 
qilishda ikkita mutlaqo qarama-qarshi holat mavjud: bir 
tomondan, dunyo aholisining ma’lum bir qismi ishon-
chli va zamonaviy kontratseptsiya vositalariga muhtoj 
bo‘lsa, boshqa tomondan, millionlab turmush qurgan 
juftliklar reproduktiv funktsiyalarning og‘ir neyroen-
dokrin kasalliklari tufayli tibbiy yordamga muhtoj bo‘lib 
qolmoqda. Zamonaviy tibbiy-biologik bilimlarni rivojla-
nishining hozirgi holati endokrinologiyaning inson re-
produktiv salomatligi muammosiga keng kirib borishi 
bilan bog‘liq. Reproduktiv va endokrin tizimlar o‘rtasi-
dagi o‘zaro munosabatlar bir qator ilmiy-tadqiqot ishla-
rining natijalarida ko‘rsatilgan [2, 4, 7]. Bunda qalqon-
simon bezning reproduktiv tizim bilan o‘zaro aloqasi 
muhim ahamiyatga ega. Tajriba tadqiqotlari natijasida 
qalqonsimon bez gormonlari, shuningdek tireotrop gor-

moni jinsiy bezlarning generativ va endokrin funktsi-
yalariga rag‘batlantiruvchi ta’sir ko‘rsatishi tasdiqlan-
gan [5, 7]. Qalqonsimon bez disfunktsiyalari orasida 
“onalar gipotireozi” (homilador ayollarning gipotireozi 
yoki homiladorlik gipotireozi) alohida o‘rin tutadi. Bu 
so‘nggi yillarda ko‘plab tadqiqotchilarning e’tiborini jalb 
etmoqda. Turli xil ma’lumotlarga ko‘ra homiladorlikdagi 
gipotireoz barcha homilador ayollarning 2-2,5% da ku-
zatiladi va subklinik yoki manifest ko‘rinishlarda nam-
oyon bo‘ladi. Homila qalqonsimon bez gormonlariga ega 
bo‘lmaganligi sababli, u o‘sishi va rivojlanishi uchun ona 
organizmidagi gormonlardan foydalanadi. Turli mutax-
assislikdagi shifokorlar amaliyotida homilador ayollarn-
ing gipotireoidizm muammosi dolzarb hisoblanadi, 
chunki inson organizmidagi deyarli har bir hujayraning 
normal rivojlanishi va faoliyati uchun zarur bo‘lgan qa-
lqonsimon bez gormonlarining yetishmovchiligi oqibati-
da barcha organlar hamda tizimlarda jiddiy o‘zgarishlar 
kelib chiqadi [1, 8].
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Adabiyotlarning tahlili shuni ko‘rsatadiki, tad-
qiqotchilarning asosiy e’tibori gipotireoz bilan kasal-
langan onalardan tug‘ilgan avlodlarning asab tizimini 
o‘rganishga qaratilgan. Eksperimental tadqiqotlar nati-
jasida homiladorlik davridagi gipotireoz holati uning av-
lodlari bosh miyasi neyronlaridagi o‘zgarishlarga, ya’ni 
hujayralar proliferativ faolligining pasayishi va apop-
tozning kuchayishiga olib keladi [8].

Antenatal va erta postnatal davrlar ontogenezning aso-
siy davrlaridan biri sifatida tan olinadi. Shubhasiz, voyaga 
yetgan organizmning reproduktiv  faoliyati tavsifi asosan 
uning antenatal davrdagi rivojlanishi bilan belgilanadi.

Shu bilan birga, onadagi gipotireoz holati uning av-
lodlarini prenatal va postnatal rivojlanishi hamda repro-
duktiv tizimining faoliyatiga ta’siri juda kam o‘rganilgan. 
Reproduktiv tizimning postnatal o‘sishi va rivojlanishin-
ing struktur va funktsional mexanizmlari deyarli no-
aniq bo‘lib qolmoqda. Homilador ayollarda gipotireoz 
muammosining o‘ta muhim ekanligi, uning naslning repro-
duktiv tizimiga salbiy ta’sirini noaniqligi va yetarli daraja-
da o‘rganilmaganligi ushbu yo‘nalishdagi tadqiqotlarning 
dolzarbligi yuqori darajada ekanligini ko‘rsatadi.

Tadqiqotning maqsadi tajribaviy gipotireoz ch-
aqirilgan urg‘ochi kalamushlar avlodlari urug‘donlarin-
ing generativ funktsiyasini shakllanishining morfofunkt-
sional xususiyatlarini o‘rganishdan iborat.

Material va uslublar.
Gipotireoz chaqirish uchun urg‘ochi kalamushlarga 21 

kun davomida 100 g tana vazniga nisbatan 0,5 mg doza-
da antitireoid modda, ya’ni merkazolil preparati per os 
yuborildi (tajriba guruhi). Erkin tireoid gormonlar (T4 va 
T3) kontsentratsiyasining barqaror pasayishi aniqlangan-
dan so‘ng, urg‘ochi kalamushlar sog‘lom erkak kalamush-
lar bilan urug‘lantirildi. Homiladorlik va laktatsiya davrida 
urg‘ochi kalamushlarga preparatning 100 g tana vazniga 
0,25 mg miqdoridagi  ushlab turuvchi dozasini yuborish 
davom ettirildi. Nazorat guruhidagi urg‘ochi kalamushlarga 
teng miqdorda sterillangan fiziologik eritma yuborildi.

Tajriba va nazorat guruxlaridagi urg‘ochi kalamush-
lar avlodlarining tug‘ilganidan keyingi   60-kunida olin-
gan urug‘donlari tekshiruv materiali bo‘lib xizmat qildi, 
ularning umumiy vazni (mg da) o‘lchandi va urug‘donlar 
umumiy vaznining tana vazniga nisbati (og‘irlik indek-
si) aniqlandi.

Urug‘donlarning og‘irligi o‘lchanganidan keyin mor-
fologik tekshiruvlarni o‘tkazish uchun 10% li neytral 
formalin eritmasida fiksatsiya qilindi. So‘ngra urug‘don 
bo‘lakchalari kontsentratsiyasi oshib boruvchi spirtlarda 
suvsizlantirildi va parafinga quyildi. Gematoksilin va eo-
zinda bo‘yalgan, qalinligi 5-7 mkm bo‘lgan kesmalar mor-
fologik va morfometrik usullar yordamida tekshirildi.

Morfometrik tekshiruvlar spermatogenez indeksi-
ni hisobga olgan holda urug‘don egri-bugri kanalchalar-
ining o‘rtacha diametrini o‘lchash bilan birga, spermato-
gen epiteliy hujayralari, Sertoli hujayralari va endokrin 
glandulotsitlar (Leydig hujayralari)ning o‘rtacha sonini 
hisoblashni ham o‘z ichiga oldi.

Elektron-mikroskopik tekshiruvlar uchun urug‘don-
dan olingan ultranozik kesmalar uranilatsetat va 
qo‘rg‘oshin tsitratda kontrastlangandan so‘ng elektron 
mikroskop ostida (JEM-100SX Yaponiya) tekshirildi.

Natija va muhokamalar.
Ma’lumki, jinsiy bezlarning vazn xususiyatlari, hay-

vonlarning jinsiy yetilganligini asosiy fiziologik ko‘rsatkichi 
hisoblanadi. Shuni xisobga olgan holda, biz urug‘donlarn-
ing umumiy og‘irligini ularning umumiy tana vazniga nis-
bati (og‘irlik indeksi)ni tahlil qildik. Tahlillar shuni ko‘rsat-
diki, tajribaviy gipotireoz bilan kasallangan kalamushlarda 
urug‘don og‘irligi hamda umumiy tana vaznining ortishi 
ham kuzatildi. 60 kunlik tajriba kalamushlarida tana vazni 
174,3+13,1 grammni, urug‘don og‘irligi 1,7+0,04 grammni, 
urug‘donning og‘irlik indeksi – 0,97+0,01ni tashkil qil-
di. Nazorat guruhidagi kalamushlarda esa ushbu ko‘rsat-
kichlar mos ravishda 168,6+12,4 g., 1,45+0,14 g va 
0,86+0,01 ga teng bo‘ldi. Bizning fikrimizcha, tajriba gu-
ruhidagi kalamush avlodlarida kuzatilgan yengil darajada-
gi makroorxidizm, avvalambor, umumiy shilliq shishning 
ko‘rinishlaridan biri sifatida urug‘donlarning shishishi bi-
lan bog‘liq [1], shuningdek, gipotireozda urug‘donlar vaz-
nining ortishi asosan TRa 1 tireoid retseptorlarning faol-
lashuvi hisobiga yuzaga keladi, ammo bu holatning kelib 
chiqish mexanizmi mavhum bo‘lib qolmoqda [3].

Urug‘donning morfologik tekshiruvlari shuni ko‘rsatdi-
ki, tug‘ilgandan keyingi 60-kunida tajriba guruhidagi kala-
mushlarning urug‘donlarida, intakt urug‘ kanalchalarining 
nisbiy fonida ayrim urug‘ kanalchalarida spermatogen ep-
iteliyning ekstruziyasi va destruktsiyasi, egri-bugri kanal-
chalar orasidagi interstitsial to‘qima maydonining oshishi 
kuzatildi. Bu esa interstitsial to‘qimaning shishganligi bi-
lan bog‘liq. Ayrim kanalchalarda spermatogen epiteliy hu-
jayralari joylashishining arxitektonikasini o‘zgarganligi, hu-
jayralararo shishning kuchayishi natijasida spermatotsit 
va spermatidlarning dislokatsiyasi kuzatildi. Shish fonida 
ayrim kanalchalarda spermatogen hujayralar sonining ka-
mayishi e’tiborni tortdi. Asosan spermatotsit va spermat-
idlarning sonini kamayishi, spermatogenezning yetilish va 
shakllanish davrining cho‘zilishi hamda kechikishi aniqlan-
di. Kanalchalar yuzasida spermatozoidlarning soni sezilarli 
kamayganligi kuzatildi, ayrim kanalchalarda esa ular umu-
man topilmadi.

Yorug‘lik mikroskopiyasida aniqlangan ushbu mor-
fologik o‘zgarishlar elektron-mikroskopik tekshirishlar-
da o‘z tasdig‘ini topdi. Spermatotsit tsitoplazmasining 
ayrim qismlarini lizisi va vakuolizatsiyasi, perinuklear 
bo‘shliqning kengayishi va tashqi yadro qobig‘ining ajral-
ishi tez-tez kuzatildi. Membranali va donador tuzilma-
lar  tutuvchi  yirik vakuolaning hosil bo‘lishi spermatid-
lar tsitoplazmasida ham aniqlandi. Spermatogenezning 
yetilmagan hujayralari bilan bir qatorda yetuk sperma-
tozoidlarning ham destruktiv o‘zgarishlari qayd etildi. 
Ushbu o‘zgarishlar plazmolemmaning shishishi va eri-
shi, hujayra dum qismidagi mahalliy shishlar ko‘rinishi-
da namoyon bo‘ldi.

Kalamushlar va boshqa sut emizuvchilar ustida olib 
borilgan tadqiqotlarda spermatogenezning samaradorli-
gi spermatogenez jarayonining asosiy boshqaruvchi hu-
jayrasi -  Sertoli hujayralarining umumiy soniga bog‘liq 
ekanligi ko‘rsatilgan [6, 9]. Sertoli hujayralari androgen 
gormonlariga nisbatan retseptorlar hosil qilish bilan bir 
qatorda spermatogenezning yetilayotgan hujayralari 
uchun tegishli mikromuhit yaratadilar. Shu bilan birga, 
Sertoli hujayralarining funktsional holati, o‘z navbatida, 
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organizmdagi gormonal muvozanat bilan chambarchas 
bog‘liq bo‘lib, avvalambor bunda tireoid gormonlarning 
miqdori muhim o‘rin tutadi.

Tadqiqotlarimiz natijalariga ko‘ra, Sertoli hujayralari 
ham sezilarli morfologik o‘zgarishlarga uchradi. Elektron-
mikroskopik tekshiruvlar hujayralar o‘lchamining katta-
lashgani va ayrim hujayralarda esa funktsional zo‘riqish 
belgilari borligini ko‘rsatdi. Parchalanish va erishning 
turli bosqichlaridagi ko‘plab geterofagosomalarning 
uchrashi gipotireoz sharoitida Sertoli hujayralari uchun 
xos bo‘lgan xususiyatlardan biridir. O‘zining ultrastruk-
turasiga ko‘ra ayrim fagosomalar, spermatogenezning 
fagotsitoz qilingan hujayralarini eslatadi. Organizmdagi 
gormonal muvozanatning buzilishi natijasida yetilayot-
gan spermatogen epiteliy hujayralarining destruktsiyasi 
kuchayadi va bunga javoban Sertoli hujayralarining fag-
otsitar faolligi ortadi. Tabiiy sharoitda  tireoid gormonlar 
spermatogenez jarayonini boshqaruvchi  omillardan biri 
hisoblanadi, o‘z navbatida qalqonsimon bez gormonlar-
ining yetishmovchiligi spermatogen hujayralar apoptoz-
ining kuchayishiga sabab bo‘ladi.

Ma’lumki, Leydig hujayralari umumiy endokrin 
ta’sirdan tashqari  parakrin ta’sirga ham ega, chunki ush-
bu hujayralarda sintezlanadigan testosteron urug‘don 
egri-bugri kanalchalarining bazal membranasi orqa-
li Sertoli hujayrasi tsitoplazmasiga o‘tadi va spermato-
genez jarayonining kechish intensivligini tartibga sola-
di [10]. Shuning uchun ham, urug‘donlarning endokrin 
holatini o‘rganish ularning generativ funktsiyasini baho-
lash uchun juda muhim hisoblanadi.

Tadqiqotlar interstitsial Leydig hujayralari sonining 
kamayganligi va ularning 2-3 tadan guruh hosil qilib joy-
lashishini ko‘rsatdi. Nazorat guruhida esa har bir guruh 
10 yoki undan ortiq hujayralardan iborat edi. Elektron 
mikroskop ostida aksariyat Leydig hujayralari tsitopla-
zmasining lokal lizisga uchraganligi,  mitoxondriyalarn-
ing shishishi va vakuolizatsiyasi, granulalar soni va 
elektron zichligining pasayishi ko‘rinishidagi destruk-
tiv o‘zgarishlar aniqlandi. Bunga mos ravishda donador 
endoplazmatik to‘r va Golji kompleksining kamayishi, 
natijada testosteron miqdorining 3 barobar pasayishi 
qayd etildi. Bularning barchasi gipotireoz  nafaqat sper-
matogenez jarayonining buzilishiga, balki urug‘donlar-
da steroid gormonlar ishlab chiqarilishida  ham sezilarli 
o‘zgarishlarga olib kelishidan dalolat beradi.

Olingan morfologik ma’lumotlar urug‘donlar-
ni morfometrik tekshiruvlari bilan to‘liq tasdiqlandi. 
Morfometrik tekshiruv natijalari, tajribaviy gipotireoz 
holatidagi urg‘ochi kalamushlar avlodlarining urug‘don-
larida spermatozoidlar yetiladigan faol kanalchalar 
sonining 19% ga kamayganligini ko‘rsatdi. Bunga mos 
ravishda spermatogenez indeksi ham pasaydi va nazorat 
guruhi ko‘rsatkichining 80%ni, egri-bugri urug‘ kanal-
chalarining o‘rtacha diametri nazorat guruhi ko‘rsatki-
chining atigi 81%ni tashkil etdi.

Urug‘ kanalchalari devoridagi hujayralar soni 
o‘rganilganda nazorat guruhining ko‘rsatkichlariga nis-

batan gipotireozda spermatogoniylar soni 43%, sper-
matotsitlar va spermatidlar soni 19% ga kamayganligi 
aniqlandi. Bu esa spermatogen hujayralarning umumiy 
soni nazorat guruhi natijalariga nisbatan 20%ga pasay-
ishiga olib keldi. Shu bilan birga, Sertoli hujayralari soni 
nazorat guruhi ko‘rsatkichlaridan sezilarli farq qilmadi.

Bularning barchasi homiladorlik va emizikli davrlar-
da onalardagi gipotireoz holati ulardan tug‘ilgan avlod-
da urug‘donlarning postnatal rivojlanishi va shakllani-
shi jarayonlarida sezilarli buzilishlar yuzaga kelishidan 
dalolat beradi.

Xulosa.
Homiladorlik va laktatsiya davrlaridagi tajrib-

aviy gipotireoz urg‘ochi kalamushlarning avlodlarida 
urug‘donlarning morfofunktsional rivojlanishini buzil-
ishiga olib keldi. Ushbu buzilishlar urug‘donlardagi jin-
siy va endokrin hujayralarning ham miqdoriy, ham sifat 
xususiyatlaridagi o‘zgarishlar bilan ifodalandi.
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