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Аналитический обзор
Состоянию материнского организма принадле-

жит важная роль в воспроизводстве здорового пол-
ноценного потомства, снижении перинатальной и
ранней заболеваемости и смертности, которые до
настоящего времени остаются достаточно высо-
кими. Во время беременности наблюдаемые сдви-
ги обмена веществ, нейроэндокринной и иммунной
систем способствуют существенным изменениям
функций многих органов [10, 12]. Однако своеоб-
разие клинического течения и само состояние бе-
ременности несколько затрудняют их своевремен-
ную диагностику. Согласно литературным сведе-
ниям, заболевания пищеварительной системы, осо-
бенно печени, являются самыми распространен-
ными хроническими болезнями беременных жен-
щин [3, 7, 9]. В связи с необходимостью инактива-
ции продуктов жизнедеятельности плода и женс-
ких половых гормонов, концентрация которых по-
стоянно нарастает, нагрузка на печень значитель-
но увеличивается. Если беременность осложняет-
ся застоем желчи, синтез желчных кислот обычно
снижается и наблюдается задержка желчных кис-
лот, билирубина и холестерина в сыворотке крови
женщин [14]. При этом установлено достоверное
снижение трансплацентарного транспорта желчных
кислот за счёт снижения сродства переносчиков к
желчным кислотам в клетках трофобласта плацен-
ты [13, 15]. Авторы отмечают неоднозначные по-
следствия такого состояния для матери и, особен-
но, для плода. Возможно, это зависит от тяжести
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В настоящем исследовании гистохимическими и цитофотометрическими методами изучались метаболичес-
кие изменения в ацинусах экзокринной части поджелудочной железы потомства белых крыс, родившихся от
матерей с обтурационным холестазом, вызванным на 12-й день беременности. Анализ полученных данных показал
уменьшение активности сукцинатдегидрогеназы, дегидрогеназы восстановленного никотинамиддинуклеотида,
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In the present investigation the metabolic changes of the exocrine pancreas acini have been studied by histochemical
and cytophotometrical methods on albino rat pups which were born under conditions of obturational cholestasis
induced in their mothers on the 12th day of pregnancy. The analysis of the obtained data has shown the decrease of the
succinate dehydrogenase, NADH-dehydrogenase, phospholipids and ribonucleoproteids activity during the early stages
of postnatal development (aged 15 days) and on the 45th day after birth. Perhаps, it is associated with the decrease of
acini functional activity.
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холестатического поражения печени. В тех случа-
ях, когда холестаз носит временный характер, те-
чение беременности обычно не нарушается, и роды
заканчиваются благоприятным исходом [11]. В
других же случаях, в основном, у беременных с
хроническими заболеваниями печени, холестаз
является одной из причин преждевременных ро-
дов и смерти плода, достигающей 4-13% [12]. По
данным А.А. Закревского [5], беременность и роды
у женщин с холестазом повышают перинатальную
смертность до 40%. Сведения о влиянии этой па-
тологии на развитие потомства и становление его
органов и систем очень скудны [6]. Отмечается,
что дети от матерей, в течение длительного вре-
мени страдавших заболеваниями гепатобилиарной
системы, были ослаблены, плохо сосали и прибав-
ляли в весе. У них наблюдается «желтуха ново-
рожденных», задержка в развитии умственных и
моторных функций, предрасположенность к инфек-
ционным заболеваниям, нарушение становления
лимфоидной, макрофагальной и эндокринной сис-
тем [1, 4]. В экспериментальных условиях морфо-
логическое изучение органов плодов от самок с
обтурационным холестазом позволило установить
незрелость и недоразвитие некоторых отделов
мозга, печени, надпочечников, селезёнки [2. Од-
нако ни в отечественной, ни в зарубежной литера-
туре нам не удалось найти данных о влиянии холе-
стаза на становление поджелудочной железы по-
томства, что и явилось основанием для проведе-
ния данного исследования.
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Материалы и методы
Половозрелые белые крысы, находившиеся на

пике репродуктивной активности, помещались в
клетку из расчёта 1 самец – 3 самки и содержа-
лись при оптимальных условиях (избыток пищи,
освещение, температура) для спаривания. Первым
днем беременности считали день обнаружения во
влагалищных мазках спермиев. Из покрытых са-
мок сформировали 2 группы – контрольную (8 крыс)
и опытную (15 крыс). Опытным крысам через 12
дней после определения у них беременности, т.е. в
ранние сроки органогенеза, производили перевяз-
ку общего желчного протока. Контрольным кры-
сам производили все те же манипуляции, но без
наложения лигатуры на общий желчный проток. За
самками и родившимися от них крысами велось
тщательное наблюдение. На 15-е (ранний постна-
тальный период) и 45-е (пубертатный период) сут-
ки развития родившихся животных подвергали эв-
таназии парами эфира. Материал, взятый из под-
желудочной железы, замораживали в жидком азо-
те, монтировали на объектодержателе параллель-
но «контроль-опыт» и помещали в криостат, где при
t -150С приготавливали срезы толщиной 10мкм.
Затем общепринятыми гистохимическими мето-
дами определяли активность ключевых фермен-
тов – сукцинатдегидрогеназы (СДГ), дегидрогена-
зы восстановленого никотинамиддинуклеотида
(НАДН-ДГ), лактатдегидрогеназы (ЛДГ), кислой
и щелочной фосфатаз (КФ и ЩФ), рибонуклеопро-
теидов (РНП), фосфолипидов [8]. Количественную
оценку активности продуктов реакции проводили с
помощью компьютерной программы «Bioscan»,
статистическую обработку количественных пока-
зателей с помощью программы «Statistica».

Результаты и обсуждение
Результаты исследования показали, что макси-

мальную ферментную активность в экзокринных
панкреатоцитах поджелудочной железы обнаружи-
вает НАДН-ДГ, обычно связанная с транспортом
электронов, несколько ниже СДГ и ЛДГ – показа-
тели энергетического баланса клетки и слабую –
КФ, которая необходима для процессов внутрикле-
точного пищеварения, перестройки и регенерации.
Щелочная фосфатаза – фермент трансмембран-
ного переноса фосфорорганических соединений –
выявилась только в стенке межацинарных капил-
ляров. Большинство фосфолипидов и рибонуклеоп-
ротеидов сосредоточено в гомогенной зоне панк-
реатоцитов, участвуя в синтезе секрета. Причём,
в ранний постнатальный период онтогенеза (15 су-
ток) активность указанных химических соедине-
ний ниже, чем в пубертатный (45 суток) период
(рис. 1, 2).

Выявлено, что у 15-суточных опытных крысят,
родившихся от крыс с обтурационным холестазом,
активность оксидоредуктаз, обеспечивающих
энергетические процессы, несколько снижена (рис.
1). Так, изучение препаратов на светооптическом
уровне показало, что активность митохондриаль-
ных ферментов – СДГ и восстановленного НАД,

максимальная вокруг ядра панкреатоцитов, выяв-
ляется у контрольных животных в виде гранул фор-
мазана, обычно средних и крупных размеров, иног-
да в виде конгломератов, а у опытных – гранул
мелких и средних размеров.

НАДН-ДГ СДГ

 – контроль; – холестаз

Рис. 1. Изменения активности НАДН-ДГ и СДГ (в ед.
оптической плотности) в ацинусах поджелудочной
железы контрольных (9) и опытных (17) животных

ЛДГ КФ

– контроль; – холестаз

Рис. 2. Изменения активности ЛДГ и КФ (в ед.
оптической плотности) в ацинусах поджелудочной
железы контрольных (9) и опытных (17) животных

Параллельно уменьшается количество рибонук-
леопротеидов и фосфолипидов, связанных со струк-
турными компонентами клеток и сосредоточенных
в их гомогенной зоне. Активность гликолитичес-
кого фермента – ЛДГ – определяется преимуще-
ственно в надъядерной зоне эндокринных панкре-
атоцитов и изменение её имеет противоположную
направленность: у опытных животных отмечается
усиление (рис. 2). Причём, гранулы гистохимичес-
кой реакции довольно крупные и настолько много-
численны, что нередко сливаются вместе и полно-
стью заполняют цитоплазму апикальной части
клетки, очевидно, компенсируя, по мере возмож-
ности, необходимые энергетические затраты. Фер-
ментная активность кислой фосфатазы остается
такой же слабой, как у контрольных крысят (рис.
2). Активность транспортного фермента – щелоч-
ной фосфатазы – в эндотелиоцитах кровеносных
капилляров снижается.

В пубертатный период развития крыс при ис-
следовании гистохимических свойств цитоплазмы
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экзокринных панкреатоцитов установлено, что сни-
жение активности дегидрогеназ сукцината и вос-
становленного НАД становится ещё более замет-
ным и отмечается не только в базальной, но и
надъядерной зоне панкреатоцитов (рис. 1). Цито-
фотометрический анализ показал падение актив-
ности НАДН-ДГ на 22%, а СДГ – на 19% (р<0,05).
Активность же ЛДГ возрастает в меньшей степе-
ни – на 10% (р<0,05). Несколько нарастает и ак-
тивность лизосомального фермента – кислой фос-
фатазы (рис. 2). Активность щелочной фосфата-
зы, а также содержание рибонуклеопротеидов и
фосфолипидов остается ниже контрольных значе-
ний, так же, как и в раннем постнатальном перио-
де онтогенеза.

Таким образом, установлено, что в раннем по-
стнатальном и пубертатном периодах онтогенеза
потомства, родившегося от крыс-самок с внепе-
ченочным экспериментальным холестазом во вре-
мя беременности, отмечаются изменения цито-
функционального статуса панкреатоцитов подже-
лудочной железы, выражающиеся в снижении ак-
тивности ферментов окислительно- восстанови-
тельного метаболизма и синтеза веществ, необхо-
димых для формирования секреторных гранул. Это
может вызвать сдвиги секреторного цикла и паде-
ние функциональной способности основных струк-
турно – функциональных единиц органа – ацину-
сов.
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Resume
METABOLIC CHANGES OF THE PANCREAS

ACINI OF RAT PUPS BORN UNDER
EXPERIMENTAL CHOLESTASIS

 L.A. Mozheyko, E.L. Anisko, N.V. Gonchar
Grodno State Medical University

The experiments were carried out on albino rat pups
born under contitions of obturational cholstasis of their
mothers during different ontogenesis periods. The
changes of cytofunctional status of the exocrine
pancreas acini have been established.
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