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Summary. Vitamin D3 intestinal transport and liver 
metabolism were studied in rats with alloxan-induced 
diabetes. The condition was induced by i. v. alloxan injection 
in a dose of 40 mg/kg b. m. Diabetes development was 
monitored by blood serum glucose measurements, carried out 

for 30 days. [3H]-cholecalciferol absorption in the rat intestine 
was found inhibited in the diabetic animals as against the 
reference animals, which fact results in disordered entry of 
vitamin D3 to the body. [3H]-cholecalciferol absorption by the 
liver is reduced in the examined condition, and the time of its 
metabolism is increased more than threefold as against the 
reference animals. The share of vitamin D3 hydroxylation by the 
liver of diabetic rats is also significantly reduced. The 
described disorders are responsible, among other things, for the 
reduction of the levels of vitamin D3 active metabolites in the 
blood serum of rats with experimental diabetes.
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Кандидоз представляет собой инфекцию, вызы­
ваемую условно-патогенными грибами рода Candi­
da, чрезвычайно широко распространенную во 
всех странах мира и часто сочетающуюся с рядом 
эндокринных нарушений: сахарным диабетом, 
гипер- и гипокортицизмом, дисбалансом половых 
стероидов, гипопаратиреозом, гипотиреозом [2]. 
Отдельные сочетания столь типичны, что выделены 
в самостоятельный кандидоэндокринный синдром 
(синдром Whitaker), ведущими компонентами ко­
торого служат гипокортицизм и гипопаратиреоз 
[23]. Взгляды на характер связи эндокринопатий 
и кандидоза неоднозначны. Большинство авторов 
склоняются к мнению о первичности гормональ­
ных сдвигов, создающих благоприятный фон для 
развития кандидоинфекции [18, 23], однако дру­
гие указывают и на возможность вторичных из­
менений эндокринных желез под влиянием микоти­
ческой инфекции [5]. Высказывается также пред­
положение об отсутствии патогенетической связи 
между инфекцией и эндокринными нарушениями 
или их независимом развитии вследствие единого 
первичного (вероятно, генетического) дефекта [4].

По очевидным причинам, решение вопроса о 
первичности кандидоинфекции или эндокринных 
нарушений в клинических условиях затруднено 
и требует экспериментальной проверки. Роль гор­
мональных нарушений как факторов, предраспо­
лагающих к развитию и тяжелому течению кан­
дидоза, подтверждена рядом экспериментальных 
исследований [13, 16, 17]. Влияние кандидоин­
фекции на состояние желез внутренней секре­
ции практически не изучено. В настоящей ра­
боте проведена морфофункциональная оценка со­
стояния щитовидной (ЩЖ), околощитовидной 
желез (ОЩЖ) и коркового вещества надпо­
чечника (НП) в динамике экспериментальной 
кандидоинфекции различной тяжести.

Материалы и методы

Опыты проведены на 78 мышах-самцах линии СВА массой 
18—22 г. Животным 1-й группы внутрибрюшинно вводили 
высокую дозу возбудителя (5-10® клеток С. albicans, 
штамм 2565 Коллекции Всесоюзного центра по глубоким 
микозам Минздрава Российской Федерации, Санкт-Петер­
бург), мышам 2-й группы — сравнительно низкую дозу 

(5-Ю6 клеток). Наблюдения в указанных группах осущест­
вляли в течение 3 и 30 сут соответственно. В качестве контроля 
использовали 12 незаряженных животных.

Эндокринные железы фиксировали в смеси формалин — 
спирт — уксусная кислота по Лилли, заливали в парафин. 
Срезы окрашивали гематоксилином и эозином, ставили 
ШИК-реакцию с докраской гематоксилином. В ЩЖ стерео- 
логическим методом точечного счета с помощью окулярной 
сетки с 25 точками определяли объемную плотность основ­
ных структурных компонентов (эпителия, коллоида, стромы — 
Vv>, Vv„’ W )■ Измерения проводили при увеличении 420, учи­
тывая не менее 1000 точек на срезах каждого органа [1|. 
В ОЩЖ и средних отделах пучковой зоны коры НП сред­
ние диаметры ядер определяли с помощью винтового окуляр­
ного микрометр-а МОВ-1 при увеличении 2250 и вычисляли 
объемы ядер по формуле для сфер. Методом точечного счета 
в ОЩЖ и НП оценивали объемную плотность секреторных

Морфофункциональные показатели состояния ЩЖ (а), ОЩЖ 
(б) и коры НП (в) при острой тяжелой (/) и легко протекающей 
(//) микотической инфекции.
По оси ординат: а — слева — (сплошная линия), справа — /V,, (пунк­
тирная линия); б, в — слева — о’бъем клетки (паратироцитов и адренокорти 
коцитов). н мкма (сплошная линия), справа — объем ядер этих клеток, в мкм' 
(пунктирная линия): по оси абсцисс — сроки наблюдения (в сут), К 
контрольная группа 
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клеток и их ядер. Количество клеток на единице площади 
среза подсчитывали с помощью тест-сетки; численную плот­
ность клеток (приравнивая ее к плотности их ядер) вычисля­
ли по формуле Вейбеля — Гомеса [3] На основании числен­
ной и объемной плотности клеток ОШ.Ж и НП определяли их 
средний абсолютный объем [15, 19|.

Результаты и их обсуждение

У животных 1-й группы после заражения разви­
валась тяжелая микотическая инфекция с дис- 
семинацией, множественными поражениями внут­
ренних органов и летальным исходом. Из 33 зара­
женных животных в течение первых 3 сут погибли 
или были забиты в агональном состоянии 29 
(87,9%). Во 2-й группе развивался локальный 
процесс без диссеминации, завершившийся выздо­
ровлением всех животных.

При тяжелом течении кандидоза в ЩЖ вели­
чина УУэ прогрессивно снижалась к 3-м суткам 
после заражения (см. рисунок, 1, а), характе­
ризовалась обратной динамикой, а УУс достоверно 
не менялась. Соотношение У„э/У„к, являющееся 
показателем функциональной активности органа 
[1 ], достоверно снижалось к 3-м суткам (см. рису­
нок, 1, а). В ОЩЖ средний объем ядер парати- 
роцитов снижался к 3-м суткам после зараже­
ния (см. рисунок, I, б); аналогичная динамика 
отмечена для объема паратироцитов. Эта реакция 
достоверна уже в 1-е сутки; значения показателя 
на 2-е и 3-и сутки не различаются. Средний объем 
ядер адренокортикоцнтов нарастал к 3-м суткам 
после заражения (см. рисунок, /, в), одновремен­
но была выявлена и гипертрофия адренокорти- 
коцитов. Изменения достоверны уже на 2-е сутки; 
значения показателя на 2-е и 3-и сутки не раз­
личаются.

При легком течении кандидоза в ЩЖ в тече­
ние 1-х суток УУэ снижалась, достоверно по­
вышаясь по сравнению с контрольным уровнем 
к 3-м суткам (см. рисунок, II, а). В течение 
3—14 сут величина этого показателя выше, чем 
в контроле, на 21-е сутки она ниже, чем на 7-е сут­
ки, но не отличается от таковой на 14-е сутки. 
На 30-е сутки она не отличается от значений, 
выявленных на 3—21-е сутки. Соотношение 
УУэ/УУк также снижается через сутки после зара­
жения (см. рисунок, II, а), на 3-и сутки оно не от­
личается от такового в контроле, а на 7-е достовер­
но повышается с последующим снижением к 21-м 
суткам. Величина показателя на 21-е и 30-е сутки 
не отличается от наблюдаемой в контроле и на 3-и 
сутки после заражения.

В ОЩЖ объем ядер железистых клеток на­
растает в течение первых 7 сут после заражения, 
однако этот эффект значим лишь начиная с 3-х 
суток (см. рисунок, II, б). На 7-е сутки величина 
показателя превосходит его уровень в контрольной 
группе. На 14—30-е сутки отмечено снижение ве­
личины объема ядер, которая в этот период не от­
личается от величины в контрольной группе. Сход­
ная динамика выявлена у показателя среднего 
объема ядер паратироцитов, величина которого 
на 3—7-е сутки после заражения незначительно 
повышается, а на 14—30-е сутки не отличается 
от уровня в контроле.

Объем ядер клеток НП нарастает уже в течение 
1-х суток после заражения, дополнительно увели­

чиваясь к 3-м суткам (см. рисунок, II, в). На 
7—14-е сутки он выше, чем в контроле, а на 21-е 
и 30-е сутки не отличается от него. В целом, 
период с 1-х по 14-е сутки характеризуется 
повышением этого показателя. Объем адренокор- 
тикоцитов увеличивается уже в 1-е сутки после 
заражения, нарастая дополнительно к 3-м. Значе­
ния показателя на 7-е и 14-е сутки ниже, чем на 
3-и. На 21-е и 30-е сутки объем клеток НП не 
отличается от такового в контрольной группе.

Таким образом, при острой тяжелой микотиче­
ской инфекции происходит выраженное подавле­
ние функции ЩЖ и умеренное — ОЩЖ на фоне 
гиперфункции пучковой зоны коры НП. При хрони­
чески протекающей легкой кандидоинфекции в 
ЩЖ начальный период снижения функции быстро 
сменяется умеренно выраженной активацией. 
В ОЩЖ на 3—7-е сутки выявляется умеренное 
повышение активности; в другие сроки показатели 
не отличаются от контрольных. В НП в течение 
1-й педели определяются признаки активации 
функции, сохраняющиеся на протяжении 2-й не­
дели, затем активность органа возвращается к 
исходному состоянию.

Вопрос о влиянии инфекционного процесса 
на активность желез внутренней секреции много­
кратно изучался на различных эксперименталь­
ных моделях и в клинике [6, 8—10, 12, 21]. 
По-видимому, деятельность эндокринных желез 
должна обеспечить оптимальное развитие иммун­
ных реакций и функционирование других защит­
ных механизмов, активность которых в совокуп­
ности направлена на уничтожение или удаление 
микроорганизма. Вместе с тем при тяжелом тече­
нии инфекции, очевидно, наступает полом указан­
ных гомеостатических механизмов. Отмеченные 
в таких условиях угнетение функции ЩЖ и акти­
вация коры НП обнаружены также при тяжелых 
бактериальных инфекциях и сепсисе в эксперимен­
те и клинике [8, 12]. Более того, предпо­
лагают, что снижение концентрации тиреоидных 
гормонов является таким же обязательным при­
знаком тяжелого инфекционного процесса, как и 
повышение уровня кортикостероидов. Угнетение 
функции ЩЖ может быть следствием гипер­
секреции кортикостероидов.

Значительная активация коры НП при тяжелой 
кандидоинфекции может в свою очередь привести 
к дополнительному подавлению защитных реакций 
вследствие иммунодепрессивного действия корти­
костероидов. Таким образом, в этих условиях 
может замкнуться своеобразный круг, связываю­
щий инфекцию, секрецию кортикостероидов и ак­
тивность иммунной системы и приводящий к 
прогрессированию кандидоза на фоне все более 
углубляющейся иммунодепрессии. Сходная ситуа­
ция описана при некоторых паразитарных заболе­
ваниях [11]. При кандидозе положение может 
еще более усугубляться вследствие иммуноде­
прессивных свойств С. albicans [22].

В группе с легким течением микотической ин­
фекции, завершающейся выздоровлением живот­
ных, нами также отмечена активация функции 
коры НП (значительно менее выраженная, чем при 
тяжелом процессе), которая сочеталась на началь­
ных стадиях инфекции с угнетением функции ЩЖ. 
Последнее в дальнейшем сменяется ее актива­
цией, сохраняющейся в течение 3—14 сут. Этот 
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период, очевидно, соответствует этапу наиболее 
динамичной перестройки иммунной системы, ак­
тивация которой обеспечивается повышением 
функции ЩЖ [6]. Интересно, что при легкой 
микотической инфекции активация НП и ЩЖ со­
четается, что отличает эту ситуацию от наблюдае­
мой при тяжелом течении инфекции. Ранее сход­
ные отношения указанных желез отмечены при 
умеренных стрессорных воздействиях [14]. На­
чальное подавление функции ЩЖ при кандидозе, 
отмеченное нами, описано при других инфекцион­
ных процессах [6].

Функциональная активность ОЩЖ, как показа­
ло проведенное исследование, угнетается при тя­
желой кандидоинфекции и слабо активируется 
на 1-й неделе при легком течении. Механизмы 
регуляции секреции этих желез в условиях инфек­
ционного процесса остаются неясными, однако 
очевидно, что торможение их функции способ­
ствует подавлению реакций иммунитета, а акти­
вация, напротив, стимулирует развитие иммунного 
ответа на возбудитель [20]. Эти данные согла­
суются со сведениями о том, что умеренное стрес- 
сорное воздействие сопровождается активацией 
ОЩЖ, а тяжелый стресс вызывает подавление 
их деятельности, которое считают прогностически 
неблагоприятным [7].

В целом, очевидно, что развитие кандидоза 
вызывает ряд вторичных морфологически регист­
рируемых сдвигов активности органов эндокрин­
ного аппарата. При тяжелом течении кандидоза 
эти сдвиги могут способствовать прогресси­
рованию инфекции. При развитии кандидоинфек­
ции на фоне первичных эндокринных наруше­
ний последние будут комбинироваться со вторич­
ными сдвигами, которые могут усугублять имею­
щиеся дисгормональные состояния. Следует учи­
тывать также, что реакция изначально изменен­
ных эндокринных желез на инфекцию, вероятно, 
будет отличаться от оптимальной.

Выводы

1. При остром тяжелом системном кандидозе 
функциональная активность ЩЖ и ОЩЖ сни­
жается на фоне резкой активации коркового веще­
ства НП.

2. При легком течении кандидоинфекции уме­
ренное угнетение функциональной активности 
ЩЖ в 1-е сутки после заражения сменяется ее 
повышением (2-я неделя) и последующей норма­
лизацией. Функция ОЩЖ меняется незначитель­
но. Активность коры НП умеренно возрастает в 
период разгара инфекции (1—2-я неделя), норма­
лизуясь на поздних сроках (3—4-я неделя).
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V. L. Bykov — MORPHOFUNCTIONAL ANALYSIS OF THE 
STATUS OF SOME ENDOCRINE GLANDS IN CANDIDIASIS

S u in m a r y. Morphometric analysis of the thyroid, 
parathyroid glands and adrenal cortex was carried out in mice 
with candidiasis. A grave systemic form of candidiasis, that 
eventuated in the death of the animals, was associated with 
a reduction of the functional activities of the thyroid and 
parathyroid glands and a drastic activation of the adrenal 
cortex. A benign course of the infection was parallelled by 
a moderate inhibition of the thyroid activity, followed by its 
activation and normalization Changes of the parathyroid 
activity were negligible in such a case, and the adrenocortical 
activity is moderately growing at the peak of the infection and 
normalizes later.
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