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ЭКСПЕРИМЕНТАЛЬНАЯ ЭНДОКРИНОЛОГИЯ

Сочетание сахарного диабета и хронического 
неспецифического заболевания легких является ак-
туальной социально-эпидемиологической, диагно-
стической и клинической проблемой [1—4]. Хрони-
ческое заболевание легких характеризуется сужени-
ем бронхиального просвета и  изменением бронхи-
альной проходимости, что  обусловливает наруше-
ние аэрации сегментов легких [5, 6]. Нарушение 
морфологической структуры тканей дыхательной 
системы [7] приводит к снижению активности репа-
ративной функции эпителия и перестройке гисто-
архитектоники бронхиального дерева вплоть до ме-
таплазии [8].  Постоянство клеточного состава тка-
ней бронхиального дерева обеспечивается балансом 
процессов пролиферации и апоптоза [9, 10].

Цель настоящего исследования — анализ проли-
феративной активности мерцательного эпителия 
слизистой оболочки бронхов при эксперименталь-
ном сахарном диабете.

Материал и методы
Изучение морфометрических изменений эпите-

лиального пласта (ЭП) бронхиального дерева при 
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экспериментальном сахарном диабете (ЭСД) про-
водили у 47 белых крыс Wistar с массой тела 
234,00±2,64 г и возрастом 5—6 мес. Контрольную 
группу составляли 43 интактные крысы (самцы) 
Wistar того же возраста и с той же массой тела.

Сахарный диабет моделировали путем одно-
кратного интраперитонеального введения крысам 
стрептозотоцина («Sigma», США) в 0,1 М цитрат-
ном буфере pH 4,5 в дозе 60 мг/кг. Стрептозотоцин 
вводили после предварительной 24-часовой депри-
вации пищи при неограниченном доступе к воде. На 
протяжении 11 сут животных содержали на стан-
дартной диете.

Определение уровня глюкозы в крови из хво-
стовой вены проводили глюкозооксидазным ме-
тодом. Для дальнейшего исследования использо-
вали только особей с гипергликемией (более 11 
ммоль/л). Крыс выводили из эксперимента дека-
питированием.

Для гистологического исследования использо-
вали материал, зафиксированный в 10% нейтраль-
ном формалине. Согласно стандартным методикам, 
готовили парафиновые срезы, окрашенные гема-
токсилином и эозином. Использовали светооптиче-
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У 47 белых крыс линии Wistar с массой 234,00±2,64 г в возрасте 5—6 мес модулировали экспериментальный  сахарный 
диабет (ЭСД) путем однократного интраперитонеального введения стрептозотоцина («Sigma», США) в 0,1 М цитратном 
буфере pH 4,5 в дозе 60 мг/кг.  Контрольную группу составили 43 интактные крысы (самцы).  У животных с эксперимен-
тальным диабетом выявлено снижение количества ядер секреторных клеток на единицу площади эпителиального пласта 
бронхиального дерева, а также площади ядер эпителиоцитов.
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The present study was designed to  develop the  experimental model of diabetes mellitus based on  5—6 month-old Wistar rats 
weighing 234.00±2.64 g  (n=47). Diabetes was induced  by a single intraperitoneal administration of  streptozotocin (60 mg/kg, 
«Sigma», USA)  in  a 0.1 M citrate buffer solution, pH  4.5. The control group was comprised of 43 intact male rats. The animals 
with experimental diabetes had a reduced number of secretory cell nuclei per unit area of the epithelial sheet of the bronchial 
tree; the area of epitheliocyte  nuclei also d ecreased.
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ский микроскоп Olympus BX-41 (Япония) с про-
граммным обеспечением для анализа видеоизобра-
жения (QuickPhoto Micro 2.3, Германия).

Работу проводили в соответствии с положения-
ми «Общих этических принципов экспериментов на 
животных», принятых I национальным конгрессом 
по биоэтике (Киев, 2001), и международными тре-
бованиями «Европейской конвенции защиты по-
звоночных животных, которые используются в экс-
периментальных и других научных целях».

Результаты и обсуждение
Количество ядер (КЯ) секреторных клеток на 

единицу площади определяет атрофический или ги-
перпластический характер изменения. В группе 
крыс с ЭСД КЯ на единицу площади составляло 
28,3±1,0 (M±m), тогда как в контрольной группе 
данный показатель равнялся — 35,7±0,9 (p<0,001) 
(рис. 1).

У крыс с ЭСД  значения КЯ на единицу площади 
в интервале от 10 до 20 встречались у 7 (14,9%) осо-
бей, тогда как в контрольной группе такие значения 
отсутствовали. У подопытных крыс чаще всего 
встречались значения КЯ от 20 до 40 [37 (78,7%)] и 
от 25 до 30 [11 (23,4%)], тогда как в  контрольной 
группе преимущественные значения КЯ на единицу 
площади находились в интервале от 35 до 40 [20 
(46,5%)] (табл. 1).

В норме КЯ является стабильной величиной. 
Увеличение КЯ — показатель развития гиперпла-
стической реакции, уменьшение — атрофической. 
Если у одного и того же животного наблюдается и 
гиперпластическая, и атрофическая реакции, то это  
рассматривается как тенденция к развитию атрофи-
ческих изменений, что и было выявлено нами в 
группе с ЭСД. Кроме того, нами определена тенден-
ция к истощению пролиферативного потенциала 
при ЭСД.

Площадь ядра эпителиоцита (ПЯЭ) является 
важным признаком пролиферативной активности. 
В группе крыс с ЭСД ПЯЭ составляла 66,2±2,1 мкм2, 

что значимо ниже чем у крыс без диабета — 85,8±2,3 
мкм2 (p<0,001) (рис. 2).

В группе крыс с ЭСД чаще всего встречались 
значения ПЯЭ в интервале от 60 до 80 мкм2 [26 
(55,3%)] и от 40 до 60 мкм2 [16 (34,03%)]. В контроль-

Интервал распределения Частота Кумул. % Кумул. %
При ЭСД:

15 000<x≤20 000 7 7 14,8936 14,8936
20 000<x≤25 000 8 15 17,0212 31,9149
25 000<x≤30 000 11 26 23,4042 55,3191
30 000<x≤35 000 15 41 31,9148 87,2340
35 000<x≤40 000 3 44 6,38298 93,6170
40 000<x≤45 000 2 46 4,25532 97,8723
45 000<x≤50 000 1 47 2,12766 100,000

В контрольной группе:
25 000<x≤30 000 12 12 27,90698 27,9070
30 000<x≤35 000 2 14 4,65116 32,5581
35 000<x≤40 000 20 34 46,51163 79,0698
40 000<x≤45 000 9 43 20,93023 100,000

Таблица 1. Распределение и частота встречаемости различных значений КЯ на единицу площади в исследуемых группах
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Рис. 1. Количество ядер на единицу площади в исследуемых 
группах.
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Рис. 2. Площадь ядра эпителиоцита в исследуемых группах.
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ной группе наибольшее количество значений нахо-
дилось в интервале от 80 до 100 мкм2 (табл. 2).

Заключение
У крыс с ЭСД установлено статистически значи-

мое истощение пролиферативного потенциала с 
формированием атрофических преобразований в 
эпителиальном пласте нижних воздухоносных пу-
тей. Снижение пролиферативной активности кле-
точных структур эпителиальной выстилки бронхи-

ального дерева у крыс с ЭСД подтверждается умень-
шением площади ядра.
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Интервал распределения ПЯЭ Частота Кумул. % Кумул. %
При ЭСД:

40 00000<x≤60 00000 16 16 34,04255 34,0426
60 00000<x≤80 00000 26 42 55,31915 89,3617
80 00000<x≤100 0000 3 45 6,38298 95,7447
100 0000<x≤120 0000 2 47 4,25532 100,0

В контрольной группе:
40 00000<x≤60 00000 1 1 2,12766 2,1277
60 00000<x≤80 00000 16 17 34,04255 36,1702
80 00000<x≤100 0000 18 35 38,29787 74,4681
100 0000<x≤120 0000 7 42 14,89362 89,3617
120 0000<x≤140 0000 1 43 2,12766 91,4894

Таблица 2. Распределение и частота встречаемости различных значений площади ядра эпителиоцита в исследуемых группах
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