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ИЗМЕНЕНИЯ СТЕНКИ КАПИЛЛЯРОВ ПАНКРЕАТИЧЕСКИХ ОСТРОВКОВ  
ПРИ ЭКСПЕРИМЕНТАЛЬНОМ ДИАБЕТЕ, ВЫЗЫВАЕМОМ  

4,8-ДИГИДРОКСИХИНОЛИН-2-КАРБОНОВОЙ КИСЛОТОЙ, КАК ВОЗМОЖНАЯ 
ПРИЧИНА НАРУШЕНИЯ ФУНКЦИИ Β-КЛЕТОК 

 
В последние десятилетия отмечается неуклонный рост числа больных сахарным 

диабетом в большинстве стран. В Казахстане число зарегистрированных больных также 
быстро увеличивается. В 1998 г. их было 93 тыс., к концу 2011 г. число больных возросло до 
211 тыс. [1], большую часть которых - 85-90% составляют больные диабетом 2-го типа. С 
учетом незарегистрированных больных, а также лиц, имеющих скрытые формы диабета, 
общее их количество приближается к 500-600 тыс. Каждые 10-15 лет, по данным 
Международной федерации диабета, в мире происходит удвоение числа больных диабетом. 
Более 60 лет тому назад впервые было установлено, что отдельные химические соединения 
способны избирательно поражать β-клетки поджелудочной железы, что сопровождается их 
гибелью и развитием сахарного диабета.  

На сегодня известно свыше 40 химических веществ, способных при попадании в кровь 
вызывать разрушение панкреатических β-клеток, сопровождающееся развитием сахарного 
диабета. Около 30 из них обладают комплексобразующими свойствами и способны 
образовывать в цитоплазме β-клеток токсичные для них комплексные соли с ионами цинка - 
«цинк-хелаторы», что сопровождается гибелью β-клеток [2].18 из их числа относятся к 
производным 8-оксихинолина. 17 из них не образуются в организме человека и животных и 
возможности их попадания в организм извне весьма ограничены. И только одно из веществ 
этой группы – 4,8-дигидроксинолин-2-карбоновая кислота (ксантуреновая кислота) – 
способно синтезироваться в значительных количествах в организме лиц пожилого возраста, 
больных сахарным диабетом или не имеющих данного заболевания, при нарушениях обмена 
аминокислоты триптофана, развивающихся в условиях дефицита пиридоксина (витамина В6) 
[3-5]. 

Модель сахарного диабета, вызываемого эндогенным синтезом диабетогенных веществ 
в организме, является наиболее приближенной к естественным условиям возникновения 
диабета у человека поскольку: 

- сам факт эндогенного синтеза таких веществ в организме является прямым указанием 
на возможность развития диабета по этой причине.  

- эндогенный синтез диабетогенных веществ и их накопление в организме происходит 
не одномоментно, как при однократной инъекции диабетогенной дозы синтетической 
ксантуреновой кислоты, а постепенно, естественным путем, как при развитии диабета 
второго типа у человека[6]. 

Синтетическая ксантуреновая кислота способна вызывать диабет путем введения ее 
однократной диабетогенной дозы. Однако, в отличие от всех других химических 
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диабетогенных соединений, она, являясь продуктом нарушенного обмена триптофана, 
способна синтезироваться в организме человека и животных, что делает данную модель 
диабета наиболее естественной и максимально приближенной к условиям его возникновения 
в организме человека. На сегодняшний день механизмы диабетогенного действия 
ксантуреновой кислоты на панкреатические β-клетки достаточно хорошо изучены [7, 8]. 

В последние годы было обращено внимание на то, что формирующийся в β-клетках 
токсичный комплекс производных 8-оксихинолина в максимальных количествах образуется 
в клетках, примыкающих к стенке капилляров, что обусловлено большей концентрацией 
здесь цинка в составе депонированной формы инсулина. 

Поскольку присутствие комплекса «цинк-хелатор» в β-клетках вызывает их быстрое 
разрушение, возникает вопрос: как его присутствие в клетках, примыкающих к стенкам 
капилляров, может отразиться на состоянии стенки кровеносных капилляров в 
панкреатических островках и какие последствия это могло бы иметь для микроциркуляции в 
островках? В доступной нам литературе, работ, посвященных изучению данного вопроса, не 
обнаружено. 

Цель исследования: изучить состояние стенки капилляров панкреатических островков 
у экспериментальных животных с ксантуреновым диабетом. 

В связи с этим возникает вопрос: развиваются ли какие-либо изменения в стенке 
капилляров панкреатических островков и если развиваются, то могут ли они осложнить 
течение диабета? 

Материалы и методы исследования. В эксперименте использованы 22 белые крысы 
линии Вистар массой 160-240 г. Первая группа, 10 животных, содержались на специальной 
диабетогенной диете, разработанной Y.Kotake, в течение 115-120 суток, стимулирующей 
усиленный эндогенный синтез ксантуреновой кислоты. Состав диеты: крахмал - 52%, 
сливочное масло - 15%, казеин - 22%, дрожжи - 3%, сахар - 5%, соль- 3%. Контрольная 
группа состояла из 12 животных, которых содержали на обычном лабораторном рационе 
растительного происхождения. Уровень глюкозы в крови определяли глюкозооксидазным 
методом один раз в неделю, концентрацию ксантуреновой кислоты в моче в начале и в конце 
опыта. Животные умерщвлялись с помощью эфирного наркоза через 107-113 суток. Образцы 
ткани поджелудочной железы фиксировали в жидкости Буэна, проводили в спиртах 
возрастающей крепости, заливали в парафин, Парафиновые срезы окрашивались 
гистологическими и гистохимическими методами на инсулин, после чего исследовалось 
состояние гистоструктуры панкреатических островков, в том числе и изменения в стенках 
капилляров, и содержание в них депонированного инсулина. Гистохимические методы 
исследования состояния гистоструктуры и содержания инсулина в В-клетках: 
иммуногистохимический, альдегидфуксиновый, диэтилпсевдоизоцианиновый и метод 
«Виктория 4R» [8-12]. Цифровые данные обработаны статистически с использованием t-
критерия Стьюдента. 

Результаты. Уровень глюкозы крови у крыс, содержавшихся на диете возрастал с 4,19 
± 0,10 мМ до 6,90± 0,35 мМ на 60-е сутки, до 7,54±0,45 мМ на 90-е сутки и до 11,80±0,55 мМ 
на 120-е сутки, превышая исходные значения в 2,8-3 раза (рис. 1). Анализ уровня 
ксантуреновой кислоты в моче у крыс, содержавшихся на диете 120 суток, показал 
достоверное увеличение его содержания в сравнении с контрольными животными в 8-9 раз 
(рис. 2).  

При исследовании кровеносных сосудов поджелудочной железы в них выявлены 
морфологические признаки нарушения кровообращения такие как: 

1) фибриноидные изменения внутридольковых мелких артерий; 
2) некроз венозных сосудов, гемостаз, лизис форменных элементов крови; 
3) гиперемия междольковых сосудов, деструкция эпителия стенок сосудов; 
4) разрастание и увеличение массы коллагеновых волокон в стенке сосудов; 

новообразование соединительной ткани сопровождалось некрозом адвентиции сосудов 
(рис. 3); 
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БҮТІН САНДАРДЫ ПРОГРЕССИЯМЕН ҚАМТАМАСЫЗ ЕТУ 

 
Сөзсіз адамның өмірін жақсартуға көмектесетін зерттеулердің үнемі өзгерістегі 

көріністеріндегі зерттеу саласында топталған халықаралық күш салуды талап ететін жаңа 
мəселелер туындауда.  

Прогрессияларды қолдану барысындағы жетістіктерге талдау жүргізе келе, қазіргі 
таңдағы əр ғылым саладағы жаңалықтар табыс көздерін ашуда. Мəселен, желілік 
маркетингтегі пирамидалық құрылым, тармақты ауқымды жоспарлар бизнес көзіне 
айналуда. Мектептің алгебра курсында прогрессияларды қарастыру барысында 
анықтамаларын білдік, формула көмегімен прогрессияның кез келген мүшесін табуды 
үйрендік, прогрессияның алғашқы мүшелерінің қосындысын табу жəне т.с.с.. 

Тақырыпты меңгеру барысында бұл білімдердің практикалық құндылығы қандай, 
адамдар прогрессия жөнінде мəліметті бұрыннан біле ме деген сұрақтарға жауап бердік. Осы 
сұрақтарды негіздеп, қоғам дамуындағы математикалық білімнің ролін, соның ішіндегі 
прогрессиялардың алатын орнын анықтау, проблемалық сұрақтарға жауап беру, бүтін 
сандардың прогрессиямен қамтамасыз етілу мəселелеріне көз жеткізу,  тұжырымдар жасау 
мəселелері қазіргі кезде оқырмандардың сұраныстарын туғызуда.   

Зерттелген  мəселелер: прогрессиялардың күнделікті өмірде үлкен рол атқара ма жəне 
бүтін сандарды прогрессиямен қамтамасыз етуге бола ма, прогрессиялардың қоғам 
дамуындағы маңызы. Бұл үшін прогрессиялар жөнінде тарихи деректер қарастырылып, 
прогрессияның шаруашылықтың əртүрлі салаларындағы қолданысына мысалдар зерттелді, 
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