
www.mif-ua.com 27№ 1(65) • 2015

Оригинальные исследования /Original Researches/

Цукровий діабет (ЦД) — одна з глобальних та акту-

альних проблем сучасної медицини. Це пов’язано з не-

ухильним ростом його частоти, з одного боку, та тими 

тяжкими серцево-судинними ускладненнями, що 

призводять до ранньої інвалідизації та смертності — з 

іншого. На сьогодні відомо, що ЦД 2-го типу — гетеро-

генне захворювання, основу якого становить інсуліно-

резистентність (ІР) і недостатність функції бета-клітин. 

Встановлено, що спочатку у генетично схильних до ЦД 

2-го типу осіб виникає і прогресує ІР. ІР м’язової тка-

нини розглядається як найбільш ранній і, можливо, 

генетично обумовлений дефект, який набагато випе-

реджує появу гіперглікемії [1]. Однак відсутня єдина 

думка стосовно того, яке з цих порушень є первинним 

у розвитку захворювання. Усі існуючі концепції етіо-

логії та патогенезу ЦД виходять з поняття первинного 

порушення діяльності інсулярного апарату внаслідок 

поєднання генетичних, імунологічних, інфекційних та 

інших патологічних чинників, що призводять до зни-

ження секреції (або біологічної дії) інсуліну та розвит-

ку всього симптомокомплексу захворювання, провід-

ним з яких є підвищення вмісту цукру в крові. Останнє 

за умов абсолютної або відносної недостатності ін-

суліну обумовлене, з одного боку, зниженням утилі-

зації глюкози тканинами, а з іншого — збільшенням її 

продукції в кров за рахунок активації механізмів гліко-

генолізу і глюконеогенезу. Виникнення та розвиток су-

динних і органних ускладнень при ЦД у першу чергу 

асоціюється з наявністю хронічної гіперглікемії. Вихо-

дячи з  цього, традиційно проведене лікування спрямо-

ване головним чином на компенсацію недостатності 

ендогенного інсуліну з відновленням нормоглікемії, 

що вважається заходом профілактики різноманітних 

ускладнень ЦД [2].

Разом з тим механізм, відповідальний за прогре-

суюче зниження функції бета-клітин, до кінця не 

з’ясований. Є декілька гіпотез, які показують, що 

збільшення частоти апоптозу та зниження регенерації 

бета-клітин генетично запрограмовані. Крім того, над-

лишкова секреція інсуліну в ранній період інсуліноре-

зистентності може призводити до збільшення загибелі 

клітин, а накопичення аміліну — до амілоїдозу острів-

ців [3–8]. Порушення ліпідного обміну і надлишко-

ве накопичення неестерифікованих жирних кислот 

(НЕЖК) в острівцях підшлункової залози також може 

призводити до зниження їх функціональної активно-

сті, так званої ліпотоксичності [4]. Значним проривом 

у розумінні механізмів деструкції бета-клітин підшлун-

кової залози cтали дослідження біологічної значущо-

сті оксиду азоту (NO). Дослідженнями останніх років 

показано, що саме оксид азоту, який утворюється в 

острівцях і бета-клітинах підшлункової залози, відіграє 

основну роль у механізмах руйнування і загибелі бета-

клітин, що і призводить до різкого зменшення їх кіль-
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кості та розвитку клінічного ЦД [9–11]. Не викликає 

сумніву той факт, що ангіогенні фактори, такі як су-

динний ендотеліальний фактор росту, фактор росту 

фібробластів та інші, відіграють ключову роль у роз-

витку мікросудинних ускладнень при ЦД [12]. Разом 

із тим у літературі практично відсутні роботи, які були 

б присвячені вивченню судинного фактора у розвит-

ку інсулінової недостатності при ЦД 2-го типу. Тому 

метою нашого дослідження було вивчення патомор-

фологічних змін судин підшлункової залози при даній 

патології.

Матеріали та методи дослідження
Патоморфологічні дослідження підшлункової зало-

зи виконані 46 померлим на ЦД 2-го типу віком від 20 

до 75 років (табл. 1) та тривалістю захворювання від 1 

до 20 років. 

Тривалість захворювання на ЦД 2-го типу у до-

сліджуваних осіб становила: до 5 років — 8 осіб, від 6 

до 10 років — 14, від 10 до 20 років — 16, понад 20 ро-

ків — 8 осіб. Смерть хворих настала від інфаркту міо-

карда (18), ішемічного інсульту (10), тромбоемболії 

легеневої артерії (4), серцево-судинної недостатно-

сті після операції ампутації нижніх кінцівок із при-

воду гангрени стопи (6) і ниркової недостатності (8). 

Контрольну групу становли 14 померлих аналогіч-

ного віку без порушення вуглеводного обміну. Шма-

точки тканин фіксували у 5% розчині нейтрального 

формаліну протягом 24–48 годин, зневоднювали в 

спиртах зростаючої міцності та заливали в парафін. 

З парафінових блоків були зроблені серійні зрізи за-

втовшки 5–8 мкм, що забарвлювали гематоксилін-

еозином, за Ван Гізоном, толуїдиновим синім. Окре-

мі гістологічні препарати фарбували суданом III, IV, 

орсеїном та імпрегнували азотнокислим сріблом за 

Футом та Гоморі, резорцин-фуксином за Вейгертом. 

З метою диференціювання альфа- та бета-клітин 

підшлункової залози застосовували гематоксилін з 

фуксином за Гоморі.

Результати та їх обговорення
Макроскопічні зміни підшлункової залози у хворих 

на ЦД 2-го типу відзначалися в усіх вікових групах та 

були більш виражені в осіб з тривалістю ЦД 10–20 та 

більше років. Макроскопічно спостерігали ліпоматоз 

підшлункової залози, який переважав у 54 % помер-

лих, атрофію — у 41 % та склероз — у 40 %. У більшос-

ті випадків підшлункова залоза була у вигляді тонкого 

щільного тяжу розмірами від 11 до 16,5 см, товщиною 

2–2,5см. Тканина на розрізі малокрівна, щільноела-

стичної консистенції. Рисунок часточок був нечітким 

Таблиця 1. Середній вік померлих в групах спостереження (M ± m)

Вікові групи (роки) Основна група Контрольна група

І (20–40) 26,8 ± 1,9 28,4 ± 1,9

ІІ (40–60) 52,6 ± 1,3 52,8 ± 1,4

ІІІ (60–75) 68,8 ± 1,7 66,2 ± 1,4

унаслідок дифузного розростання волокнистої світло-

сірої сполучної тканини у вигляді сітки та вогнищево-

го розростання жирової тканини, яка інколи повністю 

заміщувала хвостовий відділ залози. Фіброзна капсула 

була склерозована. Місцями сполучна тканина у ви-

гляді пучків сірого кольору розросталася навколо про-

токів і судин. Просвіти панкреатодуоденальних артерій 

на 1/3–1/4 перекриті ліпідними бляшками як в прок-

симальних, так і в дистальних відділах. 

При патогістологічному дослідженні строма залози 

у вигляді тонких прошарків сполучної тканини з по-

мірно повнокровними кровоносними судинами. Ек-

скреторний апарат був представлений різної величини 

та форми залозистими часточками, між якими трапля-

лися вивідні протоки різного калібру, вистелені одно-

рядним призматичним і кубічним епітелієм. Інкретор-

ний відділ представлений острівцями Лангерганса, що 

розташовані між ацинусами. Острівцеві альфа-клітини 

були нечисленні, локалізувалися переважно в перифе-

ричних відділах острівців, неаргірофільні, при забар-

вленні за Гоморі містять у цитоплазмі зернистість чер-

воного кольору. Бета-клітини овальної форми, добре 

імпрегнуються солями срібла, цитоплазма їх дрібно-

зерниста, синюватого відтінку, розташовані вони пере-

важно в центральних відділах острівців.

При гістологічному дослідженні на тлі нормальних 

часточок з незміненими ацинусами, клітини яких ба-

гаті на зимоген, чітко визначаються часточки, де кліти-

ни ацинусів дискомплексовані, з незначною кількістю 

зимогену, гранули якого розташовуються в базальних 

відділах клітин, цитоплазма їх вакуолізована, багата 

ліпідами. Строма органа представлена розростанням 

широких пластів сполучної тканини, різного ступеня 

зрілості, переважно навколо вивідних протоків, яка 

проростає між часточками та вростає в їх центральні 

відділи, що призводить до атрофії та формування не-

справжніх часточок (рис. 1).

Епітелій протоків сплощений, місцями десквамо-

ваний. Поряд із дифузним склерозом спостерігали 

надлишкове розростання жирової тканини, яка за-

повнювала як прошарки між часточками, так і вроста-

ла всередину часточок. Кількість острівців Лангерган-

са значно зменшена, вони овальної або неправильної 

форми, оточені ніжною сполучнотканинною капсу-

лою, що зливається з проміжною сполучною ткани-

ною. В окремих випадках вони були представлені у 

вигляді груп дрібних клітин, погано обмежених від 

сусідньої тканини. Окремі острівці компенсаторно 

гіпертрофовані. Співвідношення між альфа- та бе-

та-клітинами порушено в бік альфа-клітин. У бета-

клітинах знаходили дегрануляцію цитоплазми, а у 
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Рисунок 1. Ліпоматоз, склероз інтерстицію 
підшлункової залози з формуванням 

несправжніх часточок та атрофією острівців 
Лангерганса. Гіаліноз міжчасточкових артерій та 

артеріол у хворого на ЦД 2-го типу. Тривалість 
захворювання — 12 років. Забарвлення 

гематоксиліном та еозином, × 100

випадках з тяжким перебігом ЦД — гідропічну дегене-

рацію. Такі клітини мали світлу («пусту») цитоплазму, 

в якій гранули заміщені вакуолями. У 39 % випадків 

відзначали гіаліноз острівців із субендотеліальним 

відкладанням гомогенного ацидофільного гіаліну. 

Одночасно з гіалінозом спостерігалася і жирова ін-

фільтрація бета-клітин. З боку судинного русла від-

значається виражена перебудова як артеріальних, так 

і венозних судин у вигляді перекалібрування їх про-

світу за рахунок плазматичного просякнення стінки, 

гіалінозу, склерозу внутрішньої оболонки. Так, по 

ходу судин дрібного калібру спостерігалися однорідні 

склоподібні тяжі, гіаліноз їх стінок. Слід відзначити, 

що процес розпочинався із скупчення у просвіті су-

дин еозинофільної білкової маси з подальшою плаз-

морагією стінки (рис. 2).

У міжчасточкових артеріолах поряд із гіалінозом 

стінок спостерігали виражений склероз із звуженням 

просвіту судин понад 75 %.

Рисунок 2. Плазматичне просякнення стінки 
міжчасточкових судин підшлункової залози 

хворого на ЦД 2-го типу. Тривалість 
захворювання — 5 років. Забарвлення 

гематоксиліном та еозином, × 400

У панкреатодуоденальних артеріях відзначали на-

явність ліпідно-фіброзних та гіалінізованих бляшок, 

подібних до тих, що знаходили в коронарних артеріях 

у хворих з ішемічною хворобою серця та артеріальною 

гіпертензією, які звужували просвіт судин на 1/3–1/4.

Отже, результати проведеного морфологічного 

дослідження показали, що при ЦД 2-го типу поряд з 

ліпоматозом, склерозом та атрофією підшлункової за-

лози, які знаходили в усіх вікових групах, у стінках кро-

воносних судин розвиваються зміни як клітинних, так і 

волокнистих структур.

Привертає увагу плазморагія та накопичення гіаліну 

у стінках судин мікроциркуляторного русла. Такий ге-

нералізований гіаліноз, проявом якого стає макро- і 

мікроангіопатія, слід розглядати як специфічні діабе-

тичні прояви у тканині підшлункової залози. Майже в 

усіх випадках у підшлунковій залозі виявляються яви-

ща гіалінозу, що вкрай рідко трапляється при ЦД 1-го 

типу. Як відомо, ознакою функціональної недостатно-

сті бета-клітин при ЦД 2-го типу є зменшення розміру 

ядер клітин, комплексу Гольджі та ендоплазматичної 

сітки, що, найімовірніше, пов’язане з розвитком скле-

розу судин, фіброзу і гіалінозу острівців [10]. Ці зміни 

виявляються більшою чи меншою мірою в підшлунко-

вій залозі осіб похилого віку за відсутності порушення 

вуглеводного обміну. Недостатність бета-клітин при 

ЦД 2-го типу може бути наслідком зниження чутли-

вості цих клітин до глюкози, порушення процесів вход-

ження кальцію в бета-клітину, його зв’язування з каль-

модуліном, зміни мікротубулярної-мікроворсинчастої 

системи, дефекту фібрилярних білків цитоплазми. 

Патоморфологічні зміни судин підшлункової зало-

зи, на нашу думку, призводять до порушення крово-

постачання бета-клітин, розвитку в них дистрофічних 

і дегенеративних процесів і, як наслідок, зменшення 

секреції інсуліну з подальшим прогресуванням інсулі-

нової недостатності та погіршенням перебігу ЦД 2-го 

типу. 

Отже, дані огляду літератури та результати нашого 

дослідження підтверджують безсумнівну участь ангіо-

генних факторів у механізмах формування та прогресу-

вання ЦД 2-го типу. 

Висновки
1. Морфологічні зміни в судинах підшлункової за-

лози носять специфічний характер для ЦД 2-го типу і 

характеризуються генералізованим гіалінозом.

2. Структурно-змінені судини підшлункової зало-

зи призводять до порушення кровопостачання бета-

клітин, розвитку в них дистрофічних і дегенеративних 

процесів, що сприяє прогресуванню інсулінової недо-

статності.

3. Подальше патоморфологічне дослідження уль-

траструктурних змін у судинному руслі підшлункової 

залози сприятиме вивченню більш тонких механізмів 

розвитку ЦД 2-го типу та відокремленню диференцій-

но-діагностичних критеріїв між діабетичними макро- 

та мікроангіопатіями і ураженнями судин при ішеміч-

ній хворобі серця та артеріальній гіпертензії.
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ПАТОМОРФОЛОГИЧЕСКИЕ ИЗМЕНЕНИЯ 
ПОДЖЕЛУДОЧНОЙ ЖЕЛЕЗЫ 

И РОЛЬ СОСУДИСТОГО ФАКТОРА 
В РАЗВИТИИ ИНСУЛИНОВОЙ НЕДОСТАТОЧНОСТИ 

ПРИ САХАРНОМ ДИАБЕТЕ 2-го ТИПА

Резюме. В статье представлены современные данные о 

патогенетических звеньях возникновения сахарного диабета 

(СД) 2-го типа. Проведено морфологическое исследование 

сосудов поджелудочной железы у больных СД 2-го типа. 

Обнаружены специфические изменения в них в виде генера-

лизованного гиалиноза, что характерно для диабетических 

ангиопатий. По нашим данным, именно поражение сосудов 

играет ключевую роль в нарушении кровоснабжения бета-

клеток, что приводит к дегенеративным процессам, про-

грессированию инсулиновой недостаточности и ухудшению 

течения СД 2-го типа.

Ключевые слова: cахарный диабет, сосуды поджелудочной 

железы, морфологические изменения. 
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PATHOMORPHOLOGICAL CHANGES 
OF THE PANCREAS 

AND ROLE OF VASCULAR FACTOR 
IN INSULIN DEFICIENCY DEVELOPMENT 

IN DIABETES MELLITUS TYPE 2

Summary. The article presents current data on pathogenetic 

links of diabetes mellitus (DM) type 2 occurrence. A morphological 

study of pancreas vessels in patients with DM type 2 has been carried 

out. Specific changes in them as generalized hyalinosis, which is 

characteristic of diabetic angiopathy, were identified. Our records 

show that exactly vascular lesions has a key role in circulatory 

disorders of beta-cells, leading to degenerative processes, progression 

of insulin deficiency and worsening of DM type 2 course.

Key words: diabetes mellitus, pancreas vessels, morphological 

changes.
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