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ПЕРЕЛІК УМОВНИХ ПОЗНАЧЕНЬ

М0 –  інтактні тварини

М1 – серія тварин, які споживали воду з підвищеним умістом цинку, міді, заліза.

М2 – серія тварин, які споживали воду з підвищеним умістом міді, свинцю, марганцю.

М3 – серія тварин, які споживали воду з підвищеним умістом цинку, хрому,  свинцю. 

М3р – серія тварин через 1 місяць після припинення впливу солей важких металів.

М3р+Пр – серія тварин, які отримували препарат-коректор «Глутаргін»





























В Україні й світі за останні роки збільшилась кількість захворювань підшлункової залози, причини розвитку яких залишаються до кінця не розкритими. Особливу занепокоєність викликає збільшення захворюваності в осіб пра-цездатного віку [186, 201, 203].
Перебуваючи в умовах сучасного екологічного оточення, організм додатково зазнає впливу різноманітних екоантропогенних факторів [95, 124]. Причо-му в більшості регіонів їх кількість постійно зростає. 
В окремих районах Сумської області відмічено збільшення у воді рівню солей марганцю, міді, заліза, цинку, хрому та свинцю. Їх вміст значно переви-щує гранично допустиму концентрацію, що має несприятливий вплив на здо-ров'я населення цих районів [30]. 
Наукових  досліджень, присвячених  вивченню впливу на підшлункову залозу комбінацій солей важких металів та порівняння їх дії, в літературі не знай-дено. Тому дослідження змін у підшлунковій залозі під впливом різних комбі-націй солей важких металів та можливостей її регенерації є актуальною науко-вою проблемою.  
Вивчення морфологічних змін та репаративних процесів у підшлунковій залозі в умовах впливу несприятливих чинників дозволить розробити оптима-льні заходи щодо їх профілактики та лікування.
Зв'язок роботи з науковими програмами, планами, темами
Дисертаційна робота виконана у відповідності до плану наукових досліджень кафедр анатомії людини та патоморфології Медичного інституту Сумського державного університету і є частиною держбюджетної теми № 87.01.02.09-10 "Морфофункціональні зміни внутрішніх органів та скелета під впливом несприятливих ендо- та екзогенних чинників та шляхи їх корекції" та теми "Вивчення впливу несприятливих зовнішніх чинників Сумської області на стан здоров`я населення", державна реєстрація − № 0105U002471. Тема дисертації затверджена вченою радою Сумського державного університету МОН України (протокол  № 5 від 22 грудня 2006 р.).

Мета  роботи
Визначити закономірності морфологічних та реадаптаційних перетворень  у  підшлунковій залозі статевозрілих  щурів в умовах  дії  різних комбінацій солей важких металів (цинку, міді, заліза; марганцю, свинцю, міді; цинку, свин-цю, хрому), а також корекція виявлених змін вітчизняним препаратом «Глутаргін».
Завдання  дослідження
1. Встановити особливості будови підшлункової залози інтактних тварин  із метою проведення коректного порівняльного аналізу отриманих даних;
2. На експериментальній моделі дослідити морфологічні особливості й да-ти порівняльну характеристику підшлунковій залозі щурів статевозрілого віку за умов навантаження організму солями важких металів у різних комбінаціях;
3. Вивчити ультраструктуру клітин підшлункової залози щурів в умовах  техногенних мікроелементозів;
4. Визначити зміни хімічного складу підшлункової залози щурів в умовах підвищеного вмісту в питній воді різних комбінацій солей важких металів.
5. Простежити закономірності реадаптаційних змін у підшлунковій залозі тварин статевозрілого віку після припинення впливу солей  важких  металів;
6. З'ясувати можливість застосування препарату «Глутаргін» для стимуля-ції відновних процесів у підшлунковій залозі білих щурів після впливу на орга-нізм солей важких металів.
Об`єкт дослідження – структурні особливості перебудови тканини та динаміка хімічного складу підшлункової залози статевозрілих лабораторних щу-рів за умов дії різних комбінацій солей важких металів.
Предмет дослідження – відносна маса та об'єм підшлункової залози, екзокринні панкреатоцити, клітини острівців Лангерганса, кровоносні судини,      ультраструктура клітин, хімічний склад підшлункової залози щурів у нормі та за умов дії солей важких металів
Методи дослідження – анатомічний (морфометричні виміри маси та об'єму підшлункової залози), мікроскопічне дослідження тканини підшлункової залози, морфометрія гістопрепаратів; електронно-мікроскопічне  вивчення  клі-
тин для визначення їх функціонального стану, кількісна оцінка показників хімічного складу (спектрофотометрія) підшлункової залози, статистична обробка  цифрових даних.
Наукова новизна одержаних результатів
Вперше на експериментальному матеріалі за допомогою комплексу морфологічних методів дослідження розкриті основні закономірності морфологічних та реадаптаційних перетворень підшлункової залози в умовах впливу на орга-нізм різних комбінацій солей важких металів; вперше вивчені порушення на субклітинному рівні у підшлунковій залозі під час змодельованих екологічних чинників Сумської області; визначений ступінь накопичення екзогенних мікро-елементів у тканині підшлункової залози у різні терміни підгострого експери-менту; вперше виявлена залежність структурних змін органа від комбінації со-лей важких металів та терміну їх впливу; досліджена та обґрунтована можли-вість застосування препарату «Глутаргін» для стимуляції відновних процесів у підшлунковій залозі в умовах техногенних мікроелементозів.
Практичне значення одержаних результатів
Дослідження дозволило детально вивчити морфологічні зміни підшлу-нкової залози та можливості її регенерації після споживання солей важких ме-талів, що знаходяться в надлишковій кількості у воді й ґрунті Сумської області. Отримані експериментальні дані можуть стати морфологічним підґрунтям для прогнозування змін у органі, що може бути використано в функціональній ана-томії травної системи, терапії, гастроентерології, ендокринології. Доведена мо-жливість стимуляції відновних змін підшлункової залози при застосуванні метаболічного препарату «Глутаргін».
Результати експериментальних досліджень впроваджені в навчальний процес на кафедрах анатомії людини у вищих навчальних закладах України (Дніпропетровська державна медична академія, Кримський державний медичний університет ім. С. І. Георгієвського, Тернопільський державний медичний уні-верситет ім. І. Я. Горбачевського, Вінницький національний медичний універ-ситет ім. М. І. Пирогова, Буковинський державний медичний університет,       ВДНЗ України «Українська медична стоматологічна академія», Луганський де-ржавний медичний університет, медичний факультет Ужгородського націона-льного університету, медичний інститут Сумського державного університету).
Особистий внесок здобувача
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ВИСНОВКИ

У  роботі вирішене актуальне наукове завдання важливе для медичної нау-ки, в тому числі анатомії, – встановлення морфологічних змін підшлункової за-лози, що відбуваються в умовах дії на організм різних комбінацій солей важких металів, можливість корекції структурних змін органа препаратом «Глутаргін».  
1. Підшлункова залоза інтактних тварин має характерну будову органа зі змі-шаною секрецією і представлена екзокринними панкреатоцитами, які фор-мують панкреатичний ацинус, та панкреатичними острівцями, в яких основне місце займають α- та β-клітини.
2. Під дією усіх досліджуваних комбінацій солей важких металів у підшлун-ковій залозі на тлі розладів мікроциркуляції розвиваються структурні пере-творення, рівень яких наростає в залежності від терміну експерименту й призводить до морфологічних перебудов органа. Найбільш виразні зміни в органі виявлені через 3 місяці після впливу комбінації солей цинку, хрому і свинцю. Так, в екзокринній частині залози зменшувалася кількість пан-креатоцитів на 10,2%, площа їх ядер зменшилась на 13,0%, в острівцях на 21,9% знизилось число β-клітин. Об'єм ушкоджених екзокринних панкреа-тоцитів у полі зору склав 37,2%, кількість двоядерних панкреатоцитів зме-ншилась на 57,1%. Тримісячний вплив комбінації солей міді, цинку та залі-за викликав серед вивчених комбінацій металів найменші зміни в підшлун-ковій залозі тварин (кількість панкреатоцитів в полі зору зменшилась на 7,4%, площа їх ядер – на 8,5%; об'єм ушкоджених екзокринних панкреато-цитів у полі зору склав 25,0%. Кількість двоядерних панкреатоцитів мен-ше, ніж у контролі, на 22,1%. В острівцях на 13,0% знизилась кількість β-клітин).
3. Ультраструктурні зміни клітин підшлункової залози щурів в умовах техно-генних мікроелементозів на початку експерименту характеризувалися на-бряком мітохондрій із зменшенням числа крист, помірною вакуолізацією цистерн гранулярної ендоплазматичної сітки, просвітленням матриксу яд-ра, конденсацією хроматина. Зі збільшенням терміну навантаження органі-зму солями відбувався вогнищевий лізис ядерної та зовнішнішньої мем-брани і крист мітохондрій, фрагментація мембран гранулярної ендоплазма-тичної сітки, різке зменшення числа  вільних та зв'язаних рибосом, змен-шення кількості секреторних гранул, гіпертрофія пластинчатого цитоплаз-матичного комплексу Гольджі з появою навкруг нього великої кількості первинних та вторинних лізосом і включень ліпідів. 
4. В умовах експериментальних мікроелементозів зміни хімічного складу підшлункової залози проявляються  накопиченням важких металів у її тка-нині відповідно до виду комбінації солей, яку отримували тварини. Най-більш виразні зміни мікроелементного складу органа спостерігалися через три місяці експерименту. У тварин, які вживали воду насичену солями ва-жких металів Ямпільського району, вміст цинку збільшився на 40,6%, залі-за – на 15,4%, міді – на 16,8%. При вживанні солей важких металів Сере-дино-Будського району вміст марганцю збільшився на 45,3%, свинцю – на 63,2%,  міді – на 39,6%; Шосткинського району – вміст хрому збільшився на 47,8%,  свинцю – на 42,6%,  цинку – на 52,4%.
5. У процесі регенерації, через місяць після закінчення експерименту, під-шлункова залоза частково відновлює свою часточкову будову. Компенса-ція функцій здійснюється за рахунок гіпертрофії ацинозних клітин та утво-рення  нових, площа ядра панкреатоцита збільшувалася на 10,7%. Віднов-лення острівцевого апарату відбувається в результаті гіпертрофії та помір-ної гіперплазії неушкоджених клітин. 
6. Застосування препарату «Глутаргін» значно активізує відновні процеси у підшлунковій залозі, про що свідчать показники органометрії, гістоморфо-метрії, ультраструктурного аналізу клітин та хімічний склад тканини орга-на, що дає можливість рекомендувати його для корекції негативного впли-ву солей важких металів на орган. Показники відносної маси та об’єму на-ближалися до норми. Площа ацинуса, в порівнянні з інтактними тварина-ми, збільшується  на  8,9%, площа екзокринного панкреатоцита – на  7,3%,  площа ядра – на 18,2%. Про посилення відновних процесів свідчить і збі-льшення на 35,1% кількості двоядерних панкреатоцитів.  
7. Період реадаптації характеризується повільними процесами відновлення будови та хімічного складу підшлункової залози експериментальних тварин, але через місяць не призводить до повного відновлення морфометрич-них параметрів органа, навіть в умовах медикаментозної  корекції.
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ВСТУП   Актуальність  т еми   У  наш час у се більшого значення набуває дія несприятливих екологічних   факторів на здоров ' я людини. У різних сферах життєдіяльності людина ко н так - тує зі значною кількістю хімічних речовин, які ,  впливаючи  тривалий час  на ор - ганізм  у   малих дозах і концентраціях, можуть кумулю ватись  в ткан и нах т а   здійснювати пошкоджуючу дію  [ 3 1 ,   35 ,   49 ] .   Важкі метали будучи  основними забруднювача ми  навколишнього серед о- вища ,  несприятливо  вплив ають  на населе ння. Результати гігієнічних та клініч - них спо стережень   [ 59,   67 ,   76,   160 ]   свідчать, що  їх  сполуки  мож ут ь викликати   зміни функцій метаболізму  та  структури ряду органів і систем,  таким чином   п ідвищуючи  рівень захворюваності .    В елике зна чення має  взаємозв’язок  між  с полуками   металів у бі ос е ред ови - щах та   ї х токсич ністю   [ 47 ,   60 ].    Підшлу нкова залоза   –  орган, який завдяки поєднанню зовнішньосекретор - ної та ендокринної функцій бе ре участь практично в усіх фізі ологічних проц е- с ах, починаючи від травлення і  до  процесів адаптац ії    [ 52 ,   179 ].   Особл ивості з мін   під шлункової залози  при дії на організм    несприят ливих  фактор ів  (у тому числі і важких металів)  вивчено недостатньо.   За да ними дос - лідників   [ 9 ,   38 ,   45 ,   70,   84,   98,   102,   105 ] ,  тканин а   залози   є   чутлив ою   до   різно - манітних   чинників   зовнішнього   та внутрішнього с ередовища, які можуть ви к- ликати зміни будови та  функціонування  орган а .   Впливу важких металів на  підшлункову залозу  присвячені  поодинокі  дос - лідження   [ 45 ,   49 ,   58 ,  64,   66,   81 ] ,  я кі ,   в   основному ,   характеризують   дію   окр е мих   металів .     Літературні дані стосовн о впливу несприятливих факторів на морфологію  та функціональні зміни   органа  часом суперечливі.  Також  нами не виявле но   і н- фор ма ції  щодо мо жливості регенерації тканини  залози  після  впливу солей важ - ких металів  та можливості  медикаментозної корекції  морф оло гічних змін.     


