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АННОТАЦИЯ 

Морфофункциональные изменения панкреатических островков, как 

ассоциированные с возрастом, так и обусловленных инсулотоксическим 

эффектом нейролептиков, имеют однонаправленный характер, суммируются и 

отягощают друг друга, приводя к более ранним и тяжёлым нарушениям 

инсулярного аппарата, свидетельствующим об угнетении его функциональной 

активности. Повреждающее действие антипсихотиков является доминирующим 

патогенным агентом, определяющим глубину, тяжесть и сроки развития 

поражения эндокринной части поджелудочной железы. 

ABSTRACT  

The morphofunctional changes of the pancreatic islands both associated with an 

age and the neuroleptics caused by insulotoxicy effect have the unidirectional 

character, are summarized and burden each other, leading to earlier and heavy 

violations of the insular device testifying to an oppression of its functional activity. 

Damaging action of antipsychotics is the dominating pathogenic agent determining 

depth, weight and terms of the development of the defeat of the endocrine part of a 

pancreas. 
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Среди нежелательных побочных эффектов антипсихотиков одним из 

наименее изученных является действие этих препаратов на эндокринную часть 

поджелудочной железы (ПЖ). Нами [4] установлено, что морфологические 

изменения островков Лангерганса (ОЛ) и главной их клеточной составляющей 

— β-клеток существенно отличаются от условной нормы (УН) уже после 1 года 

приёма нейролептических средств. Описанные патологические сдвиги 

изученных морфометрических показателей, в целом, свидетельствуют об 

угнетении функциональной активности эндокринной части ПЖ, обусловленном 

побочным инсулотоксическим действием антипсихотиков, и чрезвычайно 

близки к величинам, описанным при сахарном диабете (СД) 2-го типа [7, 9, 11]. 

В другом нашем исследовании [3] прослежены морфофункциональные 

изменения островкового аппарата ПЖ в возрастном аспекте. Обнаружено, что 

после 60 лет развиваются, в принципе, сходные с вышеописанными изменения 

инсулярного аппарата, характеризующие эндокринную гипофункцию ПЖ. 

В свете сказанного, представляет интерес выяснить влияние возрастного 

фактора на функциональную морфологию ОЛ у больных, находящихся на 

длительном нейролептическом лечении, а также установить значение каждого 

из повреждающих факторов (антипсихотических препаратов и старения 

организма) в степени тяжести вызванных ими повреждений эндокринной части 

ПЖ. Каких-либо сведений по этому вопросу в специальной литературе найти не 

удалось. С целью восполнить существующий пробел проведено данное 

исследование. 

Материал и методы 

Для достижения поставленной цели изучены ПЖ 26 и 29 пациентов, 

умерших в возрасте моложе 35 лет и старше 60 лет, соответственно. Материал 

разделён на 4 группы: I и II гр. — 15 и 16 молодых и пожилых пациентов 

общесоматического стационара, не получавших нейролептиков; III и IV гр. — 

молодые (11) и пожилые (13) психически больные, находившиеся на 

нейролептическом лечении длительностью более 1 года. 



Пациенты всех групп умерли от различных причин, не имевших связи с 

нарушением эндокринной функции ПЖ или её заболеваниями, что 

верифицировано на аутопсии. Таким образом, из исследования исключены 

умершие с выраженным повышением массы тела и другими проявлениями 

метаболического синдрома, а также страдавшие при жизни СД, панкреатитом и 

желчнокаменной болезнью. 

Парафиновые срезы из различных отделов ПЖ (головка, тело, хвост) 

окрашивались гематоксилином и эозином и по методу Маллори.  

Для оценки состояния ОЛ в ходе нейролептической терапии использованы 

морфометрические методы исследования, отвечающие современным 

требованиям доказательной медицины [5, 8] и позволяющие объективизировать 

полученные результаты и сделанные выводы, так как итоговые данные имеют 

количественное выражение и легко поддаются статистическому 

анализу [1, 2, 6]. 

Соответствующие объекты изучались в 10 разных полях зрения 

микроскопа при необходимых увеличениях (х40, х200 и х400). Методом 

точечного счета находился относительный объем (VОЛ) ОЛ, выраженный в 

процентах. Путём простого подсчёта определялась плотность (число в поле 

зрения) ОЛ, α- и β-клеток. С помощью выверенного окуляр-микрометра 

измерялся диаметр ОЛ, β-клеток, а также их ядер. В последующем вычислялись 

эндокриноцитарный индекс (ЭЦИ), представляющий собой отношение 

плотности α-клеток к плотности β-клеток [3], а также ядерно-

цитоплазматический индекс (ЯЦИ) β-клеток. 

Описание методик выполненного морфометрического исследования 

подробно изложено в соответствующей литературе [1, 2, 6, 10, 12—14]. 

Полученные количественные результаты обработаны статистически 

(компьютерная программа «Statistica 6.0») с уровнем значимости различий 95 % 

и более (p≤0,05). 

Результаты и обсуждение  

Результаты проведённого исследования представлены в таблице.  



Таблица 1. 

Изменения морфометрических показателей ОЛ в процессе 
нейролептической терапии в зависимости от возраста 

Г 
р 
у 
п 
п 
а 

VОЛ 
[%.] 

Плот-
ность 
ОЛ 
[в 

п/зр.] 

Диа-
метр 
ОЛ 

[мкм] 

Плот-
ность 
α-

клето
к 
[в 

п/зр.] 

Плот-
ность 
β –

клето
к 
[в 

п/зр.] 

ЭЦИ 
(α/β) 

Диа-
метр 
β –

клето
к 

[мкм] 

Диа-
метр 
ядер 
β –

клето
к 

[мкм] 

ЯЦИ 

I 
1,14 
±0,22 

 

5,56 
±0,22 

 

172,1
6 

±6,07 
 

44,61 
±5,35 

 

169,6
6 

±6,06 
 

0,26 
±0,07 
(1:3,8

5) 

6,73 
±0,21 

 

5,40 
±0,13 

 

0,80 
±0,02 

II 
2,88 
±0,19 

* 

7,31 
±0,24 

* 

149,5
3 

±5,25 
* 

51,69 
±5,21 

 

132,5
3 

±5,56 
* 

0,39 
±0,05 
(1:2,5
6) * 

6,02 
±0,16 

* 

5,22 
±0,13 

 

0,87 
±0,02 

* 

III 
1,10 
±0,19 
** 

5,17 
±0,17 
* ** 

148,1
9 

±5,47 
* 

51,09 
±5,0 

132,4
4 

±5,87 
* 

0,39 
±0,05 
(1:2,5
6)* 

5,81 
±0,13 
* ** 

5,19 
±0,11 

* 

0,89 
±0,02 

*  

IV  
1,29 
±0,17 
** 

5,16 
±0,25 
* ** 

147,8
8 

±5,71 
* 

50,87 
±5,34 

 

131,8
3 

±5,75 
* 

0,39 
±0,07 
(1:2,5

6) 
* 

5,77 
±0,17 
* ** 

5,20 
±0,14 

* 

0,90 
±0,03 

*  

 

Сравнительный анализ показателей в группах I и II свидетельствует об их 

заметных возрастных различиях, что, в целом, подтверждает полученные ранее 

данные [3] о снижении функциональной активности эндокринной части ПЖ, 

ассоциированном с возрастом.  

Кроме описанных изменений, выявлены статистически значимые различия 

изученных показателей, определяющих возрастной уровень функциональной 

активности ОЛ на фоне проводимой нейролептической терапии, длительность 

которой (свыше 1 года) уже существенно сказывается на структуре 

эндокринной части ПЖ [4], что обусловлено побочным инсулотоксическим 

действием нейролептических препаратов. Изучение показателей в группах 



пациентов одного возраста в зависимости от приёма нейролептиков или 

отсутствии такового выявляет определённые закономерности.  

Так, сравнение результатов у молодых пациентов (группы I и III) 

показывает статистически значимые различия почти всех изученных 

показателей, исключая VОЛ и плотность β-клеток. Выявленные изменения 

свидетельствуют об угнетении функциональной активности ОЛ и 

подтверждают полученные ранее данные [4] о существенном негативном 

влиянии антипсихотиков на островковый аппарат ПЖ. 

Аналогичный анализ показателей среди пожилых пациентов (группы I и 

IV) показывает статистически значимые различия лишь в величинах плотности 

ОЛ и диаметра β-клеток. При этом под действием нейролептиков оба 

показателя существенно уменьшаются, что является признаком углубляющейся 

гипофункции ОЛ даже на фоне уже имеющегося определённого снижения 

функциональной активности островкового аппарата ПЖ, ассоциированного с 

возрастом.  

Таким образом, как физиологические возрастные изменения эндокринной 

части ПЖ, так и патологические сдвиги, обусловленные побочным 

инсулотоксическим действием нейролептических препаратов, имеют 

однонаправленный характер.  

Речь идёт о статистически значимом уменьшении относительного объёма 

(VОЛ) и диаметра ОЛ, снижении плотности распределения их в экзокринной 

паренхиме ПЖ, сокращении размеров β-клеток с одновременным нарастанием 

ядерно-цитоплазматического индекса (ЯЦИ), а также об увеличении 

эндокриноцитарного индекса (ЭЦИ), показывающего соотношение в ОЛ α-

клеток, синтезирующих глюкагон, и β-клеток, вырабатывающих инсулин. 

По мере увеличения возраста больных и длительности антипсихотической 

терапии отмеченные изменения суммируются и отягощают друг друга, приводя 

к более ранним и тяжёлым морфологическим изменгениям инсулярного 

аппарата ПЖ. При этом повреждающее действие антипсихотиков выражается 

значительно сильнее действия возрастного фактора, во многом нивелирует его 



влияние и становится доминирующим патогенным агентом, определяющим 

глубину, тяжесть и сроки развития поражения эндокринной части ПЖ. 

В силу этого, изменения инсулярного аппарата ПЖ под воздействием 

нейролептиков развиваются уже в сравнительно молодом возрасте, с течением 

лет лишь незначительно усиливаясь за счёт присоединения определённых 

возрастных сдвигов. Однако статистически значимых различий в тяжести 

повреждений ОЛ, ассоциированных с возрастом, при использовании 

антипсихотических препаратов и без этого не наблюдается. 

Заключение 

Проведённое исследование выявило определённую однонаправленность 

морфофункциональных изменений ОЛ, как ассоциированных с возрастом, так и 

обусловленных побочным инсулотоксическим действием нейролептиков. 

Отмеченные патологические сдвиги суммируются и отягощают друг друга, 

приводя к более ранним и тяжёлым морфологическим нарушениям 

инсулярного аппарата, свидетельствующим об угнетении функциональной 

активности ОЛ. При этом повреждающее действие антипсихотиков является 

доминирующим патогенным агентом, определяющим глубину, тяжесть и сроки 

развития поражения эндокринной части ПЖ. 
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