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The zinc content in cells can serve as an indicator of their functional state. It is shown that zinc

concentrations in hippocampal neurons and pancreatic B-cells are descreased after glucose and

pilocarpine injections and are increased under starvation, immobilization, and adrenaline and

prednisolone injection. The data obtained indicate a functional connection between hippocampus

and pancreas insular apparatus.

Iнтерес до питання про функцiональнi взаємозв’язки гiпокампа та панкреатичних острiв-
цiв обумовлений тим, що електрична стимуляцiя гiпокампа спричиняє пiдвищення рiвня
iнсулiну в кровi та розвиток гiпоглiкемiї [1]. У зв’язку з цим заслуговують особливої ува-
ги порiвняльнi дослiдження стану нейронiв гiпокампа i панкреатичних клiтин В при дiї
факторiв, якi впливають на iнкреторну функцiю пiдшлункової залози.

Матерiали та методи. У дослiдах використанi кролi (усього 91 особина). Контрольну
групу складали iнтактнi тварини. Тваринам iнших груп вводили такi препарати: глюко-
зу — 10 г/кг, внутрiшньовенно; пiлокарпiн — 1 мг/кг, пiдшкiрно; адреналiн — 0,05 мг/кг,
пiдшкiрно; преднiзолон — 5–10 мг/кг, внутрiшньом’язово. Також тварин пiддавали дiї та-
ких факторiв, як голодування протягом 2 дiб та iммобiлiзацiя прив’язуванням до станка
на 8 год.

У тварин до забою брали кров з вуха для визначення рiвня цукру та iнсулiну [2]. Кролiв
забивали через 1–2 год пiсля введення речовин, а також безпосередньо пiсля закiнчення
термiну голодування та iммобiлiзацiї. Шматочки головного мозку та пiдшлункової залози
використовували для цитохiмiчного дослiдження. Дослiди виконанi при додержаннi етич-
них вимог поводження з тваринами.

Цинк визначали в гiпокампi на заморожених зрiзах головного мозку завтовшки 30–
60 мкм. На зрiзи наносили 0,01%-й ацетоновий розчин 8-(n-толуолсульфонiламiно)-хiнолiну
(8-ТСХ), через 1–5 хв їх промивали дистильованою водою, помiщали в глiцерин i аналi-
зували пiд люмiнесцентним мiкроскопом. Для збудження люмiнесценцiї використовували

ISSN 1025-6415 Доповiдi Нацiональної академiї наук України, 2008, №8 149



Рис. 1. Цитохiмiчна реакцiя 8-ТСХ з цинком у панкреатичному острiвцi кроля.
У цитоплазмi острiвцевих клiтин визначаються люмiнуючi гранули цинку. Зб. ×900

свiтлофiльтр ФС-1, як захисний (окулярний) застосовували свiтлофiльтр зi скла ЖС-18.
На препаратах цинк визначали за жовто-зеленою люмiнесценцiєю зубчастої фасцiї i полiв
СА2 — СА4 амонового рогу.

Для цитохiмiчного визначення цинку в пiдшлунковiй залозi ї ї шматочки фiксували про-
тягом 3–5 год у холодному (4 ◦С) 70◦-му спиртi, насиченому сiрководнем. Фiксованi шматоч-
ки зневоднювали в серiї спиртiв зростаючої концентрацiї, проводили через ксилоли, сумiш
парафiну та ксилолу, рiдкi (56 ◦С) парафiни та заливали в парафiн [3].

Зрiзи завтовшки 10 мкм депарафiнували обробкою їх у ксилолах, спиртах, дистильова-
нiй водi, флуорохромували протягом 1 хв ацетоновим розчином 8-ТСХ, промивали дисти-
льованою водою, помiщали в глiцерин i аналiзували пiд люмiнесцентним мiкроскопом як
вказано вище. На препаратах у цитоплазмi панкреатичних клiтин визначали гранули, якi
люмiнесцiювали жовто-зеленим свiтлом (рис. 1).

Для цитохiмiчного визначення iнсулiну шматочки пiдшлункової залози фiксували про-
тягом 24 год у рiдинi Буена, проводили через серiю спиртiв зростаючої мiцностi, ксилоли,
сумiшi ксилолу з парафiном, рiдкi парафiни i помiщали в парафiн. Зрiзи пiдшлункової
залози завтовшки 5–10 мкм депарафiнували, витримували в окислювачi, вiдновнику, за-
барвлювали 0,25%-м спиртовим розчином альдегiдфуксину [2]. На препаратах у цитоплазмi
панкреатичних В-клiтин визначали синьо-фiолетову зернистiсть, кiлькiсть якої була показ-
ником вмiсту iнсулiну в клiтинах.

Iнтенсивнiсть цитохiмiчних реакцiй 8-ТСХ i альдегiдфуксину оцiнювали за трибальною
системою, запропонованою В.В. Соколовським [4], а також Ф. Хейхоу i Д. Кваглiно [5].
За один бал приймали слабопозитивну, два бали — помiрну, три бали — виражену за iн-
тенсивнiстю реакцiю. Математичну обробку даних проводили за Стьюдентом. Визначали
середню арифметичну величину X̄, похибку m, показник вiрогiдностi p. У рядi випадкiв
пiдраховували коефiцiєнт кореляцiї (r ± mr).

Результати дослiдження та їх обговорення. У контрольних (iнтактних) кролiв рi-
вень цукру в кровi становив (5,7± 0,24) ммоль/л, концентрацiя iнсулiну в кровi дорiвнюва-
ла (13,4 ± 1,28) мкМО/мл, iнтенсивнiсть цитохiмiчних реакцiї альдегiдфуксину становила
(1,3 ± 0,10) ум. од. (табл. 1).

При застосуваннi експериментальних факторiв впливу концентрацiя цукру в кровi кро-
лiв змiнювалась таким чином: пiдвищувалась пiсля введення глюкози — на 81% (p < 0,001),
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адреналiну — на 65% (p < 0,001), преднiзолону — на 61% (p < 0,001), пiсля iммобiлiзацiї —
на 49% (p < 0,01) i знижувалась пiсля введення пiлокарпiну — на 39% (p < 0,001) та пiсля
голодування — на 37% (p < 0,001).

Вмiст iнсулiну в кровi пiдвищувався на 40% (p < 0,01) пiсля введення глюкози та на 51%
(p < 0,01) пiсля iн’єкцiї пiлокарпiну. Зниження концентрацiї цього гормону в кровi вiдбу-
валося при введеннi адреналiну — на 54% (p < 0,001), преднiзолону — на 48% (p < 0,001),
при голодуваннi — на 57% (p < 0,01) та iммобiлiзацiї — на 53% (p < 0,01) (див. табл. 1).

Вмiст iнсулiну в панкреатичних клiтинах В знижувався пiсля iн’єкцiї глюкози — на 38%
(p < 0,001) та пiлокарпiну — на 54% (p < 0,001) i пiдвищувався пiсля введення адреналiну —
на 31% (p < 0,001), преднiзолону — на 38% (p < 0,001), при голодуваннi — на 31% (p < 0,001)
та iммобiлiзацiї — 38% (p < 0,001).

Таким чином, глiкемiя була пiдвищена пiсля введення глюкози, контрiнсулярних речо-
вин (адреналiну, преднiзолону), iммобiлiзацiї та знижена пiсля голодування та iн’єкцiї пi-
локарпiну. В останнiх двох випадках мало мiсце падiння її рiвня. Вмiст iнсулiну в клiтинах
В зменшувався за дiї глюкози та пiлокарпiну i зростав у всiх iнших випадках. Отже, се-
креторна активнiсть В-iнсулоцитiв пiдвищувалась пiд впливом глюкози та пiлокарпiну або
зменшувалась при введеннi контрiнсулярних гормонiв (адреналiну, преднiзолону), а також
при стресових впливах (голодуваннi, iммобiлiзацiї).

У табл. 2 наведенi данi вмiсту цинку в панкреатичних клiтинах В i гiпокампi. У конт-
рольних (iнтактних) кролiв iнтенсивнiсть цитохiмiчної реакцiї 8-ТСХ становила (1,9±0,15)
ум. од. в В-iнсулоцитах i (2,0 ± 0,12) ум. од. у нейронах гiпокампа.

Таблиця 1. Вмiст цукру та iнсулiну в кровi, цитохiмiчна реакцiя альдегiдфуксину в панкреатичних клiти-
нах В у кролiв при введеннi глюкози, пiлокарпiну, адреналiну, преднiзолону, а також при голодуваннi та
iммобiлiзацiї (X̄ ± m)

Група тварин
Цукор кровi,

ммоль/л
Iнсулiн кровi,

мкМО/мл
Iнтенсивнiсть реакцiї,

ум. од.

Контроль (n = 15) 5,7 ± 0,24 13,4 ± 1,28 1,3 ± 0,10

Глюкоза (n = 12) 10,3 ± 0,42
∗∗∗

18,7 ± 1,36
∗∗

0,8 ± 0,05
∗∗∗

Пiлокарпiн (n = 14) 3,5 ± 0,12
∗∗∗

20,3 ± 2,12
∗∗

0,6 ± 0,03
∗∗∗

Адреналiн (n = 11) 9,4 ± 0,46
∗∗∗

6,2 ± 0,75
∗∗∗

1,7 ± 0,11
∗∗

Преднiзолон (n = 13) 9,2 ± 0,41
∗∗∗

7,1 ± 0,86
∗∗∗

1,8 ± 0,10
∗∗

Голодування (n = 14) 3,6 ± 0,13
∗∗∗

5,7 ± 0,64
∗∗∗

1,7 ± 0,10
∗∗

Iммобiлiзацiя (n = 12) 8,5 ± 0,39
∗∗

6,3 ± 0,61
∗∗∗

1,8 ± 0,12
∗∗∗

∗∗

p < 0,01. ∗∗∗

p < 0,001.

Таблиця 2. Iнтенсивнiсть цитохiмiчної реакцiї 8-ТСХ у панкреатичних клiтинах В i гiпокампi кролiв при
введеннi глюкози, пiлокарпiну, адреналiну, преднiзолону, при голодуваннi та iммобiлiзацiї (X̄ ± m)

Група тварин
Iнтенсивнiсть реакцiї, ум. од.

r ± mr

В-iнсулоцити Гiпокамп

Контроль (n = 15) 1,9 ± 0,15 2,0 ± 0,12 0,62 ± 0,094
∗∗∗

Глюкоза (n = 12) 1,4 ± 0,12
∗

1,5 ± 0,11
∗∗

0,84 ± 0,041
∗∗∗

Пiлокарпiн (n = 14) 1,3 ± 0,16
∗∗

1,2 ± 0,09
∗∗∗

0,57 ± 0,119
∗∗

Адреналiн (n = 11) 2,6 ± 0,14
∗∗∗

2,5 ± 0,13
∗∗

0,63 ± 0,112
∗∗

Преднiзолон (n = 13) 2,5 ± 0,16
∗∗

2,6 ± 0,15
∗∗∗

0,68 ± 0,073
∗∗∗

Голодування (n = 14) 2,4 ± 0,13
∗

2,5 ± 0,14
∗∗

0,72 ± 0,104
∗∗∗

Iммобiлiзацiя (n = 12) 2,5 ± 0,15
∗∗

2,7 ± 0,15
∗∗∗

0,73 ± 0,096
∗∗∗

∗

p < 0,05. ∗∗

p < 0,01. ∗∗∗

p < 0,001.
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Експериментальнi фактори, що застосовувались нами, справляли рiзну дiю на дослiджу-
ваний показник. Так, вмiст цинку в В-клiтинах острiвцiв знижувався пiсля введення глю-
кози — на 26% (p < 0,05) та пiлокарпiну — на 32 % (p < 0,01) i пiдвищувався пiсля введення
адреналiну — на 37% (p < 0,001), преднiзолону — на 32% (p < 0,01), при голодуваннi —
на 26% (p < 0,05), при iммобiлiзацiї — на 32% (p < 0,01). Коефiцiєнт кореляцiї мiж вмiстом
iнсулiну та цинку в панкреатичних клiтинах В при рiзних експериментальних впливах ко-
ливався в межах (0,40 ± 0,075) — (0,61 ± 0,112) (p < 0,001; < 0,01), що вказує на зв’язок
двох компонентiв у клiтинах.

У гiпокампi вмiст цинку зменшувався при введеннi глюкози — на 25% (p < 0,01) та
пiлокарпiну — на 40% (p < 0,01). Концентрацiя цього металу в нейронах гiпокампа зростала
пiсля iн’єкцiї адреналiну — на 25 % (p < 0,01), преднiзолону — на 30% (p < 0,001), при
голодуваннi — на 25% (p < 0,01), при iммобiлiзацiї — на 35% (p < 0,001). Коефiцiєнт
кореляцiї r±mr мiж змiнами вмiсту цинку в В-iнсулоцитах i нейронах гiпокампа коливався
в межах (0,57 ± 0,119) — (0,84 ± 0,041) (p < 0,01; p < 0,001) (див. табл. 2), що вказує на
функцiональний зв’язок двох видiв клiтин. Вiдомо, що концентрацiя цинку в клiтинах може
бути показником їх функцiонального стану [3].

При введеннi в гiпокамп конвульсанта, який стимулює його нейромедiаторну функцiю,
ми спостерiгали зниження вмiсту цинку в гiпокампальних нейронах i В-iнсулоцитах, що
також свiдчить про функцiональний зв’язок гiпокампа з iнкреторною функцiєю пiдшлун-
кової залози.

На пiдставi лiтературних [6] та отриманих нами даних можна припустити, що пiдви-
щення вмiсту цинку в нейронах гiпокампа при стресi викликає їх гальмування, внаслiдок
чого активується гiпоталамо-гiпофiзарно-надниркова система, що призводить, у свою чергу,
до пригнiчення iнкреторної функцiї В-iнсулоцитiв шляхом збiльшення концентрацiї в них
цинку. Отже, накопичення цинку в гiпокампi та iнсулярному апаратi при дiї екстремальних
факторiв обумовлює розвиток стресової реакцiї. Контрiнсулярнi стресовi гормони (катехо-
ламiни, глюкокортикоїди) пiдвищують вмiст цинку в клiтинах, причому це накопичення
зв’язано iз синтезом бiлка металотiонеїну [7].
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