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ЭНДОКРИННЫЕ НАРУШЕНИЯ 

 

Любая эндокринная функция включает продукцию гормона, 

транспорт его к местам действия и инактивации, экскрецию гормона из 

организма и, наконец, петли обратной связи между реакцией на гормон и 

эндокринной железой (рис. 1). В таких системах существует много 

возможностей «сбоя», приводящего к клиническим нарушениям. Они 

могут проявляться снижением или отсутствием определенной 

гормональной активности или избыточной гормональной активностью. 

1. Эндокринные клетки могут оказаться не в состоянии про-

дуцировать гормон из-за недостаточности или полного отсутствия 

фермента, необходимого для его синтеза (пример – врожденная 

гиперплазия надпочечников). 

2. Нарушение синтеза может быть результатом генетического 

дефекта, который обусловливает синтез аномального, биологически 

неактивного белка. 

3. Эндокринная железа может функционировать вполне нормально 

и секретировать гормон в кровь, но он не будет стимулировать свои 

клетки-мишени из-за дефицита специфических рецепторов (пример – 

некоторые формы карликовости). 

4. Возможно отсутствие какого-либо звена пострецепторного 

внутриклеточного механизма, опосредующего действие гормона на 

клетку-мишень (например, не образуется вторичный посредник, несмотря 

на нормальное связывание гормона с рецептором). 

5. Возможна ситуация, в которой вторичный посредник образуется, 

но дефект локализуется на еще более поздней стадии внутриклеточного 

процесса. 
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Рис. 1. Схема локализации основных нарушений в эндокринной 

системе 

 

6. Может иметь место чрезмерный (неконтролируемый) распад 

внутриклеточного посредника еще до того, как он запустит последующие 

метаболические процессы (одним из примеров такого дефекта служит 

чрезмерно быстрая инактивация цАМФ фосфодиэстеразой, лежащая в 

основе нефрогенного несахарного диабета у мышей). 

7. Важной причиной эндокринных нарушений может быть не-

достаточность или полное отсутствие ферментов периферической 

конверсии гормона. Особенно ярким примером такой ситуации является 

генетически обусловленное отсутствие фермента 5α-редуктазы у 

мальчиков. Тестостерон у них не превращается в более активный 

дигидротестостерон, поэтому такие мальчики в раннем возрасте обладают 

внешними признаками девочек. Интересно, что во время полового со-

зревания, когда продукция слабого андрогена тестостерона резко 
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возрастает, может происходить достаточная маскулинизация и внешний 

облик больного меняется с женского на мужской. 

8. Причиной эндокринной патологии может быть и нарушение 

механизмов инактивации гормонов. Например, снижение инактивации 

вазопрессина (АДГ) в печени при циррозе может лежать в основе 

синдрома неадекватной секреции АДГ, поэтому неудивительно, что 

печеночные и почечные заболевания часто сопровождаются вторичными 

изменениями эндокринных функций. 

9. Заболевания печени могут сопровождаться нарушением синтеза 

белков плазмы крови. Так как многие из этих белков (например 

специфические глобулины, ростовые факторы и вещества-

предшественники) входят в состав различных эндокринных систем, это 

может приводить к развитию вторичной эндокринной патологии. 

10. К эндокринным расстройствам приводит и нарушение меха-

низмов обратной связи; при этом дефект локализуется в самих 

эндокринных клетках. В некоторых случаях речь идет об изменении 

рецепторов, например, эстрогены усиливают реакцию тиреотропина на 

гипоталамический тиреотропин-рилизинг-фактор, не меняя содержание 

тиреотропина в аденогипофизе. 

11. Причиной нарушения эндокринных функций могут быть 

аутоиммунные заболевания. Одним из примеров аутоиммунного процесса 

служит болезнь Грейвса, при которой в организме образуются антитела к 

компонентам клеток щитовидной железы, вызывающие избыточную 

продукцию тиреоидных гормонов. С другой стороны, аутоиммунные 

заболевания могут сопровождаться снижением продукции гормонов, как 

это имеет место при аутоиммунных тиреоидите и адреналите. 

12. Наконец, эндокринные расстройства могут возникать вследствие 

избыточной продукции гормона не эндокринной железой, а другими 

нежелезистыми тканями, например опухолевыми (эктопическая секреция). 

Одним из примеров является продукция кортикотропина раком легкого. 
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ЭКТОПИЧЕСКАЯ ПРОДУКЦИЯ ГОРМОНОВ 

 

Давно известно, что при появлении опухоли в организме могут иметь 

место эндокринные сдвиги. Например, причиной болезни Кушинга 

является избыточная продукция кортикотропина (АКТГ) опухолью 

гипофиза. Аномальный рост эндокринной секреторной ткани называют 

аденомой. Аденома, в зависимости от вида пораженной эндокринной 

ткани, вполне может продуцировать либо пептидные, либо стероидные 

гормоны. Так, избыток глюкокортикоидов может обусловливаться либо 

усиленной стимуляцией коры надпочечников избыточными количествами 

гипофизарного кортикотропина (что приводит к болезни Кушинга), либо 

усиленной продукцией глюкокортикоидов аденомой надпочечника (что 

приводит к синдрому Кушинга). Однако продуцировать соединения, 

обладающие биологической активностью известных гормонов, могут и 

неэндокринные ткани. В большинстве случаев такие соединения 

полностью идентичны гормонам, эффект которых они имитируют. 

Продукция гормонов неэндокринными тканями и называется эктопической 

продукцией. Ее производят измененные (опухолевые) клетки. Одним из 

первых примеров таких наблюдений явилась продукция вазопрессина 

овсяноклеточным раком легкого. В дальнейшем были идентифицироны 

различные гормоны, продуцируемые опухолями, и во всех случаях они 

имели полипептидную природу. Возможно, в раковых клетках происходит 

дерепрессия генов и в результате начинается транскрипция 

информационных РНК полипептидных гормонов. Эктопическая продукция 

стероидных гормонов менее вероятна, поскольку синтез любого 

стероидного гормона требует активации целого ряда внутриклеточных 

ферментов. 
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ПРИМЕРЫ ГОРМОНАЛЬНОЙ РЕГУЛЯЦИИ НЕКОТОРЫХ 

ПРОЦЕССОВ ЖИЗНЕДЕЯТЕЛЬНОСТИ 

 

Регуляция процессов роста и развития 

 

Важнейшей стороной онтогенеза организма являются процессы его 

роста. Их сущность сводится к закономерному увеличению размеров тела 

и его клеточной массы до пределов, строго установленных генетически для 

взрослой особи каждого вида. Ростовые процессы в конечном итоге 

обеспечивают оптимальное усиление всех функций организма, 

необходимое для полноценного существования.  

Процессы роста и развития в той или иной форме продолжаются всю 

жизнь. С наибольшей скоростью они протекают во внутриутробном 

периоде. Примерно к 20-й неделе этого периода скорость роста плода 

достигает максимума, составляя до 30 мм в сутки. С рождения до полового 

созревания скорость роста остается высокой, хотя и постепенно 

уменьшается. В период полового созревания вновь происходит ускорение 

роста, который, наконец, достигает своей окончательной величины. 

Многие ткани сохраняют способность к обновлению и регенерации. Эти 

процессы также можно рассматривать как «рост» или «развитие». 

На рост плода влияют многие факторы. Одни из них присущи самому 

плоду, а другие связаны с организмом матери либо непосредственно, либо 

опосредованно из-за влияния внешней среды. 

Одним из факторов, влияющих на рост плода, является его пол. 

Действительно, мальчики при рождении, как правило, крупнее девочек. 

Основными стимуляторами роста оказываются андрогены, но важная роль 

принадлежит и другим гормонам плода, на его рост влияет собственный 

инсулин, секреция которого возрастает при повышении концентрации 

глюкозы в крови. Если мать больна диабетом, то уровень глюкозы 

возрастает не только в ее крови, но и в крови плода, а это заставляет 
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β-клетки поджелудочной железы вырабатывать повышенные количества 

инсулина. Инсулин плода может обусловить увеличение его массы тела 

при рождении. К другим гормонам, важным для роста и развития плода (не 

только физического, но и психического), относятся йодтиронины 

щитовидной железы. В их отсутствие рождается физически и психически 

неполноценный ребенок и, если в период до года не проводить 

заместительную гормональную терапию, состояние ребенка становится 

необратимым (синдром кретинизма).  

 

Прямые влияния материнского организма 

 

Питание и диета. И количество, и качество пищи матери влияют на 

массу тела при рождении. Недостаточное питание (частый спутник других 

неблагоприятных экономических и социальных условий, включая курение 

и потребление алкоголя) уменьшает массу тела новорожденного. Судя по 

имеющимся данным, диета с высоким содержанием белка увеличивает 

линейный рост плода, а богатая жиром диета – массу тела при рождении. 

Специфические факторы. Пристрастие матери к табаку и алкоголю 

обусловливает уменьшение массы тела при рождении даже в отсутствие 

других неблагоприятных факторов. Содержащиеся в табаке никотин и 

смолы могут влиять на рост плода, снижая аппетит матери, уменьшая 

кровоток в плаценте и вызывая в ней структурные изменения. Согласно 

ряду наблюдений, злоупотребление беременной женщиной некоторыми 

лекарственными средствами сказывается на физическом и психическом 

развитии ребенка почти до 11-летнего возраста. 

Возраст, социальное и экономическое положение матери. Между 

возрастом матери и массой тела новорожденного существует прямая связь, 

что отражает влияние других факторов, таких как лучшее экономическое 

положение и питание женщин старшего возраста. Действительно, 

социальные и экономические условия в очень большой степени 



10 

определяют массу тела новорожденного и благополучие ребенка. Еще 

более отчетливые эффекты обычно связаны с плохими жилищными 

условиями, плохим питанием и другими аналогичными факторами. 

 

Опосредованные влияния материнского организма 

 

Изменения условий окружающей среды, сказываясь на материнском 

организме, также косвенно влияют на рост и развитие плода. Одним из 

примеров может служить известный 8-месячный период голода в 

Нидерландах в конце Второй мировой войны (в 1944 г.). В это время 

значительно снизилась масса тела новорожденных и на 25 % возросло 

количество преждевременных родов (с пониженной массой тела). 

Доказано влияние и других изменений окружающей среды (например 

загрязнений атмосферного воздуха) на рост плода и массу тела при 

рождении. Особое беспокойство в отношении влияния на плод (а значит, и 

на последующую жизнь) вызывают сливаемые в воду отходы химической 

промышленности, из которых образуются соединения с эстрогенными 

свойствами.  

Рост – количественная сторона онтогенеза у многоклеточных – 

определяется координированным увеличением размеров и числа 

функционирующих клеток, из которых образуются различные органы и 

ткани целого организма. В основе увеличения размеров каждой клетки и 

их числа лежат ускоренный по сравнению с нерастущими тканями синтез 

ДНК, РНК, белка и повышенная частота митозов. 

Одним из важных интегральных показателей интенсивности синтеза 

белка в организме (анаболических процессов) является азотистый баланс – 

соотношение количеств потребляемого с пищей и выводимого из 

организма азота за единицу времени. При высоком уровне анаболизма, 

имеющем место во время роста, выявляется положительный азотистый 

баланс, т. е. задержка азота. Во взрослом организме, когда процессы 
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синтеза белка равны по скорости процессам его распада (катаболические 

процессы), азотистый баланс становится нулевым. Вместе с тем 

собственно ростовые процессы не тождественны, очевидно, 

анаболическим, хотя и включают их в себя. 

У позвоночных животных ведущую роль в формировании общих 

размеров туловища играет рост скелета. Именно величина и форма скелета 

определяют продольные (линейные) и отчасти поперечные размеры тела 

животного. В процессе онтогенеза позвоночных рост костно-хрящевого 

аппарата координирован с синхронным или асинхронным увеличением 

размеров и массы мягких тканей. 

Способность к росту и размножению есть биологически заданное 

(имманентное) свойство клеток. Вместе с тем индивидуальная тенденция 

клеток к почти неограниченному росту и размножению в условиях 

существования целого многоклеточного организма достаточно жестко 

контролируется рядом межклеточных взаимодействий. В результате 

интенсивность и длительность роста тканей, органов и всего организма на 

каждом этапе морфогенеза оказывается специфически зависимой от 

соотношения многих peгуляторных факторов, количественно и 

качественно варьирующих у разных видов. 

Интенсивность и время протекания ростовых процессов контро-

лируются рядом эндогенных и экзогенных факторов. К внутренним 

регуляторам относятся гормоны, местные тканеспецифические и другие 

факторы саморегуляции ростовых процессов. 

Внешние факторы, оказывающие определенное влияние на рост и 

белковый обмен, – условия питания, физическая и нервная нагрузка, 

климатические факторы, фоновая радиоактивность среды, концентрация 

кислорода в воздухе. Влияние внешних факторов на рост и анаболические 

процессы реализуется через нервную и эндокринную системы. При этом 

гормоны реализуют свои системные эффекты в тесной связи с 

позитивными и негативными местными факторами роста. 
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Среди гормонов в системном контроле ростовых процессов в 

организме позвоночных особая роль отводится соматотропному 

гормону (СТГ). 

Одна из главных функций этого аденогипофизарного гормона – 

стимулирующее влияние на линейный рост, общие размеры тела, его 

массу, а также размеры и массу отдельных органов. При этом роль СТГ в 

регуляции ростовых и анаболических процессов у большинства изученных 

видов позвоночных определяющая: гипофизэктомия животных на ранних 

этапах их постэмбрионального онтогенеза почти полностью при-

останавливает рост и увеличение массы тела и даже снижает величину 

последней; введение же гипофизэктомированным животным препаратов 

гормона дозозависимо стимулирует и полностью восстанавливает их 

интенсивность. У интактных растущих животных СТГ также значительно 

усиливает рост тела (сомы), увеличивает его массу и вызывает повышение 

задержки азота (рис. 2).  

 

 

Рис. 2. Влияние СТГ на массу тела 

 

Единственный известный вид животных, у которого СТГ 

секретируется аденогипофизом, но не влияет на рост и массу тела, – это 
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морская свинка. У остальных же видов СТГ –  главный,  хотя и не 

единственный, гормональный регулятор ростовых и анаболических 

процессов. 

Соматотропный гормон (соматотропин) в своей основной форме – 

это одноцепочечный белок, который у человека состоит из 

191 аминокислоты. Он синтезируется преимущественно в виде соединения 

с молекулярной массой около 22 килодальтон, хотя существуют и другие 

его формы (например с массой 20 кДа). Вначале в соматотрофных клетках 

происходит сплайсинг препросоматотропина и образуется 

просоматотропин с молекулярной массой 27 кДа. Последний расщепляется 

до конечных секретируемых форм, которые запасаются в 

цитоплазматических гранулах. Содержимое гранул выделяется в кровь 

путем экзоцитоза. У взрослых людей скорость секреции гормона роста на 

протяжении суток меняется, но в норме за сутки секретируется примерно 

1,4 мг гормона. В плазме присутствуют различные формы соматотропина, 

часть которых является фрагментами его молекулы. 

Соматотропин во многом сходен с пролактином (как и с 

плацентарным лактогеном, эти гормоны входят в одно семейство) и 

содержит общие аминокислотные последовательности. Гены трех этих 

гормонов обладают структурным сходством. Каждый из них содержит по 

четыре интрона и по пять кодирующих экзонов. Ген соматотропина 

расположен на 17-й хромосоме и значительно меньше гена пролактина. 

В плазме примерно 70 % соматотропина связано с различными 

белками. Аминокислотная последовательность главного связывающего 

белка совпадает с таковой внеклеточной части рецептора соматотропина на 

мембране его клеток-мишеней. 

Основной физиологический эффект соматотропина – стимуляция 

линейного роста и поддержание целости тканей, что имеет особое 

значение в подростковом возрасте. 
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Ростостимулирующий эффект соматотропина обусловливается уско-

рением синтеза белка за счет действия гормона на ядерном уровне и 

усилением транспорта аминокислот через клеточные мембраны. Многие 

виды воздействия соматотропина на линейный рост опосредуются 

веществами, которые под его действием синтезируются в различных 

тканях, но в основном – в печени. Эти посредники гормонального эффекта 

являются полипептидами и носят название соматомединов. В разных тка-

нях они стимулируют пролиферацию (т. е. представляют собой митогены) 

и / или дифференцировку клеток. 

Необходимо учитывать, что рост и поддержание целости тканей за 

счет восполнения их клеточного состава являются непрерывными 

процессами, в регуляции которых принимают участие многие факторы. 

Помимо соматотропина и соматомединов, таким влиянием обладает ряд 

других классических гормонов, к которым относятся йодтиронины, 

инсулин, андрогены и эстрогены. Немалый интерес представляет также 

возможное влияние соматотропина на сердечно-сосудистую систему; это 

может быть особенно актуальным для пожилых людей, у которых 

продукция соматотропина часто снижена. 

Стимуляция соматотропином гепатоцитов приводит к образованию 

двух соматомединов. Обе молекулы отличаются высокой 

гомологичностью друг к другу, а также проинсулину. Поскольку они 

обладают не только мощным ростстимулирующим, но и 

инсулиноподобным действием, их часто называют инсулиноподобными 

факторами роста – ИФР-I и ИФР-II. Последний обладает большей 

инсулиноподобной активностью, тогда как ИФР-I – большей 

ростстимулирующей активностью. Известно, что ИФР-I синтезируется не 

только в печени, но и во многих других тканях, где он оказывает 

разнообразные эффекты и часто выступает в роли фактора аутокринной 

регуляции. ИФР-I представляет собой одноцепочечный полипептид, 

состоящий из 70 аминокислотных остатков, тогда как ИФР-II состоит из 
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67 аминокислот. В печени синтез ИФР-I находится под более сильным 

контролем соматотропина, чем синтез ИФР-II. Примерно 95 % 

присутствующих в крови соматомединов связаны с белками (ИФРСБ). 

Известно 6 таких связывающих белков, главным из которых является 

ИФРСБ-3, синтезирующийся в печени под действием соматотропина. 

 

 

Рис. 3. Основные эффекты гормона роста 

 

Рецепторы ИФР делятся на 2 типа. Между рецепторами ИФР 1-го 

типа и рецепторами инсулина существует структурное сходство. 

Рецепторы ИФР 1-го типа обладают крайне высоким сродством к ИФР-I, 

меньшим (но достаточно высоким) к ИФР-II и еще меньшим к инсулину. 
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Основные ростстимулирующие эффекты ИФР-I осуществляются именно 

через эти рецепторы. С другой стороны, рецепторы ИФР 2-го типа обла-

дают высоким сродством к ИФР-II, меньшим к ИФР-I, и вообще не 

связывают инсулин. Многие эффекты ИФР-II опосредуются рецепторами 

инсулина и рецепторами ИФР 1-го типа, хотя некоторые опосредуются и 

рецепторами ИФР 2-го типа. Рецептор ИФР 1-го типа содержит 

тирозинкиназный домен, который активируется после связывания лиганда 

с рецептором. Это приводит не только к фосфорилированию тирозильных 

остатков внутриклеточных белков (что индуцирует внутриклеточные 

эффекты лиганда), но и к аутофосфорилированию рецептора или соседних 

рецепторов, что может усиливать первоначальный сигнал (рис. 4). 

 

 

Рис. 4. Связывание СТГ с рецептором 

 

Ускорение роста костей и мягких тканей под влиянием сомато-

тропина, опосредуемое преимущественно ИФР-I (и в меньшей степени 

ИФР-II), сопровождается изменениями метаболизма электролитов. Даже 

факторы питания (в частности белки и энергетические вещества), 

влияющие на синтез ИФР и ИФРСБ, действуют через такие гормоны, как 

соматотропин, инсулин и йодтиронины. Ускорение синтеза белка под 

влиянием соматотропина / соматомединов обусловливает положительный 

азотистой и фосфорный баланс, тогда как уровень мочевины в крови па-

дает. Всасывание кальция в кишечнике возрастает, а экскреция натрия и 
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калия с мочой уменьшается – вероятно, из-за усиленного поступления этих 

ионов в растущие ткани. Соматотропин стимулирует поглощение 

мышцами неэстерифицированных жирных кислот (НЭЖК) и значительно 

(хотя и не сразу) усиливает мобилизацию НЭЖК из жировой ткани. 

Действие гормона на липолиз опосредуется цАМФ. Соматотропин 

стимулирует также гликогенолиз в печени и противодействует влиянию 

инсулина на поглощение глюкозы периферическими клетками, вследствие 

чего концентрация глюкозы в крови может возрастать. Действие 

соматотропина и инсулина на рост оказывается взаимно дополняющим, 

поскольку оба гормона обладают анаболическими эффектами в сфере 

синтеза белка и стимулируют транспорт аминокислот в периферические 

клетки. В то же время эффекты их на уровень глюкозы в крови 

противодействуют друг другу. ИФР-I и ИФР-II оказывают 

инсулиноподобные эффекты, способствуя поглощению глюкозы 

(снижению ее концентрации в крови), действуя через рецепторы инсулина. 

Избыток соматотропина, продуцируемого аденомой гипофиза, вызывает 

увеличение резистентности тканей к инсулину и вызывает гипергликемию, 

которая может быть постоянной (сахарный диабет). Поскольку 

соматотропин усиливает пролиферацию Т-лимфоцитов, предполагается 

его влияние на иммунную систему (рис. 3). 

 

Механизм действия соматотропина 

 

На мембране клетки-мишени гормон связывается с двумя соседними 

молекулами рецепторов, образуя димер. Рецептор ассоциирован с 

тирозинкиназой JAK2 (принадлежащей к семейству белков Janus), которая 

при образовании гормон–рецепторного комплекса активируется. 

Последующее фосфорилирование белков цитоплазмы (например 

митогенактивируемой протеинкиназы, МАПК) через ряд этапов приводит 

к проявлению конечных эффектов саматотропина. Кроме того, связывание 
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соматотропина с рецепторами через G-белок активирует мембранную 

фосфолипазу С. В результате ускоряется метаболизм фосфоинозитидов и 

образуется диацилглицерин. Это приводит к мобилизации 

внутриклеточного Са2+ и активации протеинкиназы С, которая, в свою 

очередь, активирует другие внутриклеточные белки, в частности факторы 

транскрипции (рис. 5). 

Соматотропин (как и все аденогипофизарные гормоны, секреция 

которых контролируется гипоталамусом) выделяется отдельными 

порциями (импульсами). Его секреция подвержена суточным колебаниям, 

причем амплитуда импульсов наиболее велика в IV стадии сна. Секреция 

соматотропина из аденогипофиза регулируется в основном двумя 

гипоталамическими факторами, попадающими в кровь портальной 

системы из нервных окончаний в срединном возвышении. Наиболее 

важное влияние оказывает соматотропин-рилизинг гормон (СРГ), 

называемый соматолиберином. У человека существуют три формы СРГ, но 

наиболее активны две самые крупные из них, состоящие соответственно из 

40 и 44 аминокислот. Противоположное влияние на секрецию соматотро-

пина оказывает полипептид, состоящий из 14 аминокислот, так 

называемый соматотропин-ингибирующий гормон, более известный как 

соматостатин. Он опять-таки существует в разных формах, которые могут 

обладать биологической активностью. 
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Рис. 5. Механизм действия соматотропного гормона на клетку-

мишень 

 

Регуляция секреции соматотропина 

 

Различные формы соматостатина присутствуют не только в 

гипоталамусе, но и других отделах головного мозга, желудочно-кишечном 

тракте и дельта (δ)-клетках островков Лангерганса поджелудочной железы. 

Мембранные рецепторы соматостатина включают множество подтипов. 

Два из них обнаружены в гипофизе, где они опосредуют ингибирующее 

действие на секрецию соматотропина. Известны два G-белка, через 

которые осуществляются внутриклеточные эффекты соматостатина (Gi1, и 

G1o). Gi1-белок тормозит образование цАМФ, который через 

протеинкиназу А ингибирует кальциевые каналы клеточной мембраны. 
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Соматостатин ингибирует эти каналы и непосредственным образом – через 

взаимодействие гормон–рецепторного комплекса с G1o-белком. 

Следствием обоих этих эффектов является падение концентрации ионов 

кальция в соматотрофных клетках аденогипофиза, что и приводит к 

снижению продукции соматотропина. Интересно, что соматостатин 

повсюду оказывает ингибиторное влияние. Он тормозит секрецию не 

только соматотропина, но и тиреотропина, кортикотропина и пролактина. 

В поджелудочной железе он угнетает продукцию инсулина и глюкагона 

островковыми клетками, а также выделение продуктов экзокринной 

секреции в панкреатические протоки. Соматостатин может также 

тормозить секрецию гормонов различными опухолями, в том числе 

инсулиномой и глюкагономой. 

Выделение СРГ и соматостатина гипоталамическими нейронами 

контролируется моноаминергическими и серотонинергическими 

влияниями. Агонисты α-адренорецепторов, дофамина и серотонина, равно 

как и антагонисты β-адренорецепторов, стимулируют секрецию 

соматотропина у человека. Серотонинергические влияния определяют 

увеличение продукции соматотропина, возникающее в начале глубокого 

сна. В стимуляции секреции соматотропина принимают участие, по-

видимому, также энкефалины и эндорфины; их эффект блокируется 

налоксоном. Все другие стимулы (например эмоциональный и 

хирургический стресс, а также повышенная температура тела) действуют 

через вышеуказанные нервные связи гипоталамуса. 

Гипогликемия, повышение концентрации аминокислот и снижение 

содержания свободных жирных кислот в крови приводят к увеличению 

секреции соматотропина. Соматотропин и сам может контролировать свою 

секрецию, влияя через короткую петлю обратной связи на выделение 

гипоталамических нейросекретов (например соматостатина). 

Соматомедины, возможно, также влияют на секрецию соматотропина по 

механизму обратной связи, замыкающейся на гипоталамическом и / или 
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аденогипофизарном уровнях. Эстрогены, которые стимулируют 

продукцию соматотропина, осуществляют свой эффект, вероятно, через из-

менение числа рецепторов гипоталамических гормонов на соматотрофных 

клетках аденогипофиза (рис. 6). 

 

 

Рис. 6. Регуляция продукции соматотропина 
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Влияние других гормонов на ростовые процессы 

 

Функционирование СТГ-контура в значительной степени сопряжено 

с активностью многих эндокринных желез, участвующих в регуляции 

роста. 

Инсулин обладает широким спектром действия на метаболизм и 

является стимулятором белкового синтеза на разных уровнях в мышцах, 

печени, почках, мягких соединительных тканях. При длительном действии 

стимулирует синтез ДНК и митотическое деление в клетках 

соединительной ткани. Все эти эффекты гормон способен вызывать у 

интактных и гипофизэктомированных животных, а также в опытах in vitro. 

Механизмы и пути действия инсулина на реагирующие клетки подобны 

эффектам различных соматомединов или больших концентраций СТГ. 

Инсулин на первых этапах ускоряет транспорт аминокислот через 

мембраны (в мышцах) и стимулирует процессы трансляции в рибосомах, а 

также синтез рРНК и ряда мРНК в ядре (в мышцах, печени, почках, 

соединительной ткани). Соматомедины и инсулин способны 

взаимодействовать в некоторых клетках с одними и теми же рецепторами. 

Определенную роль в развитии начальных эффектов системы СТГ-

соматомедины и инсулина может играть их стимулирующее действие на 

фосфодиэстеразу (ФДЭ), уменьшающее концентрацию цАМФ в клетках 

через активацию Са-каналов и мембранных пептидаз.  

Предполагается, что инсулин не только сам усиливает анаболические 

процессы, но и способствует реализации эффектов СТГ и соматомединов 

на различные периферические ткани. Инсулин сенсибилизирует также 

клетки печени к СТГ, стимулируя тем самым продукцию соматомединов. 

Он может усиливать продукцию СТГ гипофизом, стимулируя секрецию 

СРФ и ослабляя секрецию СИФ гипоталамусом. СТГ же, в свою очередь, 

может усиливать секрецию инсулина, изменяя концентрацию глюкозы в 

крови. В то же время СИФ гипоталамуса и островкового аппарата – 
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сильный ингибитор секреции СТГ и инсулина. Таким образом, в регуляции 

белкового обмена и ростовых процессов СТГ – соматомедины и инсулин – 

синергисты, периферические эффекты и механизмы контроля секреции 

которых взаимосвязаны (рис. 7). 

Значительное влияние на процессы роста и синтеза белка могут 

оказывать минералокортикоиды. Показано, что у адреналэктомированных 

животных ростовый и анаболический эффекты СТГ резко снижены. 

Введение адреналэктомированным крысам минералокортикоидов 

(альдостерона или дезоксикортикостерон-ацетата) и 1 %-ного раствора 

NaCl совместно с СТГ полностью восстанавливает ростовые и 

анаболические эффекты последнего. Кроме того, большие, сверх 

физиологические дозы минералокортикоидов при многократном введении 

в сочетании с высокосолевой диетой способны сами по себе усиливать 

анаболические процессы. Анаболическое действие этих гормонов 

обусловлено стимуляцией деятельности Na+-, К+-зависимой АТФ-азы в 

клетках и повышением внутриклеточной концентрации К+, который 

усиливает синтез белка в рибосомах. Вместе с тем прямое действие 

минералокортикоидов при естественных концентрациях на уровень 

синтеза белка в различных клетках не имеет самостоятельного 

физиологического значения. Видимо, альдостерон действует на ростовые и 

анаболические процессы главным образом пермиссивно по отношению к 

СТГ – соматомединам и инсулину. Предполагают, что пермиссивное 

действие альдостерона определяется в значительной мере его 

способностью поддерживать оптимальную концентрацию К+ в клетке, 

которая, в свою очередь, обеспечивает оптимальный режим работы 

рибосом и обусловливает тем самым способность клетки реагировать на 

эффекты других гормонов. 
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Рис. 7. Влияние эндокринных факторов на ростовые процессы 

 

Глюкокортикоиды в отношении ростовых и анаболических 

процессов в целом организме являются антагонистами СТГ. Одновре-

менное введение больших доз глюкокортикоидов или их физиологи-

ческого стимулятора АКТГ и СТГ может почти полностью затормозить 

ростовые эффекты последнего. Кроме того, введение 3–5 мг 

глюкокортикоидов само по себе тормозит ростовые процессы и синтез 

белка в ряде тканей.  

В основе катаболического действия глюкокортикоидов лежит, 

прежде всего, торможение синтеза белка, а не стимуляция его распада. 

Конечные катаболические эффекты глюкокортикоидов в этих тканях 

отставлены во времени от начала действия гормонов и продолжаются 

длительно. Так, инволюция лимфоидной ткани и снижение синтеза 
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антител после однократной инъекции животным глюкокортикоидов начи-

нается через 3 часа и продолжается 8–10 часов. 

Предполагается, что в клетках, которые дают прямой катаболический 

ответ на глюкокортикоиды, сначала на уровне транскрипции 

стимулируется синтез белков-ингибиторов, специфически блокирующих 

метаболизм глюкозы и образование энергии, и уже затем ингибируется 

общий синтез белка на уровне трансляции и транскрипции. Снижение 

синтеза белка приводит в конце концов к гипотрофии и лизису клеток. 

Кроме того, снижение уровня белкового синтеза тормозит синтез ДНК и 

митотическую активность реагирующих клеток. Все это вызывает тормо-

жение процессов увеличения размеров тела в растущем организме и 

снижение общей массы тела и некоторых его органов у взрослых особей 

под влиянием системы гормонов КРФ–АКТГ–глюкокортикоиды. 

Глюкокортикоиды в печени, в отличие от других органов, вызывают 

анаболический эффект. Индуцируя синтез суммарного белка и многих 

ферментов аминокислотного и углеводного обмена, кортизол или его 

аналоги увеличивают размеры и массу печени. Глюкокортикоиды 

вызывают индукцию синтеза структурных и функциональных белков в 

печеночных клетках, прежде всего стимулируя биосинтез мРНК и рРНК в 

их ядрах. 

Анаболический эффект глюкокортикоидов в печени и их катаболиче-

ский эффект в лимфоидной и других тканях взаимосвязаны. Предпо-

лагается, что кортизол, усиливая в печени процессы трансаминирования, 

стимулирует образование в ней глутамата, который секретируясь в кровь, 

тормозит в лимфоидной и других тканях синтез белка и усиливает прямое 

действие в них гормона. Вместе с тем торможение синтеза белка и 

некротические процессы, вызываемые кортизолом и глутаматом, 

обеспечивают печень аминокислотным строительным материалом и тем 

самым способствуют анаболическому эффекту. 
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Тиреоидные гормоны, а также регулирующие их секрецию ТРФ и 

ТТГ могут оказывать существенное влияние на интенсивность роста. Так, 

у людей при разных формах недостаточности щитовидной железы, 

возникшей в детстве, закономерно отмечается карликовый рост и 

снижение интенсивности синтеза белка. Тиреоидэктомия млекопитающих 

и птиц на ранних этапах онтогенеза вызывает значительную задержку 

ростовых и анаболических процессов. Вместе с тем введение тиреоидных 

гормонов при недостаточности щитовидной железы или полном 

выпадении ее функций вызывает восстановление скорости этих процессов. 

Эффект тиреоидных гормонов на синтез белка в органах и рост тела у 

млекопитающих зависит от их дозы: в низких дозах (5–40 мкг) гормоны 

стимулируют эти процессы, в высоких (>100 мкг) – тормозят. 

При длительном введении в организм животных тиреоидных гормонов в 

больших физиологических дозах они оказывают двухфазное действие: на 

первых этапах они усиливают нарастание массы тела, на более поздних – 

угнетают. Стимулирующее влияние гормонов щитовидной железы на рост 

организма может быть опосредованным соматотропной функцией 

гипофиза. Экспериментальные данные позволяют предполагать, что 

тиреоидные гормоны в физиологических концентрациях обусловливают 

созревание эозинофильных клеток гипофиза, продуцирующих гормон 

роста, поддерживают их активное состояние, стимулируя в них синтез 

СТГ, и тем самым оказывают стимулирующее влияние на ростовые 

процессы в целом организме. Эффекты тиреоидных гормонов и 

глюкокортикоидов на продукцию СТГ кооперативны. 

Половые гормоны. Наряду с влиянием андрогенов на мужскую 

половую сферу они в дозах 0,25–3 мг могут вызывать дозозависимые 

стимулирующие мио-, рено-, гепатотропные и другие эффекты в организме 

позвоночных. Эти гормоны оказывают анаболическое действие также и на 

костно-хрящевой аппарат, слюнные железы, яйцеводы, матку, влагалище, 

покровные ткани, красный костный мозг. Единственный орган, на который 
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тестостерон действует катаболически, – это тимус. Усиленная секреция 

тестостерона при половом созревании играет важную роль в развитии 

возрастной инволюции этой железы. В плане влияние на тимус андрогены 

– синергисты глюкокортикоидов и антагонисты СТГ, в отношении же 

действия на большинство других органов андрогенные гормоны – 

синергисты СТГ, а также инсулина и антагонисты глюкортикоидов. 

В отношении же печени все названные гормоны обладают анаболическим 

действием. 

В онтогенезе млекопитающих ростовой эффект тестостерона 

наиболее полно проявляется в период полового созревания, когда скорость 

секреции и концентрация гормона в плазме крови резко возрастают, а рост 

костей и других тканей еще не завершен. Вместе с тем андрогены 

оказывают определенное ростовое действие и на более ранних этапах 

онтогенеза и, вероятнее всего, в эмбриогенезе, так как семенники 

начинают секретировать тестостерон еще в пренатальном периоде. Види-

мо, более высокий уровень андрогенов у мужских особей по сравнению с 

женскими обусловливает большие размеры и массу их тел, что характерно 

для многих видов позвоночных. Хотя андрогены способны стимулировать 

ростовые и анаболические процессы у детей, страдающих гипофизарным 

нанизмом, и у молодых гипофизэктомированных животных, этот эффект 

гормонов в условиях недостаточности СТГ выражен относительно слабо. 

Считается, что действие андрогенов на синтез белка, рост и размножение 

клеток выявляется наилучшим образом в присутствии СТГ в организме. 

Эстрогены вызывают некоторый анаболический и ростовой эффект не 

только в органах женской половой сферы, но и в почках, печени, 

сердечной мышце, коже и некоторых других тканях. Эти гормоны 

обладают также и общим анаболическим действием на организм, вызывая 

в нем задержку азота. 

Однако на рост скелета и туловища в целом эстрогены оказывают 

ингибирующее действие, которое обусловлено стимуляцией процессов 
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окостенения хрящевых зон скелета и закрытием в нем ростовых точек. 

Усиление секреции эстрогенов в пубертатный период способствует 

остановке роста. 

На процессы общего развития организма и дифференцировки 

отдельных его тканей могут оказывать существенное влияние разные 

гормоны. У позвоночных центральное место в регуляции и координации 

этих процессов занимают тиреоидные гормоны и регулирующие функцию 

щитовидной железы ТРФ и ТТГ. Кроме того, особое внимание уделяется 

роли ЛТГ. 

Тиреоидные гормоны и пролактин. Гипоталамо–гипофизарно–

тиреоидная система, контролирующая многие виды обменных процессов, 

оказывает решающее влияние на процессы координированного роста и 

развития различных видов позвоночных. Тиреоидэктомия молодых 

животных существенно нарушает эти процессы, введение же 

физиологических доз гормонов щитовидной железы оперированным 

животным полностью их восстанавливает. Введение Т3 и Т4, ТТГ или ТРФ 

интактным животным также стимулирует их развитие. ЛТГ, наоборот, 

особенно у низших позвоночных, – ингибитор процессов общего развития. 

Влияние гормонов на процессы развития наиболее ярко проявляется 

у амфибий, имеющих в онтогенезе личиночную стадию, морфологически и 

физиологически значительно отличающуюся от взрослых форм. Процессы 

общего развития полностью зависимы от двух типов противоположно 

действующих гормонов. Тиреоидная система стимулирует метаморфоз и 

ингибирует рост тела, пролактин является ингибитором метаморфоза и 

стимулятором роста. 
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Эндокринная регуляция беременности 

 

Процесс размножения сводится к сохранению генов мужского и 

женского организма.  

После оплодотворения яйцеклетка, спускаясь по фаллопиевой трубе 

в матку, начинает делиться. Она попадает в матку через 3–4 дня после 

овуляции; к этому времени в бластоцисте насчитывается уже 32–64 клетки 

двух типов: наружный ободок состоит из трофоэктодермальных клеток, а 

внутри находится скопление так называемой «внутренней клеточной 

массы» (ВКМ). Основная часть ВКМ окружена полостью, заполненной 

жидкостью. В матке бластоцист продолжает расти и развиваться в течение 

примерно 6 дней, после чего он «сливается» с участком эндометрия 

(имплантация). Неприкрепленный бластоцист получает питательные 

вещества и кислород из внутриматочной среды. Считается, что 

имплантацию инициирует сигнал-стимул, поступающий из 

трофоэктодермальных клеток в ближайший участок маточной ткани, но 

природа этого стимула остается неизвестной. Полагают, что он 

неспецифичен, но может вызвать образование в маточном эпителии 

химических веществ, которые проникают вглубь ткани по направлению к 

строме. В этом процессе принимают участие гистамин и простагландины, 

опосредующие глубокие изменения в эндометрии, которые индуцируются 

имплантирующимся бластоцистом: увеличение проницаемости сосудов 

стромы с местным отеком ткани, изменение состава внутриклеточного 

матрикса и рост капилляров по направлению к имплантированному 

бластоцисту. Все эти изменения являются частью процесса, называемого 

«децидуализацией». 

Реакция эндометрия на децидуализирующий стимул требует 

«наложения» эффекта эстрогенов на прогестероновую основу лютеиновой 

фазы. В отсутствие эстрогенов подготовленная прогестероном матка 
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«сопротивляется» имплантации. Именно эстрогены придают эндометрию 

чувствительность к первичному стимулу, исходящему из бластоциста. 

Таким образом, на первой стадии имплантации образуется тесный 

контакт между трофоэктодермальными клетками бластоциста и участком 

маточного эпителия. Трофоэктодермальные клетки превращаются в 

трофобласт и проникают в децидуальную ткань. Клеточные мембраны 

наружного слоя трофобласта расплавляются и образуют синцитий 

(синцитиотрофобласт), тогда как из внутреннего слоя клеток трофобласта 

формируется цитотрофобласт. По мере разрушения децидуальной ткани 

трофобластом фагоцитарные клетки выделяют питательные вещества, 

которые по формирующимся сосудам поступают к внутренней клеточной 

массе. Когда бластоцист проникает глубже в эндометрий, слой маточного 

эпителия над ним смыкается (инвазивная имплантация). 

В трофобласте постепенно развивается система сосудов, тесно 

примыкающих к сосудистой системе материнского организма, и эти две 

системы образуют плаценту. Тем временем внутренняя клеточная масса 

тоже растет и преобразуется в плод. 

Развивающийся плод и плацента во многих отношениях функ-

ционируют вместе, образуя так называемый фетоплацентарный комплекс. 

Плацента – это то место, где кровеносные сосуды плода и матери 

находятся в тесном контакте друг с другом, хотя и остаются физически 

разделенными. Именно в этой области тесного соприкосновения сосудов 

происходит обмен газами и метаболитами между плодом и матерью, но в 

то же время плацента является и барьером на пути перехода крупных 

молекул (белков) и клеток. В плаценте осуществляется избирательный 

обмен в обоих направлениях. 

В отношении же эндокринной активности, которая обеспечивает 

сохранение беременности и подготавливает материнский организм к родам 

и лактации, плод и плацента функционируют вместе. 
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Одна из самых ранних функций трофобласта заключается в синтезе 

хорионического гонадотропина человека (ХГЧ). Этот двухцепочечный 

гликопротеин синтезируется синцитиотрофобластом и поступает в кровь 

матери. Он стимулирует желтое тело, которое продолжает вырабатывать 

эстрогены и прогестерон, необходимые для сохранения беременности. 

Таким образом, ХГЧ заменяет аденогипофизарный ЛГ, который к 24 дню 

менструального цикла из-за стероидного ингибирования (отрицательная 

обратная связь) секретируется лишь в очень небольшом (базальном) 

количестве. По своему строению ХГЧ действительно подобен ЛГ, и это 

обеспечивает возможность его связывания с рецепторами ЛГ на клетках 

желтого тела. 

Секреция ХГЧ начинается вскоре после оплодотворения, причем его 

концентрация в материнской крови достигает максимума примерно через 

50–60 дней после последней менструации. Затем она довольно быстро 

снижается и сохраняется на новом уровне до окончания беременности. 

Между 28-й и 36-й неделей беременности наблюдается второй (менее 

значительный) подъем уровня ХГЧ в плазме матери (рис. 8). 

 

Рис. 8. Изменение концентрации гормонов в плазме матери 
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Принято считать, что в первые недели беременности именно ХГЧ 

оказывает лютеотропное действие и его основная роль сводится к 

поддержанию активности желтого тела до тех пор, пока эндокринная 

активность фетоплацентарного комплекса не приобретет независимость 

(примерно через 6–7 недель после оплодотворения). ХГЧ является также 

мощным стимулятором синтеза прогестерона в плаценте. Поскольку этот 

гормон продолжает поступать в кровь уже после того как в 

фетоплацентарном комплексе начинают вырабатываться эстрогены и 

прогестерон, он, вероятно, обладает и иными функциями. Одна из них – 

возможная стимуляция производства дегидроэпиандростерона, который в 

плаценте превращается в эстрогены. У плода мужского пола ХГЧ 

стимулирует интерстициальные клетки Лейдига, которые начинают 

секретировать тестостерон. Продуцируемые на этой стадии небольшие 

количества тестостерона стимулируют развитие мужских половых 

органов. Так как единственным источником ХГЧ служит развивающийся 

трофобласт, уровень этого гормона в материнской крови позволяет судить 

о состоянии трофобласта. Кроме того, определение ХГЧ в моче составляет 

основу пробы на беременность, дающую положительный результат 

примерно через 28 дней после зачатия. Радиоиммунологический метод 

определения субъединицы ХГЧ в сыворотке женщины позволяет 

диагностировать беременность еще до ожидаемого срока следующей 

менструации. 

После снижения продукции ХГЧ через 50–60 дней плацента начинает 

секретировать возрастающие количества другого гормона – плацентарного 

лактогена человека (ПЛЧ, соматомаммотропин). Его уровень в 

материнской крови на протяжении беременности постепенно нарастает и к 

ее концу выходит на плато. ПЛЧ – это белок, состоящий из 

191 аминокислоты и структурно близкий двум гормонам аденогипофиза – 
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соматотропину и пролактину. По активности он сходен с пролактином и 

обладает очень слабым СТГ-подобным действием. 

Соматомаммотропин обладает целым рядом эффектов, в том числе 

лактогенным и стимулирующим рост. Описаны также его маммотропные и 

лютеотропные свойства. Кроме того, ПЛЧ оказывает липолитическое 

действие и тем самым, возможно, обеспечивает материнский организм 

альтернативным гликогенолизу источником энергетических субстратов. 

Наблюдающиеся при беременности «диабетогенные» сдвиги в обмене 

веществ можно отнести на счет эффектов ПЛЧ. 

Поскольку продукция этого гормона зависит от массы плаценты (и 

плода), его концентрация в материнской крови служит надежным 

показателем состояния плода. Снижение уровня ПЛЧ на ранних стадиях 

беременности указывает на угрожающий аборт, а позднее – на 

недостаточность плаценты. 

На протяжении беременности концентрация прогестерона в плазме 

матери постепенно нарастает, достигая максимума (приблизительно 

500 нмоль/л) непосредственно перед родами (см. рис. 8). Источником 

прогестерона вначале служит желтое тело, но постепенно эту функцию 

берет на себя плацента. Плацента синтезирует прогестерон только из 

содержащегося в материнской крови холестерина, а не из ацетата.  

Основным метаболитом прогестерона в моче является прегнандиол, 

но его экскреция при беременности служит ненадежным показателем 

состояния плаценты, поскольку существенно колеблется и в нормальных 

условиях. 

При беременности основным источником эстрогенов, концентрация 

которых в крови матери постепенно нарастает, служит фетоплацентарный 

комплекс (рис. 9). Надпочечники матери и плода синтезируют 

дегидроэпиандростерон-сульфат (ДГЭА-С), который в плаценте теряет 

остаток серной кислоты и ароматизируется в эстрогены. Примерно 

половина ДГЭА-С поступает из надпочечников плода. 
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Однако в плаценте образуется преимущественно малоактивный 

эстриол. 17α-эстрадиол и эстрон продуцируются в относительно 

небольших количествах. Предшественником эстриола в плаценте служит 

16α-гидрокси-ДГЭА-С, который образуется только в организме плода, 

тогда как синтез эстрадиола и эстрона зависит от ДГЭА-С матери и плода в 

равной степени (см. рис. 9). 

На поздних стадиях беременности концентрация эстриола в плазме 

матери составляет примерно 400 нмоль/л (110 нг/мл), а 17α-эстрадиола – 

50 нмоль/л (15 нг/мл). Определение суточной экскреции эстрогенов с 

мочой используют для оценки состояния фетоплацентарного комплекса на 

всем протяжении беременности. При нарушении функции плода уровень 

эстриола падает в большей степени, чем содержание общих эстрогенов. 

 

 

Рис. 9. Фетоплацентарный комплекс 

 

Во время беременности увеличиваются размеры аденогипофиза и 

возрастает секреция кортикотропина, тиреотропина и соматотропина. 
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Секреция гонадотропинов, как уже отмечалось, в этот период оказывается 

заторможенной. 

Продукция надпочечниковых кортикостероидов постепенно 

нарастает, достигая пика к моменту родов. На поздних стадиях 

беременности уровень свободного кортизола возрастает в 3 раза. 

Возрастает и продукция альдостерона, а это, наряду с почечными 

эффектами эстрогенов и прогестерона, обусловливает повышение 

реабсорбции натрия в почках и приводит к увеличению объема 

внеклеточной жидкости. 

Размеры щитовидной железы при беременности увеличиваются 

примерно на 50 %, что связано с усилением продукции тиреотропина. 

Однако из-за большего связывания с белками в крови возрастают лишь 

общие концентрации тироксина и трийодтиронина, поэтому гипертиреоз 

не развивается. 

Часто увеличиваются размеры и активность околощитовидных желез 

– возможно, в связи с растущими потребностями плода в кальции, 

необходимом для формирования скелета. Чтобы при этом в крови матери 

сохранялся нормальный уровень кальция, требуются повышенные 

количества паратгормона, который мобилизует кальций из костей, 

увеличивает его всасывание из желудочно-кишечного тракта (через 

влияние на метаболизм витамина D) и снижает его экскрецию почками. 

Из желтых тел яичников изолирован полипептид, получивший 

название релаксина, который расслабляет связки лонного сочленения 

(аналогичным эффектом обладают также эстрогены и прогестерон), 

размягчает шейку матки к моменту родов и ингибирует двигательную 

активность матки.  

Роды – процесс своевременного изгнания плода из матки, он требует 

не только расслабления ее шейки, но и координированных сокращений 

миометрия. Стимул, непосредственно запускающий процесс родов, до сих 

пор остается неизвестным. Однако данные, полученные на козах и овцах, 
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свидетельствуют о ключевой роли созревания гипоталамо–аденогипо-

физарно–надпочечниковой системы плода, в результате которого 

увеличивается продукция кортизола. Это наблюдается перед родами и у 

человека. Пусковая роль кортизола может заключаться в индукции 

ферментов, направляющих андрогенные предшественники на путь синтеза 

не прогестерона, а эстрогенов. Такие сдвиги, возможно, происходят только 

в фетоплацентарном комплексе, что и определяет безуспешность попыток 

обнаружить изменение соотношения между прогестероном и эстрогенами 

в материнской крови. 

Масса миометрия при беременности резко увеличивается за счет 

размеров каждого мышечного волокна. Мышечные волокна образуют 

между собой щелевидные контакты и функционируют как синцитий, 

поэтому электрические импульсы быстро распространяются от клетки к 

клетке, обеспечивая координированное сокращение всей мышцы. Процесс 

сокращения зависит от перемещения ионов кальция из внеклеточной 

жидкости и / или из его внутриклеточных запасов в цитоплазму, где эти 

ионы связываются тропониновыми белками, ассоциированными с 

сократительным белком миозином. Связывание Са2+ с молекулой 

тропонина придает актину способность реагировать с миозином, и в 

результате такой активации происходит сокращение мышцы. Ее 

расслабление обусловлено обратным поглощением Са2+ 

внутриклеточными структурами. На процесс сокращения значительное 

влияние оказывают многие гормоны (рис. 10). 
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Рис. 10. Действие гормонов на миометрий во время родов 

 

Прогестерон вызывает гиперполяризацию клеточных мембран 

миометрия, а эстрогены индуцируют возникновение в матке спонтанных 

пейсмекерных потенциалов и деполяризацию клеточных мембран. Если 

эти потенциалы превышают некую пороговую величину, в мышце 

происходит «вспышка» спайковой активности (потенциалов действия), 

приводящая к мышечному сокращению. Более того, эстрогены 

стимулируют синтез рецепторов окситоцина и внутриклеточных 

простагландинов, тогда как прогестерон ингибирует эти процессы. 
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Окситоцин повышает цитоплазматическую концентрацию ионов кальция, 

действуя как на клеточные мембраны, так и на места внутриклеточного 

хранения этих ионов, а простагландины усиливают поток кальция из 

внутриклеточных запасов в цитоплазму. Прогестерон же оказывает 

противоположное действие, поэтому миометрий, находящийся под 

преимущественным влиянием эстрогенов, оказывается более готовым к 

сокращению, чем матка, испытывающая в основном влияние прогестерона. 

Непосредственно перед родами соотношение «эстрогены–

прогестерон» часто становится таким, что матка оказывается под 

преимущественным влиянием эстрогенов. Действительно, повышение 

секреции плацентарных эстрогенов (по отношению к прогестерону), 

которое должно было бы инициировать родовой процесс, может быть 

следствием того, что у плода усиливается «расход» прогестерона на синтез 

кортизола (по крайней мере у некоторых видов). Однако по результатам 

анализов материнской крови имеется очень мало свидетельств роста соот-

ношения «эстрогены–прогестерон» у женщин непосредственно перед 

родами, хотя не исключено, что для соответствующего эффекта требуется 

лишь локальное изменение этого соотношения в матке. 

В настоящее время простагландинам (ПГ) приписывают важнейшую 

роль в инициации процесса родов. Недавние исследования показали, что 

концентрация ПГF2α в амниотической жидкости перед родами возрастает, 

продолжая увеличиваться и в ходе самих родов. Эстрогены стимулируют, а 

прогестерон ингибирует образование ПГF2α в матке. Кроме того, 

окситоцин непосредственно усиливает высвобождение ПГF2α маткой. 

Считается, что простагландины повышают сократимость матки, 

усиливая выход Са2+ в цитоплазму из участков его внутриклеточного 

связывания. 

Импульсная секреция окситоцина нейрогипофизом во время родов 

является нейроэндокринной рефлекторной реакцией на растяжение матки. 
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Окситоцин увеличивает поступление Са2+ в клетки миометрия и снижает 

порог возбудимости этих клеток. 

Важно помнить, что действие окситоцина на матку может проявиться 

в то время, когда она находится под преобладающим влиянием эстрогенов, 

а именно это часто наблюдается в процессе родов. У некоторых видов 

эстрадиол стимулирует синтез рецепторов окситоцина в эндометрии, тогда 

как прогестерон обладает противоположным эффектом, поэтому влияние 

половых стероидов на синтез ПГF2α может отчасти опосредоваться изме-

нением числа рецепторов окситоцина. 

Рефлекторное выделение окситоцина происходит и при растяжении 

шейки матки, когда плод под влиянием маточных сокращений опускается 

вниз. Растяжение шейки само по себе может стимулировать маточные 

сокращения (миогенный рефлекс). 

При подготовке шейки матки к прохождению плода происходит 

«размягчение» ее ткани из-за уменьшения содержания коллагена и 

ослабления его связи с гликозаминогликанами. Простагландины 

увеличивают растяжимость шейки, что является одним из наиболее 

важных их эффектов до и во время родов. 

 

 

Гормоны и стресс 

 

Стресс – совокупность всех неспецифических изменений, возни-

кающих в организме под влиянием любых воздействий и включающих 

стереотипный комплекс неспецифических защитно-приспособленных 

реакций (Ганс Селье). Агент, вызывающий стресс, называется стрессором. 

Стрессором является всякое достаточно сильное (не обязательно 

экстремальное) воздействие – тепло, холод, эмоциональное воздействие, 

болевые раздражения, голодание, интоксикация и т. д. Комплекс неспеци-

фических защитно-приспособительных реакций при стрессе, нап-
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равленных на создание устойчивости (резистентности) организма к 

любому фактору, обозначается Селье как общий (генерализованный) 

адаптационный синдром.  

В динамике общего адаптационного синдрома прослеживаются три 

стадии, характеризующие резистентность организма в развитии стресса: 

1) реакция тревоги; 2) стадия резистентности; 3) стадия 

истощения (рис. 11). 

 

 

Рис. 11. Изменение резистентности при действии стрессора 

 

Адаптационному синдрому предшествует первичный шок. 

Длительность и выраженность каждой стадии может варьировать, в 

зависимости от природы и силы стрессорного агента, вида животного и 

физиологического состояния организма. 

Первая стадия синдрома – реакция тревоги – характеризует 

остропротекающую, активную мобилизацию адаптационных процессов в 

организме в ответ на всякое смещение гомеостаза при стрессе (на 

первичный шок). В это время устойчивость организма к воздействиям 

быстро возрастает. Во второй стадии – стадии резистентности – 

устанавливается повышенная сопротивляемость к стрессору, которая носит 

общий, неспецифический характер. Например, если стресс вызывается 

холодом, то на стадии резистентности выявляется повышенная 

устойчивость не только к холоду, но и к действию повышенной 

температуры, радиации, токсинов и т. д. 
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В случаях, когда стресс слишком сильный или длительный, защитно-

приспособленные механизмы организма могут истощаться и общий 

адаптационный синдром переходит в третью стадию – стадию истощения, 

характеризующуюся снижением резистентности организма к данному 

стрессору и другим видам стрессорных воздействий. Эта стадия 

называется также вторичным шоком. 

Многочисленные исследования Селье и других авторов показали, что 

одним из важнейших организаторов реализации общего адаптационного 

синдрома в организме позвоночных при различных формах стресса 

является гипоталамо–гипофизарно–надпочечниковая система (рис. 12). 

 

 

Рис. 12. Эндокринная реализация стресса 

 

Так, при любых воздействиях на организм всегда отмечается быстрое 

нарастание секреции глюкокортикоидов корой надпочечников, прямо 

пропорциональное в определенных интервалах силе воздействия. 
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Нарастанию секреции глюкокортикоидов предшествует усиление секреции 

КРФ гипоталамусом и АКТГ гипофизом. Активация гипоталамо–

гипофизарно–адреналовой системы происходит на стадии тревоги. 

Гипофизэктомия или разрушение области срединного возвышения гипо-

таламуса снимает реакцию адреналовой коры на стресс. Эти воздействия, а 

также адреналэктомия предотвращают развитие общего адаптационного 

синдрома, резко снижают резистентность организма к действию разных 

стрессоров. Введение природных или синтетических глюкокортикоидных 

гормонов стрессируемым животным может повышать уровень адаптации к 

различным воздействиям. Эти данные позволили применить 

кортикостероидные препараты в клинической практике при сильных 

травмах или при длительных хирургических операциях для 

предупреждения развития вторичного шока. Многие патологические 

процессы разворачиваются на фоне истощения функциональных резервов 

гипоталамо–гипофизарно–адреналовой системы. 

Кортизол и его аналоги вызывают лизис тимико-лимфоидной ткани и 

острый выброс антител из разрушающихся лимфоидных клеток, но 

тормозят новообразование иммунных тел. Вызывают торможение синтеза 

белка в различных видах соединительной ткани, слизистых оболочках и 

мышцах. Стимулируют синтез общего белка и ряда ферментов обмена 

аминокислот и глюконеогенеза в печени, усиливая в этом органе синтез 

глюкозы и ее секрецию в кровь, тормозят синтез ДНК во всех тканях. 

Ингибируют транспорт глюкозы и ее утилизацию в мышцах и жировой 

ткани, стимулируют липолиз и обусловливают гиперлипацидемию. 

Пермиссируют эффекты адреналина, глюкагона, ЛТГ и некоторых других 

гормонов на различные органы и ткани. Вызывают повышение 

возбудимости коры и ряда подкорковых структур головного мозга. 

Снижают проницаемость кровеносных сосудов, тормозят, воспаление и 

развитие аллергических реакций; усиливают задержку Na+ в крови и 

экскрецию К+, тормозят половую функцию. 
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К группе стрессорных гормонов помимо глюкокортикоидов от-

носятся СТГ и функционально связанные с ним гормоны (соответствующие 

РФ, соматомедины). Видимо, у большинства видов (за исключением 

крысы) скорость секреции СТГ так же, как и глюкокортикоидов, 

закономерно увеличивается при различных воздействиях на организм на 

стадии тревоги генерализованного адаптационного синдрома. Однако по 

времени секреция СТГ несколько отстает от секреции глюкокортикоидов. 

СТГ является во многих отношениях антагонистом кортикостероидов. 

Вызывая, как и глюкокортикоиды, стимуляцию глюконеогенеза в печени и 

липолиза в адипозной ткани, гипергликемию и гиперлипоацидемию, СТГ, 

в противоположность кортикостероидам, усиливает синтез белка не только 

в печени, но и в других тканях. Усиливает синтез антител лимфоидными 

клетками. Он повышает также вхождение углеводов в мышечные клетки. 

СТГ – не только стимулятор иммуногенеза, но и провоспалительный 

гормон, обусловливающий высокую интенсивность развития воспаления. 

Предполагается, что для нормального течения общего адаптационного 

синдрома существенны не только абсолютные концентрации двух типов 

гормонов – глюкокортикоидов и СТГ, но и их оптимальное соотношение в 

каждый данный момент стрессорного процесса. Именно соотношение 

ката- и анаболических гормонов в крови определяет на каждом этапе 

развития стресса необходимое для организма ослабление или усиление 

иммунных реакций, торможение или стимуляцию воспаления и т. д. 

Устойчивый дисбаланс гормонов при длительном стрессе может 

быть источником ряда патологических процессов. Причины таких 

заболеваний множественны, патогенетические же механизмы их развития 

принципиально однотипны и связаны с нарушениями течения общего 

адаптационного синдрома при любых воздействиях. Если в стрессорных 

ситуациях происходит стабильный сдвиг равновесия адаптивных гормонов 

в сторону анаболических, провоспалительных соединений типа СТГ, то в 

организме могут при некоторых условиях развиваться заболевания типа 
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коллагенозов, бронхиальной астмы, сенной лихорадки и т. д. Если же в 

организме устойчиво возникает относительное преобладание 

катаболических, антивоспалительных гормонов типа глюкокортикоидов, 

то при стрессе в таком организме проявляется склонность к септическим 

состояниям, язвенным и дистрофическим процессам. 

Наряду с гипоталамо–гипофизарно–надпочечниковой и гипоталамо–

гипофизарно–соматомединовой системами важную роль в регуляции 

неспецифических адаптивных реакций организма играет 

симпато-адреналовая система. В ответ на различные воздействия в 

организме происходит быстрое возбуждение симпатической нервной 

системы и усиление секреторной деятельности мозгового слоя 

надпочечников (рис. 13, 14). 

 

 

Рис. 13. Реакция эндокринной системы на действие различных 

стрессоров 
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Интенсивный выброс катехоламинов надпочечниками и 

окончаниями симпатических нервных волоков приводит организм в 

состояние общей повышенной активности при стрессе. Под влиянием 

катехоламинов: 

 стимулируется гликогенолиз в печени, возникает гипергликемия, 

повышается утилизация глюкозы в скелетных мышцах и некоторых других 

тканях;  

 стимулируется липолиз и повышается в крови содержание 

свободных жирных кислот; 

 повышаются тканевое дыхание и температура тела;  

 усиливаются и учащаются сокращения сердечной мышцы;  

 повышается кровяное давление;  

 расширяются коронарные сосуды;  

 расширяются бронхи и усиливается легочная вентиляция;  

 увеличивается возбудимость коры головного мозга; 

 повышается работоспособность скелетных мышц. 

Установлено, что деятельность симпато-адреналовой системы и 

центральных адренергических образований взаимосвязана с функциями 

гипоталамо-гипофизарно-адреналовой оси. Так, большинство эффектов 

катехоламинов на клетки пермиссируется глюкокортикоидами. Кроме 

того, кортикостероиды стимулируют в хромаффинной ткани биосинтез 

фермента, способствующего превращению норадреналина в адреналин. 

Катехоламины, образующиеся в окончаниях нейронов гипоталамуса, могут 

быть стимуляторами секреции кортиколиберинов и служить благодаря 

этому физиологическими активаторами гипоталамо-гипофизарно-

адреналовой системы. Вместе тем для полноценного функционирования 

гипоталамо–гипофизарно–надпочечниковой системы необходимо наличие 

интактной симпатической нервной системы. Десимпатизация мышей с 

помощью 6-оксидофамина резко снижает базальный уровень 
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кортикостероидов крови и ответ коры надпочечников животных на 

действие стрессоров. 

Таким образом, в реакции неспецифической адаптации в качестве 

главных регулирующих факторов включается ряд нейрогормональных 

систем, каждая из которых вносит особый вклад в формирование этих 

реакций. Возможно, в координацию ответов на стресс могут также 

включаться и другие гормоны – Т3 и Т4, ЛТГ, глюкагон, ВИП и др.  

 

Рис. 14. Стресс и гипоксия плода 
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Гормональная регуляция углеводного обмена 

 

Поджелудочная железа обладает как экзокринной, так и эндо-

кринной функцией. Последняя осуществляется островками Лангерганса, 

небольшими рассеянными по всей железе скоплениями эндокринной 

ткани, которые были впервые описаны Лангергансом в 1869 г. На долю 

этих островков приходится менее 2% ткани железы, но продукты их 

эндокринной секреции играют важнейшую роль, особенно в регуляции 

уровня глюкозы в крови. Двумя главными гормонами, которые 

вырабатываются островковыми клетками, являются инсулин и глюкагон. В 

островках найдены и другие физиологически активные полипептидные 

гормоны, к которым относятся соматостатин и панкреатический по-

липептид (ПП). 

Поджелудочная железа развивается из эндодермы передней кишки 

вблизи места ее соединения со средней кишкой; дорсальный и 

вентральный выросты передней кишки образуют типичную экзокринную 

железу, сохраняющую связь с пищеварительным каналом. Внутри этой 

ткани появляются изолированные скопления клеток, которые и 

представляют собой островки Лангерганса. Они присутствуют во всех 

отделах железы, но особенно много их в хвостовой части. Артериальная 

кровь поступает в железу по селезеночной, печеночной и верхней 

брыжеечной артериям, а венозная кровь оттекает прямо в воротную вену, 

т. е. попадает непосредственно в печень. Иннервирующие поджелудочную 

железу волокна оканчиваются и на островковых, и на экзокринных 

клетках. 

В эндокринном отделе поджелудочной железы человека найдены 

клетки трех основных видов, которые носят названия α-, β- и δ-клеток (или 

А-, В- и D-клеток). Клетки α и δ  синтезируют, запасают и cекретируют 

гормоны инсулин и глюкагон соответственно, а δ-клетки вырабатывают 

соматостатин (соматотропин-ингибирующий гормон) 
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Рис. 15. Схема расположения различных клеток в островке Лангер-

ганса поджелудочной железы. 

 

 У человека α- и δ-клетки расположены на периферии островков, 

окружая β-клетки, на долю которых приходится примерно 60 % всех 

островковых клеток (рис. 15). В цитоплазме клеток всех трех типов, 

помимо обычных включений (шероховатая эндоплазматическая сеть, ком-

плекс Гольджи и микротрубочки), содержатся секреторные гранулы. 

Количество гранул в α -клетках больше, чем в β-клетках, но они обычно 
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имеют меньшие размеры и большую плотность, чем гранулы β-клеток. 

Клетки δ содержат множество более однородных и менее плотных гранул, 

чем α- и β-клетки. Четвертый вид островковых клеток, так называемые F-

клетки, беспорядочно рассеяны по всему островку; они вырабатывают 

панкреатический полипептид. 

Между различными клетками островков имеются щелевидные 

контакты, через которые могут осуществляться, прямые межклеточные 

взаимодействия, т. е. перемещение ионов и небольших молекул из клетки в 

клетку. Таким образов, при стимуляции одной клетки она может влиять на 

соседние. В островках существуют и плотные межклеточные контакты 

(непостоянные участки слияния наружных клеточных мембран), которые, 

вероятно, создают изолированные межклеточные пространства, отделяя их 

от остальной интерстициальной жидкости. В результате гормоны, 

секретируемые определенными островковыми клетками, могут 

концентрироваться в этих временно изолированных отсеках и оказывать 

более мощное влияние на секреторные процессы в других островковых 

клетках (так называемая паракринная регуляция). Физиологическое 

значение паракринной регуляции островковых клеток остается неясным, 

поскольку даже те крайне малые концентрации панкреатических гормонов, 

которые присутствуют в крови, вполне способны влиять на секрецию 

других островковых клеток. Местное кровообращение в каждом островке 

представляется не менее важным путем влияния соседних клеток друг на 

друга, причем кровоток направлен из центральных участков островка (от 

β-клеток) к его периферии (к α-клеткам). 

Вблизи клеток всех трех типов оканчиваются немиелинизированные 

волокна симпатических и парасимпатических нервов образующих, по-

видимому, настоящие синапсы. Базальные мембраны островков отделяют 

их от мембран капилляров; поэтому гормоны, выделяемые любой группой 

клеток, прежде чем попасть в общий кровоток, должны проникнуть через 

эти две мембраны. 
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Перед более подробным рассмотрением гормонов поджелудочной 

железы следует вкратце проанализировать роль глюкозы в организме и 

значение регуляции ее уровня в крови. 

Глюкоза представляет собой жизненно необходимый энергетический 

субстрат: она служит почти единственным источником энергии для 

центральной нервной системы. Нейроны содержат очень небольшое 

количество гликогена (в форме которого запасается глюкоза), и головной 

мозг не концентрирует глюкозу из общего кровотока. Поэтому возникает 

необходимость постоянного поддержания градиента концентрации 

глюкозы, направленного от крови к внеклеточной жидкости головного 

мозга и нейронам, и существует специальная система белковых перенос-

чиков глюкозы через клеточные мембраны GLUT. В норме концентрация 

глюкозы в крови млекопитающих удерживается в относительно узких 

границах (примерно от 4 до 8 ммоль/л). В клетках глюкоза 

метаболизируется гликолитическими ферментами. Ключевым продуктом 

является пируват, поступающий в цикл трикарбоновых кислот (ТКК), 

который служит источником аденозинтрифосфата (АТФ). Большинство 

клеток в той или иной степени способно запасать глюкозу в виде гликогена 

(гликогенез) и расщеплять его до глюкозы (гликогенолиз), которая 

используется для их собственных нужд. Однако фермент, необходимый 

для возвращения глюкозы в кровь (глюкозо-6-фосфатаза), присутствует 

только в печени и почках. Кроме того, печень и почки — это единственные 

органы, способные синтезировать глюкозу из неуглеводных 

предшественников, таких как глицерин, лактат и некоторые глюкогенные 

аминокислоты (особенно аланин), в ходе процесса, называемого 

глюконеогенезом. Почки в заметной степени пополняют запасы глюкозы в 

крови только в условиях голодания, а в нормальных условиях основная 

роль в этом отношении принадлежит печени. Мышцы способны либо 

запасать, либо использовать глюкозу, превращая ее в лактат; этот 

метаболит поступает в общий кровоток, а оттуда — в печень, где он 
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служит предшественником глюконеогенеза. При голодании мышцы 

практически перестают утилизировать глюкозу; источником энергии для 

них становятся жирные кислоты, а протеолиз обеспечивает образование 

аминокислот (в частности, аланина), которые также вступают на путь 

глюконеогенеза в печени. При голодании и жировая ткань перестает ути-

лизировать глюкозу и обеспечивается энергией окисления жирных кислот 

(рис. 16). Таким образом, именно печень играет главную роль в снабжении 

головного мозга глюкозой, от которой зависит его нормальная функция. В 

мозге глюкоза окисляется до углекислоты и воды. Присутствующие в 

крови кетоновые тела (ацетоуксусная кислота, дигидроксимасляная 

кислота и ацетон), которые образуются в периферических клетках из 

ацетилкоэнзима А, также могут утилизироваться головным мозгом. 

Значение этих субстратов особенно возрастает при длительном голодании. 

Таким образом поддержание стабильной концентрации глюкозы в 

крови жизненно важно для нормального функционирования организма, 

особенно центральной нервной системы. Действительно, снижение 

концентрации глюкозы в крови наблюдается достаточно редко, поскольку 

целый ряд эндокринных систем регулирует обмен веществ таким образом, 

чтобы ее концентрация в крови удерживалась на постоянном уровне. Из 

множества известных гормонов, способных влиять на концентрацию 

глюкозы в крови, почти все действуют на обмен веществ так, что ее 

концентрация увеличивается. К таким (глюкогенным) гормонам относятся 

быстродействующие катехоламины (адреналин и норадреналин) и 

глюкагон, а также медленнее действующие глюкокортикоиды (кортизол) и 

некоторые гормоны гипофиза (в частности, соматотропин). Противопо-

ложным эффектом обладает лишь один гормон — инсулин, который 

снижает концентрацию глюкозы в крови. Тем не менее ему принадлежит 

важнейшая роль в регуляции уровня глюкозы в крови. 
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Рис. 16. Схема гормональной регуляции обмена глюкозы и ее рас-

пределение пот тканям организма. 

 

Необходимо помнить, что при любом снижении секреции или 

ослаблении действия инсулина концентрация глюкозы в крови возрастает. 

Именно недостаточность инсулина чаще всего обусловливает 

сахарный диабет, основным проявлением которого является повышенная 

концентрация глюкозы в крови. Это заболевание обычно характеризуется 

либо снижением продукции инсулина, либо нарушением чувствительности 

тканей к этому гормону. Дополнительную роль играет относительное 

повышение уровня глюкагона. 
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Основные пути метаболизма глюкозы, в ходе которых образуется 

либо энергия в форме АТФ (гликолиз), либо запас энергетического 

субстрата (гликогенез), показаны на рис. 17.  

 

 

 

Рис. 17. Основные пути метаболизма глюкозы. 

 

Инсулин связывается специфическими димерными рецепторами, 

находящимися на мембранах клеток-мишеней и обладающими 

тирозинкиназной активностью (рис. 18). Эти рецепторы принадлежат к 

семейству близких белков, включающему также рецепторы ИФР-1 и ИФР-

II, с которыми у них имеется некоторая гомология. В каждом рецепторе 

различают внеклеточный, трансмембранный и внутриклеточный домены, 

причем последнему присуща тирозинкиназная активность. Внеклеточные 
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домены определяют специфичность связывания рецепторов с различными 

молекулами (лигандами) и, хотя основным лигандом инсулиновых 

рецепторов является именно инсулин, они в какой-то степени связывают 

также ИФР-1 и ИФР- II. Этим объясняется некоторая общность эффектов 

инсулина, ИФР-1 и ИФР- II. 

 

 

Рис. 18. Димерный рецептор инсулина. 

 

Сразу же после связывания гормона со своим рецептором 

тирозинкиназа активируется, что приводит к фосфорилированию 

внутриклеточных белков, опосредующих различные эффекты инсулина. В 

результате аутофосфорилирования рецепторов тирозинкиназы и 

перекрестного фосфорилирования соседних рецепторов (например, 

рецепторов ИФР-I) первоначальный сигнал усиливается. Некоторые 

эффекты гормона могут быть следствием его прямого влияния на 
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клеточную мембрану. Однако перемещение (транслокация) транспортеров 

глюкозы из внутриклеточных участков к плазматической мембране 

свидетельствует о том, что в изменении некоторых чисто мембранных 

процессов (например, транспорта глюкозы) участвуют и внутриклеточные 

механизмы действия инсулина. 

Изменение же внутриклеточных процессов под влиянием этого 

гормона связано с системами вторых посредников. Так, липолиз в жировой 

ткани требует повышения внутриклеточной концентрации цАМФ, и 

блокирующее липолиз действие инсулина, возможно, опосредуется 

торможением синтеза цАМФ. Инсулин снижает уровень цАМФ и в 

печеночных клетках, тем самым тормозя гликогенолиз и глюконеогенез. 

Многочисленные исследования посвящены участию в действии инсулина 

и других вторых посредников, таких как цГМФ и ионы кальция, но их роль 

изучена хуже. 

Наконец, имеются данные о возможности «интернализации» 

инсулин-рецепторного комплекса путем эндоцитоза. При этом инсулин 

может инактивироваться за счет протеолиза или расщепления 

дисульфидных связей, а рецептор — возвращаться обратно в мембрану или 

разрушаться. Этот процесс, возможно, играет особую роль в регуляции 

количества рецепторов. Между количеством инсулиновых рецепторов и 

концентрацией инсулина существует отрицательная корреляция. 

Например, при сахарном диабете II типа (инсулиннезависимом) на фоне 

возрастания концентрации инсулина в плазме количество рецепторов в жи-

ровой ткани может быть снижено («снижающая регуляция»), что и 

обусловливает тканевую нечувствительность к гормону. 

 

Регуляция секреции инсулина 

 

В регуляции секреции инсулина β-клетками взаимодействует мно-

жество стимуляторных и ингибиторных влияний  
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Как уже упоминалось, инсулин секретируется даже в отсутствие ка-

ких-либо специфических стимулов, но и эта базальная секреция может 

частично отражать реакцию β-клеток на какой-то неизвестный стимул. В 

условиях же явной стимуляции происходит двухфазная секреция 

инсулина: в первые секунды она возрастает (немедленная реакция), затем 

снижается, после чего наблюдается повторное, более медленное ее увели-

чение, которое может продолжаться довольно долго. Первым секретирует-

ся уже готовый инсулин, находящийся в тех гранулах, которые располо-

жены максимально близко к клеточной мембране. Во вторую фазу 

выделяется инсулин из менее доступного внутриклеточного запаca. По 

мере продолжения стимуляции этот запас пополняется заново 

синтезируемым гормоном. 

 

Рис. 19. Влияние приема глюкозы на ее концентрацию в крови. 

 

Главным стимулом к секреции инсулина служит повышение 

концентрации глюкозы в крови (рис. 19). При возрастании ее уровня выше 

4 ммоль/л усиливается не только секреция, но и синтез новых молекул 
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гормона. Пока точно неизвестно, каким образом изменения внеклеточного 

уровня глюкозы влияют на синтез и секрецию инсулина, хотя важную роль 

играет, по-видимому, сам метаболизм глюкозы в островковых клетках.  

Мощными стимуляторами секреции инсулина являются и некоторые 

аминокислоты (например, аргинин). Что же касается жирных кислот, то у 

человека они обладают лишь слабым стимулирующим эффектом и 

поэтому вряд ли играют существенную роль в регуляции секреции 

инсулина. 

Важное участие в этом процессе принимает автономная нервная 

система. Стимуляция симпатических нервов угнетает секрецию инсулина 

через α-рецепторы, расположенные на мембране β-клеток. С другой 

стороны, активация α-рецепторов, по- видимому, усиливает секрецию 

инсулина, но лишь в ответ на действие других стимулов. Это означает, что 

при активации  β- рецепторов возрастает содержание легко мобилизуемого 

гормона. Тем не менее преобладающий эффект симпатической стимуляции 

— ингибиторный. Стимуляция парасимпатических волокон оказывает 

противоположное действие; oнa усиливает секрецию инсулина. 

Торможение секреции инсулина при стрессе опосредуется, по всей 

вероятности, повышением симпатической активности. Поскольку стресс 

сопровождается повышенной секрецией глюкогенных гормонов 

(например, катехоламинов, кортизола, соматотропина), которые повышают 

концентрацию глюкозы в крови, неудивительно, что секреция инсулина 

(противодействующего влиянию этих гормонов) при этом тормозится. 

Упомянутые эфферентные пути опосредуют влияние центральной нервной 

системы на секрецию инсулина и тем самым на уровень глюкозы в крови. 

На секрецию инсулина влияют многие гормоны, причем эффект 

некоторых из них (по крайней мере отчасти) оказывается непрямым, т. е. 

связанным с вызываемым ими повышением концентрации глюкозы в 

крови. Одним из таких гормонов, который косвенно усиливает секрецию 

инсулина, является соматотропин. Механизм влияния катехоламинов 



58 

(адреналина и норадреналина) более сложен, но в их действии преобладает 

ингибиторный эффект, опосредуемый α-рецепторами и приводящий к 

повышению уровня глюкозы в крови. Стимулирующим действием на 

секрецию инсулина обладают глюкокортикоиды, эстрогены и прогестерон; 

их эффект отчасти связан со снижением чувствительности периферических 

тканей к инсулину, в результате чего возрастает основной стимул к 

секреции этого гормона — уровень глюкозы в крови. 

Секрецию инсулина усиливают и гормоны желудочно-кишечного 

тракта, такие как гастрин, секретин и панкреозимин-холецистокинин. 

Действительно, пероральный прием глюкозы вызывает больший прирост 

секреции инсулина, чем внутривенное введение того же ее количества. По-

видимому, действие гормонов желудочно-кишечного тракта 

«подготавливает» инсулиновую систему к предстоящему при еде 

внезапному возрастанию уровня глюкозы в портальной крови и 

значительно увеличивает количество инсулина, выделяющегося в ответ на 

данное количество глюкозы. 

На секрецию инсулина влияют и другие островковые гормоны — 

глюкагон и соматостатин. Они могут поступать к β-клеткам с кровью, но 

скорее всего эти гормоны действуют местно. Действительно, концентрация 

этих гормонов (особенно соматостатина) в интерстициальном 

пространстве островков намного превышает их уровень в крови. Поэтому в 

регуляции секреции инсулина значительная роль могла бы принадлежать 

паракриннным эффектам. 
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Некоторые нарушения функционирования поджелудочной желе-

зы 

Сахарный диабет 

 

В отличие от многих эндокринных заболеваний диабет известен уже 

более 2000 лет. Термин «диабет» происходит от греческого слова, означа-

ющего сифон, что отражает усиленное мочеотделение (полиурию) и жажду 

(полидипсию) — два основных симптома этого заболевания. 

В настоящее время диабетический синдром рассматривают как гете-

рогенную группу нарушений, в основе которых лежат разные генетические 

и средовые факторы. В промышленно развитых странах диабетом страда-

ют примерно 1,5—2% всего населения, но среди некоторых этнических 

групп (австралийские аборигены, североамериканские индейцы и жители 

южных тихоокеанских островов) его распространенность превышает 15 %. 

Частота диабета зависит от возраста. Так, в большинстве развитых стран 

его распространенность среди людей старше 60 лет колеблется от 5 до 

10%. 

В прошлом все внимание обращалось только на гипергликемию и ее 

основную причину — абсолютную или относительную недостаточность 

инсулина, но в настоящее время выяснена важная роль и других биохими-

ческих сдвигов, влияющих на уровень глюкозы в крови. Кроме того, уста-

новлено, что метаболические последствия недостаточности инсулина и ги-

пергликемии сложны и разнообразны; они проявляются вторичными 

нарушениями функции и структуры почти всех систем организма. 

    Выяснение роли различных гормонов в физиологической регу-

ляции уровня глюкозы в крови позволяет предвидеть эффекты первичного 

их избытка. Так, гипергликемия может быть следствием избыточной про-

дукции кортизола (синдром Кушинга), катехоламинов (феохромоцитома) 

или гормона роста (акромегалия), а также редко встречающихся глюкагон-

продуцирующих опухолей поджелудочной железы (глюкагонома). «Вто-
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ричный» диабет может быть следствием и деструктивных процессов в 

поджелудочной железе. 

С учетом различия генетических факторов и клинического течения 

первичный диабет разделяют на две группы. 

Диабет I типа (инсулинзависимый), ИЗСД. На его долю приходится 

примерно 25—30 % всех случаев диабета. Эпидемиологические 

исследования обнаруживают более высокую распространенность среди 

таких больных антигенов гистосовместимости I и II классов: HLA-B8, 

HLA-BW15, PR-3 и DR-4. Носители некоторых гаплотипов II класса (DQ) 

еще более предрасположены к развитию этого заболевания. Все эти аллели 

присутствуют и при ранее упоминавшихся близких аутоиммунных 

нарушениях тиреогастрической группы. Соответственно у больных 

диабетом I типа и их ближайших родственников эти заболевания 

встречаются чаще, чем у других людей. О значительной роли 

генетического компонента говорит также 30 % конкордантность 

идентичных близнецов и 5—8 % распространенность диабета I типа у 

родственников первой стадии родства (по сравнению с 0,3 % среди общего 

населения). 

Характер факторов внешней среды, влияющих на возникновение 

этого заболевания, до сих пор остается неясным. На значение вирусной 

инфекции в качестве пускового механизма указывает связь между началом 

заболевания и эпидемией Коксаки - вирусной (В4) инфекции, а также 

выделение вирусов (в том числе вируса Коксаки и эпидемического 

паротита) из островков поджелудочной железы в отдельных случаях 

диабета I типа с быстрым летальным исходом. Повышенная частота этого 

заболевания наблюдается и при врожденной краснухе. Считается, что 

вирусы способствуют «презентации» поверхностных антигенов на β-

клетках, что и запускает как клеточную, так и опосредованную антителами 

реакцию со стороны исходно измененной иммунной системы. В свежих 

случаях диабета I типа нередко обнаруживают антитела к островковым 
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клеткам (АОК) и инсулину (АИ); они присутствуют и у многих 

(остающихся здоровыми) родственников первой степени родства. Наряду с 

другими маркерами, такими как антитела к β-клеточному антигену 64 кДа 

(который представляет собой, вероятно, глутаматдегидрогеназу, GAD), эти 

антитела являются надежными прогностическими факторами 

последующего развития ИЗСД. Определение всех этих антител может 

иметь большое значение для выявления кандидатов на профилактическую 

иммунотерапию, когда появятся соответствующие средства. 

Симптомы диабета могут возникать достаточно остро в любом 

(начиная с годовалого) возрасте, хотя в 90 % случаев они появляются у 

людей моложе 35 лет; именно поэтому возник ныне устаревший и 

неточный термин «ювенильный диабет». 

Диабет II типа (инсулиннезависимый), ИНЗСД. В большинстве стран 

на его долю приходится наибольшая часть случаев диабета. Четкие 

генетические маркеры диабета этого типа не установлены, хотя 

картирование генов обнаруживает некоторую семейную концентрацию 

случаев, в которых причиной заболевания является, вероятно, дефект гена 

глюкокиназы. Не исключено, что при этом имеются дефекты многих генов, 

кодирующих такие разные белки, как рецепторы глюкозы на островковых 

клетках, транспортеры глюкозы, рецепторы инсулина и внутриклеточные 

посредники глюкозного сигнала. Соответственно генетические факторы 

при диабете II типа имеют большее значение, чем при диабете I типа, что 

проявляется повышенным показателем конкордантности (более 90 %) при 

сравнении пар идентичных близнецов. Примерно у 40 % ближайших род-

ственников больных ИНЗСД обнаруживается либо нарушение 

толерантности к глюкозе (НТГ), либо явно диабетический характер 

сахарной кривой. 

Будут ли эти (пока с трудом обнаруживаемые) генетические 

аномалии иметь клинические проявления, зависит от дополнительных и в 

основном негенетических факторов, способствующих повышению уровня 
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глюкозы в крови. Важнейшая роль среди них принадлежит ожирению. 

Установлено, что поглощение глюкозы мышцами обратно 

пропорционально толщине кожной складки. Механизм такой 

«резистентности» к инсулину не совсем ясен, хотя ожирение 

сопровождается снижением как числа, так и сродства инсулиновых 

рецепторов в различных тканях-мишенях. 

Кроме того, к развитию гипергликемии часто приводят относительно 

малая физическая активность (которая прямо снижает поглощение 

глюкозы мышцами) и переедание (которое увеличивает количество 

поступающих в организм субстратов), а также избыток стрессовых 

гормонов (соматотропина, кортизола, глюкагона и катехоламинов). 

   Манифестацию диабета, особенно у генетически предраспо-

ложенных людей, может вызывать и ряд медикаментозных средств. К ним 

относятся кортикостероиды (которые усиливают глюконеогенез), 

диуретики (которые непосредственно ингибируют и секрецию инсулина, и 

периферическую утилизацию глюкозы), а также контрацептивные пилюли 

(основным действующим фактором в которых считается эстрогенный 

компонент); они обусловливают легкую резистентность к инсулину. 

 ИНЗСД возникает в возрасте 15 лет и старше. Поэтому часто 

используемый термин «диабет взрослого типа» ошибочен. Выявлена 

редкая и строго семейная форма диабета II типа, носящая название 

«ювенильного диабета взрослого типа» (MODY). Генетически она пока не 

охарактеризована, хотя в отдельных случаях .были обнаружены мутации 

генов глюкокиназы и печеночного ядерного фактора (HNF-1-альфа). 

Возраст большинства таких больных к моменту установления диагноза не 

достигает и 30 лет. 

Диабет II типа обычно начинается менее остро, чем диабет I типа. 

Нередко гипергликемия существует в течение многих лет до установления 

диагноза. Это обстоятельство крайне важно для понимания связи между 
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гипергликемией и характером проявлений заболевания, а также 

естественной динамикой неметаболических осложнений диабета. 

Для возникновения гипергликемии необходима относительная или 

абсолютная недостаточность инсулина. 

Диабет I типа отражает состояние почти полной недостаточности 

инсулина, что можно подтвердить определением инсулина или С-пептида 

на любой стадии заболевания через 3 мес после установления диагноза. 

Некоторая секреция инсулина в течение 3 лет после установления диагноза 

сохраняется лишь у очень небольшого процента больных. Если больной 

погибает в течение нескольких первых недель (что, к счастью, случается 

редко), у него можно обнаружить увеличенные и дегранулиро- ванные 

островки поджелудочной железы. Позднее размеры и число островков 

уменьшаются, и в них появляются признаки лимфоцитарной 

инфильтрации, которая составляет основную особенность 

тиреогастрической группы аутоиммунных заболеваний. Секреция 

глюкагона (а иногда и гормона роста) при нелеченом диабете повышена, 

что усиливает гипергликемию. Однако нормализация уровня глюкозы в 

крови практически всегда приводит к восстановлению нормальной 

концентрации глюкагона в плазме. Первичные глюкагонсекретирующие 

опухоли, исходящие из ос-клеток поджелудочной железы, встречаются 

крайне редко.  

Последствия недостаточности инсулина показаны на рис. 20, 

который иллюстрирует механизм развития главных симптомов диабета. 

Следует обратить внимание на дополнительные инсулин- независимые 

пути обмена веществ, активность которых при нелеченой или плохо 

контролируемой гипергликемии возрастает.  
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Рис. 20. Последствия инсулиновой недостаточности. 

 

Активация этих путей отчасти определяет развитие поздних со-

судистых и неврологических осложнений диабета, которые в свою очередь 

служат главными факторами, обусловливающими заболеваемость и 

смертность при данном заболевании. 

Диабет II типа характеризуется сходными биохимическими и 

физиологическими последствиями. Однако (в отличие от диабета I типа) у 

таких больных в крови всегда присутствует инсулин, причем часто даже в 

повышенных количествах. Поэтому липолиз и кетогенез не усиливаются, 

что объясняет низкую частоту кетонемии и кетонурии при диабете 1 типа. 

Тем не менее интекуррентные заболевания (возможно, вследствие 

повышения уровня катехоламинов в крови) способны вызывать еще 

больше снижение секреции инсулина и острую декомпенсацию обмена 

веществ, сходную с наблюдавшейся при диабете I типа. При 

гистологическом исследовании поджелудочной железы могут 

обнаруживаться практически нормальные островки; иногда их число и 

размеры увеличены. Нередко находят отложения эозинофильного 

материала, похожего на амилоид. Недавно выяснилось, что 
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экстрагируемый из этого материала белок, носящий название «амилин», 

оказывает противоположное инсулину влияние на уровень глюкозы в 

крови. Имеются некоторые данные, подтверждающие патогенетическую 

роль амилина. 

Практически нет сомнений в том, что в генезе диабета II типа 

важнейшую роль играет инсулинорезистентность различных тканей. 

Сочетание инсулинорезистентности, гиперлипидемии и гипертензии 

называют «синдромом X» или «синдромом Ривена». При этом часто имеет 

место инсулиннезависимый сахарный диабет, и совокупность всех этих 

состояний обусловливает высокую распространенность 

атеросклеротического поражения крупных сосудов и его последствий. 

Природа такого сочетания остается неясной. 
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ПРАКТИЧЕСКИЕ РАБОТЫ 

 

Исследование активности желез внутренней секреций по их 

относительному весу 

 

Активность ряда эндокринных желез млекопитающих зависит от 

активности гипоталамо-гипофизарной системы. В гипоталамусе 

нарабатываются рилизинг-факторы, под контролем которых находится 

синтез и секреция гормонов передней доли гипофиза. Последние влияют 

на функцию тропных желез. 

Одним из показателей функции эндокринной железы является 

опредление ее веса. В исследованиях принято использовать так 

называемый весовой индекс (ВИ) железы, который рассчитывают по 

следующей формуле: ВИ = масса железы (мг) / масса животного (г). 

 

Цель работы: познакомиться с топографией эндокринных желез 

крысы; выявить наличие корреляции между весовым индексом гипофиза и 

весовым индексом периферических желез внутренней секреции. 

 

Для работы необходимы: торсионные весы, операционный столик 

для мелких животных, вязки для фиксации конечностей, скальпель, 

ножницы, пинцеты, хирургические иглы, иглодержатель, шовный 

материал, фильтровальная бумага, чашки Петри, крыса. 

 

Ход работы. Крысу взвешивают, наркотизируют, выделяют 

отдельные железы внутренней секреции (щитовидную железу, 

поджелудочную железу, правый и левый надпочечники, правый и левый 

яичники (семенники)). Взвешивают их на торсионных весах, высчитывают 

весовые индексы. 
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Щитовидная железа. У крыс щитовидная железа состоит из двух до-

лей, расположенных по бокам трахеи (рис. 21) на протяжении 4-5 ее колец 

и соединенных на уровне 2-го и 3-го трахеальных колец тонким 

перешейком. Железа буровато-красная. Для выделения щитовидной 

железы делают разрез кожи на шее, обнаруживают крупные слюнные 

железы и расположенные ближе к голове лимфатические узлы. Раздвигают 

их, находят вентральные мышцы шеи, обнаруживают под ними трахею. 

Средний вес щитовидной железы 15-20 мг. 

 

Рис. 21. Щитовидная и паращитовидные железы. 

 

Околощитовидная железа (паращитовидная). Число и 

расположение околощитовидных желез неодинаково у разных 

позвоночных. Крысы, как правило, имеют одну пару желез, которая 

расположена под капсулой щитовидной железы в толще последней (рис. 

21). Паращитовидные железы имеют вид светлых округлых пятнышек на 

фоне красной ткани щитовидной железы. Их удаляют вместе с 

щитовидной железой. Вес не определяют. 
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Далее вскрывают брюшную полость тела. 

Поджелудочная железа. Сложно-трубчатое образование плоской 

формы, красновато-серого цвета. Поджелудочная железа крысы 

расположена в желудочно-селезеночной связке, в брыжейке 

двенадцатиперстной кишки и 

вдоль всего общего желчного протока (рис. 22). Поджелудочная 

железа очень рыхлая и состоит из множества отдельных долек (рис. 23). 

Выводные протоки экзокринной части железы впадают в общий желчный 

проток и вместе с ним в двенадцатиперстную кишку. Все элементы железы 

- эндокринная и экзокринная части, сосуды и протоки - густо оплетены 

нервами, в самой ткани железы имеются сплетения нервных ганглиев. В 

поджелудочной железе различают головку, тело и хвост. Вес 

поджелудочной железы сильно варьирует и может достигать 800-1000 мг. 

  

Рис. 22. Печень с дорсальной поверхности (общий желчный проток и 

доли печени отодвинуты). 
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Рис. 23. Поджелудочная железа и ее анатомические взаимоотноше-

ния 

 

Надпочечники. Парный орган. Надпочечники располагаются вблизи 

верхнего полюса почек в жировой капсуле и представляют собой 

образование округлой формы (рис. 24). Надпочечники состоят из двух 

эндокринных желез: коры надпочечников, которая состоит из так 

называемой интерренальной ткани, образующейся из мезодермы и 

вырабатывающей стероидные гормоны, и мозгового слоя, который состоит 

из хромаффинной ткани, образуется из общего эктодермального зачатка с 

пограничными симпатическими стволами и вырабатывает катехоламины. 

Корковый и мозговой слои хорошо различимы визуально на разрезе 

надпочечника. Выделенные надпочечники необходимо отделить от 

окружающей их жировой ткани. Средний вес надпочечников - 40-50 мг. 
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Рис. 24. Взаиморасположение почек и надпочечников. 1 – надпочеч-

ник, 2 – почка, 3 – аорта, 4 – нижняя полая вена, 5 – жировая ткань, 6 – 

диафрагма. 

 

Половые железы (гонады) – у млекопитающих парные органы 

смешанной секреции, образующие наряду с половыми клетками (внешняя 

секреция) половые гормоны (внутренняя секреция). 

 

Семенники – мужские гонады, расположенные у половозрелых 

млекопитающих вне брюшной полости, в мошонке (рис. 25), имеют 

дольчатое строение. В дольках находятся семенные канальцы, в которых 

осуществляется сперматогенез. Между семенными канальцами 

располагаются интерстициальные клетки Лейдига, продуцирующие 

половые гормоны. Средний вес семенников - 2,5-3 г. 
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Рис. 25. Семенник и придаток семенника. 

 

Яичники - женские гонады, расположенные внутри брюшной полости 

у нижнего полюса почки (рис. 26). Это небольшие округлые образования с 

бугристой поверхностью. Внутрисекреторная часть яичника представлена 

фолликулами, желтыми телами, а также интерстициальной тканью. 

Средний вес яичников крысы зависит от стадии овариального цикла и 

составляет 50-60 мг.  
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Рис. 26. Мочеполовая система самки (с вентральной стороны). 

 

Брюшную полость животного зашивают. Переворачивают крысу и 

закрепляют на операционном столе спиной вверх. 

 

Гипофиз. Вскрывают черепную коробку. Браншей ножниц 

переворачивают вещество мозга кпереди, находят турецкое седло, гипофиз 

удаляют пинцетом (рис. 27). Средний вес гипофиза 10-15 мг. 
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Рис. 27. Гипофиз с дорсальной (А), вентральной (Б) и латеральной 

(В) сторон. 

 

Оформление работы. В протоколе работы описывают 

(зарисовывают) топографию эндокринных желез крысы. Данные по 

весовым индексам желез, выделенным у 4-5 животных, приводят в таблице 

и на столбчатой диаграмме. Делают вывод о наличии или отсутствии 

корреляции между весовым индексом гипофиза и весовым индексом 

других исследованных желез, объясняют причину. 

 

 

Физиологические эффекты тиреоидного гормона 

 

Тиреоидные гормоны (Т3, Т4) оказывают множество различных 

эффектов в организме как молодых, так и взрослых животных. Эти 

эффекты можно разделить на две основные группы: регуляция роста и 
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развития многих систем организма, включая нервную систему 

(формативные); влияние на обмен веществ (метаболические). 

Гормоны щитовидной железы ускоряют ряд обменных процессов, 

оказывают сенсибилизирующее (усиливающее эффект другого гормона) и 

пермиссивное (облегчающее) действие. Они вызывают калоригенный 

эффект - способствуют освобождению энергии в виде тепла. Усиливают 

основной обмен, обмен белков, углеводов, жиров. Многие эффекты 

йодтиронинов могут быть не прямыми, а зависящими от их 

взаимодействия с другими гормонами, например, катехоламинами, 

гормоном роста и т. д. Йодтиронины легко проникают через 

плазматические мембраны своих клеток-мишеней, связываются с 

внутриклеточными рецепторами и влияют на синтез белка (рис. 28). 

 

Рис 28. Механизм действия тиреоидных гормонов. 

 

Существуют и другие механизмы действия тиреоидных гормонов: 
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1) прямая стимуляция синтеза белка в митохондриях, о чем 

свидетельствует увеличение их числа и размеров, возрастание содержания 

и активности ферментов дыхательной цепи;  

2) прямое действие на транспортные механизмы плазматических 

мембран (транспорт аминокислот). 

Препарат из щитовидной железы крупного рогатого скота - тиреои-

дин - после введения его крысам увеличивает интенсивность окислитель-

ных реакций в организме, что находит свое отражение в изменении таких 

физиологических показателей, как потребление кислорода (ПО2) в 

условиях основного обмена, частота дыхательных движений и температура 

тела. 

 

Цель работы: исследовать влияние тиреоидного гормона на 

потребление кислорода, частоту дыхательных движений и температуру 

тела. 

Для работы необходимы: аппарат Миропольского, кислородная 

подушка, раствор щелочи, электротермометр, тиреоидин, крысы. 

 

Ход работы. В работе используют двух крыс: контрольную и 

экспериментальную. Последней за 20-30 минут до начала опыта вводят 

тиреоидный гормон. Крыс взвешивают. Работу начинают с контрольного 

животного. Электротермометром измеряют ректальную температуру. 

Потребление кислорода определяется по принципу Крога с 

поглощением СО2 в замкнутом объеме (рис. 29). Бюретку аппарата 

Миропольского заполняют водой из резервуара, для чего ослабляют 

винты, фиксирующие бюретку, и опускают ее ниже уровня слива жидкости 

в отводной трубке резервуара. Отключив резервуар, заполняют бюретку 

кислородом из подушки, соединив ее с бюреткой через трехходовой кран. 
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Рис. 29. Регистрация потребления кислорода по принципу Крога. 

 

На дно эксикатора наливают 20 мл 15%-й щелочи, опускают вставку, 

на нее помещают контрольную крысу, закрывают эксикатор и тщательно 

притирают его крышку. По числу колебаний жидкости в U-образной 

трубке аппарата Миропольского определяют частоту дыхательных 

движений животного. 

После установки температурного равновесия и создания небольшого 

разряжения в системе регистрируют время, за которое животное потребило 

100 мл О2. Рассчитывают ПО2 в мл/минт веса. Крысу вынимают из эксика-

тора, повторно электротермометром измеряют ректальную температуру. 

Все операции повторяют с опытной крысой, которой заранее был 

введен тиреоидный гормон. 
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Оформление работы. Полученные данные приводят в таблице. 

Делают вывод о влиянии тиреоидного гормона на окислительные реакции 

и теплообмен. 

 

 

Метаболические эффекты инсулина 

 

Инсулин – гипогликемический гормон поджелудочной железы, 

синтезируемый в бета-клетках островков Лангерганса. Инсулин 

способствует усвоению глюкозы тканями, действуя на транспортные 

системы мембран, и тем самым снижает уровень сахара в крови, 

увеличивает накопление гликогена в печени, принимает участие в 

регуляции белкового и жирового обмена. Если животному ввести большую 

дозу инсулина, то уровень сахара в крови падает более чем на 50 %, что 

может повлечь за собой наступление гипогликемического шока. 

Начинаются судороги, во время которых может наступить смерть. 

Внутримышечное или подкожное введение раствора глюкозы прекращает 

судороги и восстанавливает нормальное состояние животного. 

Время наступления гипогликемических судорог закономерно 

уменьшается с увеличением дозы инсулина. Эта зависимость используется 

для количественной оценки активности препаратов инсулина 

(биологический метод тестирования активности гормональных 

препаратов). В большинстве случаев эти исследования проводят так, что 

одновременно на четырех достаточно больших группах мышей 

сравнивают действие двух доз испытуемого препарата с действием двух 

доз инсулина известной активности. 

 

Цель работы: выявить наличие зависимости времени наступления 

гипогликемических судорог у мышей от вводимой дозы инсулина и от 

генетической линии животных. 
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Для работы необходимы: стеклянная камера с электролампочками, 

разделенная на 4 ячейки, препарат инсулина, физиологический раствор, 

20 %-й раствор глюкозы, 3 емкости для приготовления растворов инсулина 

различных концентраций, шприцы, мыши двух генетических линий. 

Ход работы. Берут четыре группы по 6 животных одной 

генетической линии в каждой. Первая группа – контрольные животные, 

которым подкожно вводят 0,2 мл физиологического раствора; остальным 

мышам каждой экспериментальной группы вводят по 0,4, 1,0 и 2,0 ЕД 

инсулина в 0,2 мл физиологического раствора, соответственно, и 

помещают в стеклянную камеру. Чем выше температура, при которой 

содержатся мыши, тем действеннее инсулин, поэтому в камере 

необходимо включить освещение. Наблюдают за поведением мышей. 

Сразу после введения инсулина мыши успокаиваются. Они смирно 

сидят по краям ячеек камеры. Затем у них наступает слабый паралич 

конечностей, они скользят по гладкому дну и часто принимает 

неестественное положение. Эта стадия иногда переходит в коллапс, при 

котором мыши лежат на боку или животе с расширенной грудной клеткой 

и приподнятым хвостом. Если их положить на спину, они не могут 

самостоятельно перевернуться. В большинстве случаев приблизительно 

через 60 минут у мышей появляется комплекс гипогликемического шока – 

необычная поза, 

учащенное дыхание, нарушение координации движений, тонические 

судороги. Реакция считается положительной, если у мышей начинаются 

судороги или у них развивается коллапсоидное состояние. Тогда 

животному нужно ввести подкожно 0,5 мл 20 %-го раствора глюкозы, что 

уже через несколько минут приводит к восстановлению нормального 

состояния. Если животное не получит инъекции глюкозы, оно погибнет! 

По окончании опыта (2 часа) глюкозу вводят всем непрореагировавшим 

мышам. 
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Оформление работы: в протоколе необходимо привести данные по 

времени наступления гипогликемических судорог у мышей в виде таблицы 

и столбчатой диаграммы (по двум различным генетическим линиям 

мышей). Выполнить статистическую обработку полученных данных мето-

дом двухфакторного дисперсионного анализа (первый фактор - генетиче-

ская линия животных, второй - доза инсулина)  в программе «Microsoft Ex-

cel». 
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