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Резюме. Вступ. Глутамат натрію широко використовується в світі як харчова добавка до продук-
тів харчування з метою покращення комерційної пропозиції. MSG завдяки підсиленню смаку має аро мат, 
який не властивий жодному харчовому продукту.

Мета дослідження: вивчити в динаміці структурні зміни підшлункової залози при викликанні штуч-
ного ожиріння глутаматом натрію.

Матеріали та методи. Дослідження проведено на білих щурах-самцях репродуктивного віку. Експе-
риментальним тваринам вводили в раціон глутамат натрію (MSG) із лактозою. 

Результати досліджень. У результаті морфологічного дослідження встановлено, що за умов прийо-
му тваринами глютамату натрію та лактози в підшлунковій залозі, в її екзокринній та ендокринній час-
тинах, розвиваються дегенеративні зміни, які виявляються на 4-ий тиждень експерименту.

Висновки. На підставі морфологічного дослідження встановлено, що за умов прийому тваринами 
глютамату натрію та лактози в екзокринній частині підшлунковій залозі через 4 тижні розвиваються де-
генеративні зміни.

Ключові слова: ожиріння, глутамат натрію, лактоза, підшлункова залоза.

Morphological changes of the pancreas in male rats of reproductive age after modeling obesity 
Kochmar M.Yu., Lytvak Yu.V., Hetsko O.I., Palapa V.Y.

Abstract. Introduction. Monosodium glutamate is widely used in the world as a dietary supplement for the 
commercial supply improving. Due to the enhanced taste, MSG has an aroma which is not typical of any food 
product.

 The aim of the study was to study the dynamics of structural changes in the pancreas in inducing artificial 
obesity with sodium glutamate.

Materials and methods. The experiment was performed on 12 three-month-old white male rats of 
reproductive age, which for 8 weeks orally with a metal catheter was injected once a day dissolved in water 
lactose with drinking water in a ratio of 1: 1. Sodium glutamate was added to food once a day in the amount of 
0.07 mg per 1 kg of body weight of rats. Morphologically examined connective tissue and cellular elements of the 
endocrine and exocrine parts, as well as the acinus of the pancreas. The results of the study were compared with 
those of 4 control animals of the appropriate age.

Research results. As a result of morphological research it was established that under the conditions of inges-
tion of sodium glutamate and lactose in the pancreas in its exocrine and endocrine parts degenerative changes 
develop, which are detected in the 4th week of the experiment.

Concludions. Based on the morphological study, it was found that after 1 week of daily intake of monosodium 
glutamate and lactose, the animals showed changes in the exocrine part of the pancreas, degenerative changes.

Key words: obesity, sodium glutamate, lactose, pancreas.

Вступ
Глутамат натрію (MSG) є однією з най-

поширеніших у світі харчових добавок. Його 
токсичні ефекти були описані в численних до-
слідженнях на тваринах, однак у більшості з 
них метод введення і дози не були подібни-
ми до прийому MSG людьми. Глютамат натрію 

широко використовується в світі як харчо-
ва добавка до продуктів харчування з метою 
покращення комерційної пропозиції. MSG за-
вдяки підсиленню смаку має аромат, який не 
властивий жодному харчовому продукту. Цей 
смак переданий японською мовою як umami, 
тобто «смачний» [5]. У 1991 році середній при-
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йом MSG людиною у Великобританії скла-
дав 580 мг на добу, а для екстремальних ко-
ристувачів – 4,68 г на добу [11]. Розрахунко-
вий середньодобовий прийом МSG людиною 
в промислово розвинених країнах становить 
0,3–1,0 г, але це залежить від його вмісту в 
харчових продуктах і смакових уподобань лю-
ди ни [4, 6]. Урядами Австралії, Росії та Нової 
Зе ландії в 2003 році опубліковані дані, за яки-
ми типова китайська трапеза ресторану міс-
тить від 10 до 1500 мг MSG на 100 г [7]. Пе ро-
ральна летальна доза для 50% випробовува-
них (LD 50) щурів становить 15000–18000 мг/кг 
ваги тіла [13].

Найменша доза у згаданих раніше дослі-
дженнях при середньодобовому прийомі MSG 
0,3–1,0 становила 2 г/кг маси тіла, що відпо-
відає вживанню 140 г на 70 кг маси тіла лю-
дини [6]. 

Мета дослідження 
Вивчити стан підшлункової залози щу-

рів-самців репродуктивного віку після трива-
лого годування глутаматом натрі ю в умовах 
експериментального ожиріння. 

Матеріали та методи
Експеримент проводили на 12-ти три мі-

сячних білих щурах-самцях репродуктивно-
го віку, яким упродовж 8 тижнів перорально 
за допомогою металевого катетера вводили 
1 раз на день розчинену у воді лактозу з пит-
ною водою у співвідношенні 1:1. Глутамат на-
трію додавали в їжу 1 раз на день у кількості 
0,07 мг на 1 кг маси тіла щура. Морфологічно 
досліджували сполучнотканинні та клітин-
ні елементи ендокринної та екзокринної час-
тин, а також ацинуси підшлункової залози. 
Результати дослідження порівнювали з по-
казниками 4 контрольних тварин відповідно-
го віку. Дослідження проведено на 24 щурах-
самцях репродуктивного (3-місячного) віку 
масою 80–85 г. Тварини для проведення до-
слідження ретельно відбирали: кожну тва-
рину оглядали, зважували й проводили мар-
кування. Усіх тварин утримували в умовах ві-
варію Львівського національного медичного 
університету імені Данила Галицького, експе-
римент проводили відповідно з положенням 
Європейської конвенції щодо захисту хребет-
них тварин, яких використовують в експери-
ментальних та інших наукових цілях [1]. Ди-
рективи Ради Європи 86/609/ЕЕС (1986), За-
кону України № 3447-IV «Про захист тварин 

від жорсткого поводження» [2]. Матеріали ро-
боти розглянуто членами комісії з питань біо-
етики Львівського національного університе-
ту імені Данила Галицького, які дійшли спіль-
ної думки, що надані матеріали для експерти-
зи науково обґрунтовані. 

Експериментальні тварини були розділе-
ні на дві групи:

1. Контрольна, яка включає 4 білих щурів-
самців.

2. Дослідна (24 щурі-самці), для отриман-
ня проявів ожиріння яким упродовж дня в ра-
ціон тварин додавали 20% розчин лактози у 
воді та глутамат натрію у співвідношенні 0,07 
мг на 1 кг маси тіла щура.

Тварин виводили з експерименту напри-
кінці 1-го, 2-го, 3-го та 4-го тижня після моде-
лювання ожиріння. 

Для дослідження використовували такі 
методи: макро- та мікропрепарування, мор-
фо логічні та гістологічні методи дослідження 

Для гістологічного дослідження відпре-
паровану підшлункову залозу фіксували у 
10% розчині нейтрального формаліну, зне-
воднювали в спиртах зростаючої концентра-
ції та заливали в парафін. Гістологічні зрізи 
товщиною 8–10 мкм виготовляли на санно-
му мікротомі Reichert і забарвлювали гема-
токсилін-еозином й азаном (для виявлення 
елементів сполучної тканини) [3]. Аналіз гіс-
тологічних препаратів проводили під світло-
вим мікроскопом «Olympus BX63», фотогра-
фували за допомогою цифрової фотокаме ри 
Olympus DP7 із використанням програмного 
забезпечення «CellSens Dimention 1.8.1». 

При гістологічному дослідженні підшлун-
кової залози оцінювали структурні особли-
вості її будови – параметри ацинусів, ацино-
цитів, сполучнотканинних перетинок і судин-
них елементів. Для додаткової об’єктивізації 
досліджень структур на гістологічних зрізах 
використовували систему підрахунку балів за 
трьома параметрами: «структура ацинусів», 
«розростання жирової тканини», «розростан-
ня сполучної тканини». Шкала гістологічного 
оцінювання в межах від 0 до 3 балів, де за 0 
вважали нормальну характеристику гістоло-
гічного параметра, за 1 – незначне відхилен-
ня від норми, 2 – середнє відхилення, 3 – мак-
симальне відхилення (табл. 1). Відповідно до 
цієї шкали мінімальну кількість балів (0) ма-
тиме підшлункова залоза без патологічних 
структурних змін, а максимальну (3) – із най-
більшими відхиленнями від норми. 
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Таблиця 1
Шкала для гістологічного оцінювання змін у структурі підшлункової залози

Параметр
Градація структурних змін (бали)

0 1 2 3

Ацинуси Нормальна 
структура

Поодинокі дрібні 
(2-4 клітини) та ве-
ликі (понад 9 клітин) 

30-50 % дрібних ацинусів, по-
одинокі великі, деструктивні 
зміни їх екзокриноцитів

Понад  50 % дрібних ацину-
сів, нечіткість їхніх меж, де-
струкція їх екзокриноцитів

Сполучна 
тканина

Нормальна 
структура

Розростання побли-
зу окремих міжчас-
точкових проток

Розростання поблизу близь-
ко 50 % міжчасточкових про-
ток

Розростання в міжчасточ-
кових і міжацинарних про-
сторах

Жирова 
тканина

Відсутня Поодинокі осередки 
між часточками

У складі близько 30 % між-
часточкових перегородок

Розростання в міжчасточ-
кових і міжацинарних пере-
городках 

Статистичний аналіз. Норму розпо ділу 
отри маних числових показників аналі зу вали 
із застосуванням тесту Колмогорова-Смір-
нова. Дані представляли у вигляді M±m, де 
М – середнє значення, m – стандарте відхи-
лення. Визначали значущість відмінностей 
між група ми за допомогою прикладної про-
грами IBM SPSS Statistics 20.0.0.2 із викорис-
танням аналізу ANOVA. Рівень достовірності 
прийнятий p<0,05.

Результати досліджень
Перший тиждень після моделювання ожи-

ріння.
При гістологічному дослідженні підшлун-

кової залози виявили, що ззовні вона вкрита 
тонкою сполучнотканинною капсулою, яка 
містить поодинокі видовжені фібробласти з 
гіперхромним ядром.

Паренхіма підшлункової залози розділена 
сполучнотканинними перетинками на часточки 
і включає екзокринну та ендокринну частини. 

Екзокринна частина, яка складає осно-
вну масу органа, представлена панкреатич-
ними ацинусами (структурно-функціональні 
одиниці залози), а також вставними, внутріш-
ньо- і міжчасточковими протоками. Чітко ви-
ражена загальна панкреатична протока. Аци-
нуси оточені тонким шаром сполучної ткани-
ни, у складі якої виявляють клітини фібро-
бластичного диферону, тонкі волокна та кро-
воносні капіляри. Подекуди в площину зрізу 
потрапляють тільця Фатер-Пачіні (пластин-
часті тільця), різновид інкапсульованих ре-
цепторних закінчень [10]. 

Ацинуси мають округлу або овальну фор-
му і містять 6-12 ациноцитів трикутної, чоти-
рикутної, округлої та овальної форми й прото-
кові епітеліоцити. Широкою основою ациноци-

ти розташовані на базальній мембрані, а звуже-
ною апікальною поверхнею сходяться до цен-
тру ацинуса. Цитоплазма цих клітин в апікаль-
ній частині (зимогенна зона) заповнена круп-
нозернистими секреторними гранулами, що 
містять зимоген, тобто ферменти неактивної 
форми. При забарвленні азаном цитоплазма 
цих екзокринних ациноцитів в зимогенній зо ні 
зерниста, характеризується оксифілією. Яд ро 
з еухроматином розміщувалося ексцент рично 
у гомогенній зоні (базальна частина клітини), 
містить від 2 до 4 ядерець. Цитоплазма в цій 
зоні характеризується базофілією, що свідчить 
про активний біосинтез білків.

Від бічної частини ацинусів відходять 
вставні протоки, що прилягають до ацино-
цитів; зливаючись, утворюють міжацинар-
ні протоки й внутрішньочасточкові протоки. 
Внутрішні стінки протоків вкриті одношаро-
вим кубічним епітелієм, до якого прилягав 
шар пухкої волокнистої сполучної тканини. 
У внутрішньочасточкових протоках виявля-
ли вакуольні включення, які розташовуються 
вздовж епітеліальних клітин. Внутрішньочас-
точкові й часточкові судини розширені, запо-
внені еритроцитами.

Лімфатичні судини в просвітах містять го-
могену еозинофільну рідину (рис. 1). 

Ендокринна частка представлена острів-
цями Лангерганса, які мають овальну, округлу 
або зірчасту форму, складаються з різних ви-
дів невеликих за розміром ендокринних клі-
тин, які слабше пофарбовані, ніж ацинарні. 
Деструктивних змін клітин не виявлено. Че-
рез острівець проходять гемокапіляри. 

Загалом описана структура підшлункової 
залози на цей термін спостереження не від-
різнялась від характерної для контрольних 
тварин гістологічної картини.
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Рис. 1. Фрагмент паренхіми підшлункової залози на четвертий день появи ознак експериментального 
ожиріння. Забарвлення гематоксилін- еозин. Зб.: об. – 40 , ок. – 10.

1 – ацинус округлої форми; 2 – ацинус овальної форми; 3 – екзокриноцити; 
4 – крупновакуольні включення у внутрішньочасточкових протоках.

3 

1 2

4 
 

Чотири тижні після моделювання експе-
риментального ожиріння

Ацинуси підшлункової залози характери-
зуються різними розмірами. Екзокринні аци-
ноцити мають кубічну та трикутну форму, ци-
топлазма заповнена зимогенними гранула-
ми. У деяких клітин відсутні ядра. У більшос-
ті ациноцитів мембрана чітко визначаєть-
ся [12]. У деяких ацинусах на зрізах присутні 
вставні протоки. 

Слід зазначити, що майже у всій структу-
рі підшлункової залози ацинуси чітко відділя-
ються один від одного через ознаки набряку 

прошарків сполучної тканини. Окрім того, спо-
стерігається набряк адвентиційної оболонки і 
гіперплазія ендотелію судин, стаз (рис. 2). 

Просвіти міжчасточкових протоків запо-
внені гомогенною рідиною з вакуольними 
включеннями. Їх стінки потовщені внаслідок 
набряку, спостерігається розростання сполуч-
ної тканини та гіпертрофія епітелію [14]. На-
вколо них подекуди спостерігається утворен-
ня жирової тканини з великими адипоцита-
ми, які перемежовуються з ділянками сполуч-
ної тканини (рис. 3). Між часточками спосте-
рігали розростання сполучної тканини.

Рис. 2. Фрагмент тканини підшлункової залози на 25 добу експерименту. Забарвлення гематоксилін-еозин. 
Зб.: об. – 40 , ок. – 10

1 – ацинуцси різної форми, заповнені зимогенними гранулами; 
2 – набряк сполучної тканини та адвентиційної оболонки судин, повнокрів’я.

2 

1 
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Вісім тижнів після моделювання ожиріння
Дегенеративні порушення проявляли-

ся зменшенням розмірів ацинусів, відмежо-

вуванням один від одного шарами пухкої 
сполучної тканини, площа якої підвищена 
(рис. 3). 

Рис. 3. Фрагмент тканини підшлункової залози щура на 4-му тижні експерименту. 
Забарвлення азаном. Зб.: об. – 40 , ок. – 10. 

1 – прошарок пухкої сполучної тканини; 
2 – ацинуси зменшених розмірів.  

1 

2 

У екзокриноцитах спостерігали зморще-
ні дрібні ядра, зменшення обсягу цитоплаз-
ми через зниження вмісту зимогенних гра-
нул, що відображає порушення їхнього функ-
ціонування. 

Деякі ацинуси і навіть часточки були замі-
щені жировою тканиною (рис. 4). Інші дослід-
ники повідомляли про накопичення вільних 
жирних кислот як поза клітинами, так і всере-
дині екзокриноцитів у тварин на фоні трива-

лої дієти з високим вмістом жирів [8, 9]. При 
цьому було показано, що основна частка нако-
пичуваного жиру припадає саме на екзокрин-
ну частину підшлункової залози, що спричи-
нює деструкцію екзокриноцитів і розвиток 
фіброзу [9].

Сполучна тканина розросталася в між-
ацинарних і міжчасточкових проміжках, при-
зводячи до деформації як окремих екзокрин-
них ациноцитів, так і ацинусів загалом. 

Рис. 4. Фрагмент тканини підшлункової залози щура на 8-му тижні експерименту. 
Забарвлення азаном. Зб.: об. – 40 , ок. – 10

1 – заміщення часточок жировою тканиною;
2 – розростання сполучної тканини.  

1 2 
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Спостерігається виражений набряк на 
всій території органу. Судини були запалі, 
не містили еритроцитів. Описані зміни є ха-
рактерними для хронічного панкреатиту та 

свідчать про порушення функціонування ор-
гану.

Результати напівкількісної оцінки стану 
під шлункової залози представлено в таблиці 2.

Таблиця 2
Результати оцінювання структури підшлункової залози 

за бальною напівкількісною шкалою (сумарний показник, M±m)

Оцінка
Термін спостереження, тиждень

1 4 8

Кількість балів 0,2±0,1 3,0±0,17 7,1±0,26

Примітка. Значущі відмінності за результатами однофакторного дисперсійного аналізу 
(p<0,0001) виявлено між показниками 1 тижня порівняно з 4 та 8 тижнями дослідження, а та-
кож між 4 та 8 тижнями дослідження.

Стосовно окремих показників у результа-
ті проведення апостеріорного тесту Дункана 
виявлено, що за гістологічними параметрами 
«сполучна тканина» і «жирова тканина» ре-
зультати були значуще гіршими (p=0,000) по-
рівняно з 1-им тижнем і з 4-им та 8-им тижня-

ми (p=0,000). Найгірші показники за цими па-
раметрами визначено на 8-му тижні. За пара-
метром «ацинуси» показники, які не відрізня-
лися між собою, групувалися за термінами в 
порядку прогресування деструктивних змін: 
1-ий і 4-ий; 4-ий і 8-ий тижні (табл. 3).

Таблиця 3 
Результати оцінювання структури підшлункової залози за окремими 

гістологічними параметрами (M±m)

Термін, 
тиждень

Гістологічний параметр (кількість балів)

Сполучна тканина Жирова тканина Ацинуси

1 0 0 0,24±0,10

4 1,38±0,15 0,48±0,15 1,14±0,08

8 2,52±0,10 2,00±0,17 2,57±0,11

У ендокринної частки підшлункової за-
лози відзначається зменшення кількості та 
площі острівців Лангерганса в умовах моде-
лювання ожиріння порівняно з тваринами 
контрольної групи [15]. Крім того, визначено 
зменшення щільності клітин у цих ділянках 
та підвищення клітин з апоптозом.

Отже, у результаті морфологічного дослід-
ження встановлено, що за умов прийому твари-
нами глютамату натрію і лактози в підшлунко-
вій залозі в її екзокринній та ендокринній час-
тинах розвиваються дегенеративні зміни, які 
виявляються на 4-ий тиждень експерименту. 

Висновки
1. На підставі морфологічного дослід-

ження встановлено, що за умов прийому тва-

ринами глютамату натрію та лактози в екзо-
кринній частині підшлунковій залозі через 
4 тижні розвиваються дегенеративні зміни 
(набряк, розростанням сполучної та жирової 
тканин, порушення гістологічної структури 
ацинусів і ациноцитів), які прогресують до 
8-го тижня експерименту. Виявлено накопи-
чення жиру в міжчасточкових просторах під-
шлункової залози та розростання сполучної 
тканини.

2. У ендокринній частині підшлункової 
залози виявлено зменшення кількості ост-
рівків Лангерганса, зниження в них щіль-
ності клітин і підвищення клітин з ознаками 
апоптозу.
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