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Мета роботи – вивчити особливості експресії актину в сенсомоторній корі великих півкуль при 
моделюванні транзиторної ішемії на фоні попередньої сенсибілізації мозковим антигеном та імуно-
корекції їх наслідків. Проведені спостереження виявили, що сенсибілізація мозковим антигеном при-
зводить у сенсомоторній корі до виразних нейродегенеративних змін та достовірного зниження 
експресії актину гладких м’язів (SMA) у нейроцитах. Оперативні втручання у тварин груп ПО і 
ПСА, які, як ми вважаємо, викликали дисциркуляторні зміни, на фоні попередньої сенсибілізації моз-
ковим антигеном не призводили до посилення змін експресії SMA у сенсомоторній корі. Поєднання 
пошкоджуючих факторів сенсибілізації та ішемії призводило до більш вираженого зниження вмісту 
SMA у сенсомоторній корі порівняно з кожним з них окремо. Значне зниження експресії SMA у цито-
плазмі нейроцитів можна трактувати як зменшення інтенсивності його синтезу. Зменшення у 
нейропілі та на поверхні нейронів експресії SMA, що локалізований у синапсах, може бути пов'язане 
з порушенням функції останніх. Застосування імунофану виявило його певні протекторні власти-
вості щодо зменшення експресії SMA як при транзиторних порушеннях кровообігу у мозку, так і 
при сенсибілізації мозковим антигеном, як модельованих окремо, так і при їх поєднанні. Слід відмі-
тити, що в останньому випадку відновлювальні процеси відбувалися уповільнено. Це дає підстави 
вважати, у їх гальмуванні принципову роль відіграють механізми імунної агресії. Сенсибілізація моз-
ковим антигеном призводить до виникнення нейродегенеративних процесів у корі мозку, що супро-
воджуються зниженням експресії SMA у нейроцитах та нейропілі. Сенсибілізація мозковим антиге-
ном потенціює нейродегенеративні процеси, обумовлені транзиторним порушенням кровопоста-
чання у мозку, у тому числі й зниження експресії SMA. Застосування імунофану призводить до зме-
ншення виразності змін експресії SMA, викликаних у сенсомоторній корі як сенсибілізацією мозковим 
антигеном, так транзиторними порушеннями кровообігу на фоні сенсибілізації. 
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Вступ 
Незважаючи на існування гематоенцефаліч-

ного бар’єра (ГЕБ), антитіла до елементів ткани-
ни мозку виявляються в крові від 5 до 92 % об-
стежених, у яких судинні мозкові катастрофи в 
анамнезі були відсутні [10,11]. Зміни гематоен-
цефалічного бар’єру присутні з перших хвилин 
гострої фокальної ішемії, але найбільш вираз-
ними вони стають через декілька годин після ін-
сульту та тривають досить довго, як наслідок 
складного каскаду мікроциркуляторно-клітинних 
реакцій. Аутоантитіла можуть проникати в мозок 
через пошкоджений гематоенцефалічний бар’єр 
та порушувати нормальну життєдіяльність клітин 
мозку.  

Одним із принципово важливих компонентів 
нервових клітин головного мозку є актин. Ця ре-
човина є складовою цитоскелету нейронів, бере 
участь у забезпеченні низки їх специфічних фун-
кцій, таких як внутріклітинний транспорт, моду-
ляція синаптичної передачі, реалізації потенцій 
конусів росту [8,15,7,16,17,20,9]. Організація ак-
тинових мікрофіламентів у нервових клітинах 
характеризується різноманітністю та швидкими 
перебудовами [7,13,15].  

Судинні ураження мозку та порушення функ-

цій гематоенцефалічного бар’єру, що супрово-
джуються імунною агресією проти нервової тка-
нини, призводить до розвитку складних патоло-
гічних процесів [1]. Серед останніх виявляються 
задіяними й ті, у реалізації яких бере участь ак-
тин. Це, в свою чергу, дає підстави для вивчення 
змін вмісту актину у мозку при дії зазначених па-
тологічних чинників, а також використання іму-
нотропних засобів з метою корекції цих змін 
[2,3]. 

Мета роботи  
Вивчити особливості експресії актину в сен-

сомоторній корі великих півкуль при моделю-
ванні транзиторної ішемії на фоні попередньої 
сенсибілізації мозковим антигеном та імунокоре-
кції їх наслідків. 

Матеріали і методи дослідження 
Дослідження виконані на 180 статевозрілих 

самцях білих щурів лінії Вістар вагою 260–290 г, 
яких утримували у віварії на стандартному раці-
оні по 5 тварини у клітці з вільним доступом до 
харчування та води та постійним світло-
затемненим режимом згідно «Принципам ухода 
за лабораторными животными». Досліди прово-
дились згідно з положеннями міжнародних 
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принципів гуманного поводження з тваринами, 
викладених в «Guide for the Care and Use of 
Laboratory Animals» (NIH publ. No. 93 23, revised 
1985). У роботі використовували самців, оскільки 
рівень естрогенів впливає на перебіг ішемічного 
ушкодження головного мозку [14]. Тварин було 
рандомізовано поділено на 6 груп. Щури групи К 
(інтактний контроль; n=10) не зазнавали жодних 
втручань. Тварини всіх інших груп за 12 діб до 
оперативного втручання були сенсибілізовані 
20% водно-сольовим екстрактом (антигеном) 
гомологічної тканини мозку, отриманого за зага-
льноприйнятою методикою [5], з вмістом білку 
0,33–0,5 мг/мл за Лоурі. Щурам підшкірно вво-
дили: в 1-й день – 0,5 мл; 2-й день – 1 мл; 3-й 
день – 1,5 мл екстракту [1]. При цьому тварини 
групи Кс (контроль, сенсибілізовані; n=35) не за-
знавали жодних інших втручань. Тваринам групи 
ПОс (псевдооперовані, сенсибілізовані; n=35) 
здійснювали оперативний доступ до лівої зага-
льної сонної артерії та її мобілізацію, після чого 
рану зашивали. Щурам групи ПСАс (перев'язка 
сонної артерії, сенсибілізовані; n=35) здійснюва-
ли аналогічний доступ до лівої загальної сонної 
артерії та її мобілізацію, після чого в зазначену 
артерію вводили 0,2 мл фізіологічного розчину 
та накладали лігатуру. Тваринам груп МЕАс (з 
мікроемболізацією басейну сонної артерії, сен-
сибілізовані; n=35) та МЕАс+і (МЕАс+імунофан; 
n=35) моделювали гостре порушення мозкового 
кровообігу шляхом введення у ліву загальну 
сонну артерію 0,2 мл розчину, що містив 20 мл 
відмитих ізольованих адипоцитів, 2,8 мл 10% 
CaCl2, 10 г твіну та 0,9% NaCl до загального 
об’єму 100 мл [5], після чого на артерію накла-
дали лігатуру. При цьому щури МЕАс+і отриму-
вали підшкірно по 0,5 мкг імунофану (НВП «Био-
нокс», Росія) на 1 – 10, 21 – 23, 30 – 32 та 50 – 
51 дні експерименту. Тваринам груп ПОс та 
ПСАс підшкірно водили фізіологічний розчин за 
аналогічною схемою. Всі оперативні втручання 
було виконано з використанням тіопенталового 
наркозу (50 мг/кг).  

Головний мозок для досліджень отримували 
від тварин через 1, 3, 10, 30 та 90 діб після опе-
ративного втручання, тобто, відповідно, через 
13, 15, 22, 42 та 102 доби після сенсибілізації 
мозковим антигеном, після надмірного введення 
тваринам тіопенталу натрію (200 мг/кг). На про-
тязі до 1 хв. проводили розтин черепа, виймали 
мозок, який фронтально розрізали на три части-
ни, і середню поміщали у 10 % забуферений 
формалін (рН 7,4, 40С) на 24 години. Матеріал 
ущільнювали в парафін і виготовляли зрізи тов-
щиною 4 мкм, які забарвлювалися азур ІІ-
еозином. 

Імуногістохімічну (ІГХ) реакцію для виявлення 
актину проводили у відповідності з протоколом 
виробника з моноклональним мишачим антиті-
лом проти актину гладких м’язів (SMA) (Сlone 
1A4, Dako, Denmark). Для візуалізації продуктів 
реакції використовували систему детекції 

EnVision FLEX, (Dako, Denmark). Зрізи докрашу-
вали гематоксиліном Gill. У якості позитивного 
контролю використані зразки мозку щурів з ви-
значеною позитивною реактивністю, а для нега-
тивного контролю проводили процедуру без за-
стосування первинних антитіл. 

Гістологічні препарати вивчали та фотогра-
фували за допомогою мікроскопа Olympus BX51, 
цифрової камери Olympus C4040ZOOM, комп'ю-
тера з програмним забезпеченням Olympus DP-
Soft 3.2. за стандартизованих умов. На 7 мікро-
фото (х400, 1280x960 пікселів RGB) в 35 пірамі-
дних нейронах денсиометрично визначали інте-
нсивність експресії актину за допомогою систе-
ми аналізу зображення ImageJ 1,46: їх трансфо-
рмували у 8-бітні та вимірювали оптичну щіль-
ність симетричних ділянок гангліонарного шару 
кори великих півкуль (лівої та правої). Отримані 
цифрові дані обробляли стандартними статис-
тичними методами з розрахунком середнього 
арифметичного, стандартного відхилення, по-
милки середнього, довірчих інтервалів. Для оці-
нки вірогідності відмінностей середніх значень 
експресії актину між групами, а також між ура-
женою та контралатеральною півкулями мозку 
використовували t-критерій Стьюдента. 

Результати дослідження та їх обговорення 
Проведені спостереження показали, що у 

щурів контрольної групи (К – умовно інтактних) у 
сенсомоторній корі півкуль мозку, яка мала зви-
чайну будову, імуногістохімічно експресія SMA 
виявлялися у цитоплазмі нейроцитів. Продукти 
реакції мали вигляд дрібної зернистості, яка 
більш-менш рівномірно розподілялася у цито-
плазмі перикаріону. Аксональний горбик зазви-
чай містив менше продуктів реакції. Доволі час-
то на цитоплазматичній мембрані нейронів ви-
являлися дещо більші, ніж у цитоплазмі, та 
більш інтенсивно забарвлені гранули. Аксони та 
дендрити не візуалізовувалися. У нейропілі ви-
являлися дрібні (пиловидні, менше 1 мкм) гра-
нули з різним вмістом продуктів реакції [6].  

У тварин групи Кс (сенсибілізовані) через 12 і 
15 діб досліду в сенсомоторній корі виявлявся 
помірний периваскулярний набряк. Нейроцити 
часто мали неправильні контури. Їх хроматофі-
льна субстанція була глибчастою, гіперконден-
сованою. Іноді відзначалися явища хроматолізу. 
Виявлялися поодинокі дегенеруючі гіперхромні 
та, рідше, некротично змінені нейрони. Часто 
виявлялася дифузна, можна сказати, «пилопо-
дібна» дегенерація, яка місцями набувала ви-
гляду дрібнокомірчастої. З часом ці явища ста-
вали менш виразними. Разом з тим, спостеріга-
лося збільшення кількості гліоцитів у корі, які на-
прикінці досліду (102 доба після сенсибілізації) 
могли утворювати невеличкі скупчення. Відбу-
валося статистично вірогідне поступове знижен-
ня рівня експресії SMA у цитоплазмі нейроцитів, 
що сягав мінімуму на 42 добу після сенсибіліза-
ції, а потім зростав, але не відновлювався до рі-
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вня, притаманного контролю (К) (рис). Статисти-
чно достовірних відмінностей рівня експресії 
SMA у тварин цієї групи у правій та лівій півкулях 
виявлено не було. 

У тварин груп ПОс та ПСАс зміни стану екс-
пресії SMA у сенсомоторній корі з боку уражен-
ня, порівняно з групою Кс, достовірно не відріз-
нялися (рис.). 

  
Рис. Експресія SMA у цитоплазмі пірамідних нейронів сенсомоторної кори (у.о) при моделювання порушень кровообігу  

в басейні лівої сонної артерії на фоні попередньої сенсибілізації мозковим антигеном та імунокорекції. К – умовно інтактні 
щури, Хс – тварини, що зазнали сенсибілізації: Кс - контроль, ПОс – псевдооперовані, МЕАс – з мікоемболіею адипоцитами, 

МЕАс+і – щури з МЕАс, шо отримували імунофан. 

У щурів групи МЕАс на фоні виразних дифуз-
них і зрідка осередкових нейродегенеративних 
процесів спостерігалося різке зменшення рівня 
експресії SMA в перікаріонах з 1 до 3 (10) доби 
після початку експерименту. Через 30 днів після 
відтворення порушення кровообігу відмічалося 
незначне зростання експресії SMA порівняно з 
попереднім строком спостережень, через 90 діб 
він зростав, але був достовірно меншим, ніж при 
Кс (рис.). У нейропілі в гострий період після по-
рушення кровообігу (через 1, 3 і 10 діб) відміча-
лося зменшення кількості маркованих гранул. 
Через 30 і 90 діб спостерігалося поступове зрос-
тання як їх кількості, так і інтенсивності забарв-
лення. 

У контрлатеральній (правій) півкулі тварин 
груп ПОс, ПСАс та МЕАс відповідні оперативні 
втручання не призводили до достовірних змін 
експресії SMA у порівнянні з Кс (рис.). 

Застосування імунофану за умов моделю-
вання транзиторного порушення кровообігу у лі-
вій півкулі мозку на фоні попередньої сенсибілі-
зації призвело до суттєвого зменшення виразно-
сті падіння експресії SMA в цитоплазмі нейронів 
сенсомоторної кори. Вже з 3 доби після початку 
експерименту ці відмінності ставали статистично 
значущими (рис.), і через 90 діб показники опти-
чної щільності ставали більшими ніж в групі МЕ-
Ас, хоча й не сягали рівня контролю (К). Разом з 
тим, у нейропілі на 30 і 90 доби після мікроем-
болізації басейну сонної артерії і застосування 
імунофану спостерігалося зростання актин-

позитивних гранул, кількість яких ставала біль-
шою, ніж в групі МЕАс. 

У колатеральній півкулі (правій) за умов дії 
імунофану рівень експресії SMA у нейроцитах 
через 1, 3 і 10 діб після відтворення ішемічної 
атаки в лівій півкулі не відрізнявся від показників 
групи Кс. Але, починаючи з 30 доби, він достові-
рно зростав і через 90 діб сягав рівня, що при-
таманний умовно інтактним щурам (рис.). 

Таким чином, проведені спостереження пока-
зали, що сенсибілізація мозковим антигеном [4] 
призводить у сенсомоторній корі до виразних 
нейродегенеративних змін та достовірного зни-
женню експресії SMA у нейроцитах. Оперативні 
втручання у тварин груп ПОс і ПСАс, які, як ми 
вважаємо, викликали дисциркуляторні зміни, на 
фоні попередньої сенсибілізації мозковим анти-
геном не призводили до посилення змін експре-
сії SMA у сенсомоторній корі.  

Поєднання ушкоджуючих факторів сенсибілі-
зації та ішемії призводило до більш виразного 
зниження вмісту SMA у сенсомоторній корі, у 
порівнянні з кожним з них окремо [6]. Значне 
зниження експресії SMA у цитоплазмі нейроци-
тів можна трактувати як зменшення інтенсивнос-
ті його синтезу. Зменшення у нейропілі та на по-
верхні нейронів експресії SMA, що локалізова-
ний у синапсах [16,18], може бути пов'язане з 
порушенням функції останніх. 

Застосування імунофану виявило його певні 
протекторні властивості щодо зменшення екс-
пресії SMA як при транзиторних порушеннях 
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кровообігу у мозку [6], так і при сенсибілізації 
мозковим антигеном, як модельованих окремо, 
так і при їх поєднанні. Слід відмітити, що в 
останньому випадку відновлювальні процеси ві-
дбувалися уповільнено. Це дає підстави вважа-
ти, у їх гальмуванні принципову роль відіграють 
механізми імунної агресії. 

Висновки 
Сенсибілізація мозковим антигеном призво-

дить до виникнення нейродегенеративних про-
цесів у корі мозку, що супроводжуються знижен-
ням експресії SMA у нейроцитах та нейропілі. 

Сенсибілізація мозковим антигеном потенці-
ює нейродегенеративні процеси, обумовлені 
транзиторним порушенням кровопостачання у 
мозку, у тому числі й зниження експресії SMA. 

Застосування імунофану призводить до зме-
ншення виразності змін експресії SMA, виклика-
них у сенсомоторній корі як сенсибілізацією моз-
ковим антигеном, так транзиторними порушен-
нями кровообігу на фоні сенсибілізації. 

Перспективи досліджень 
Перспективи подальших досліджень у дано-

му напрямку полягають у поглибленні уявлень 
про морфофункціональні зміни у мозку при по-
рушеннях кровообігу та розробці критеріїв оцінки 
ступеню важкості ішемічного ураження. 
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Реферат 
ЭКСПРЕССИЯ АКТИНА ГЛАДКИХ МИОЦИТОВ В СЕНСОМОТОРНОЙ КОРЕ БОЛЬШИХ ПОЛУШАРИЙ ПРИ МОДЕЛИРОВАНИИ 
ТРАНЗИТОРНОЙ ИШЕМИИ НА ФОНЕ ПРЕДШЕСТВУЮЩЕЙ СЕНСИБИЛИЗАЦИИ МОЗГОВЫМ АНТИГЕНОМ И 
ИММУНОКОРРЕКЦИИ 
Яременко Л.М., Шепелев С.Е., Грабовой А.Н. 
Ключевые слова: актин гладких миоцитов, кора больших полушарий, иммунокоррекция. 

Цель работы - изучить особенности экспрессии актина в сенсомоторной коре больших полушарий 
при моделировании транзиторной ишемии на фоне предшествующей сенсибилизации мозговым ан-
тигеном и иммунокоррекции их последствий. Проведенные наблюдения выявили, что сенсибилизация 
мозговым антигеном приводит к выразительным нейродегенеративным изменениям и достоверному 
снижению экспрессии актина гладких миоцитов (SMA) в нейроцитах сенсомоторной коры головного 
мозга. Оперативные вмешательства у животных групп ПОс и ПСАс, которые, как мы считаем, вызвали 
дисциркуляторные изменения, на фоне предшествующей сенсибилизации мозговым антигеном не 
приводила к усилению изменений экспрессии SMA в сенсомоторной коре. Сочетание повреждающих 
факторов сенсибилизации и ишемии приводило к более выраженному снижению содержания SMA в 
сенсомоторной коре по сравнению с каждым из них в отдельности. Значительное снижение экспрес-
сии SMA в цитоплазме нейронов можно трактовать как уменьшение интенсивности его синтеза. 
Уменьшение в нейропиле и на поверхности нейронов экспрессии SMA, что присутствует в синапсах, 
может быть связано с нарушением функции последних. Применение иммунофана выявило его опре-
деленные протекторные свойства по уменьшению экспрессии SMA как при транзиторных нарушениях 
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кровообращения в мозге, так и при сенсибилизации мозговым антигеном, как моделируемых отдель-
но, так и при их сочетании. Следует отметить, что в последнем случае восстановительные процессы 
происходили замедленно. Это дает основания считать, что в их торможении принципиальную роль 
играют механизмы иммунной агрессии. Сенсибилизация мозговым антигеном приводит к возникнове-
нию нейродегенеративных процессов в коре головного мозга, сопровождающиеся снижением экс-
прессии SMA в нейронах и нейропиле. Сенсибилизация мозговым антигеном потенцирует нейродеге-
неративные процессы, обусловленные преходящим нарушением кровоснабжения в мозге, в том чис-
ле и снижение экспрессии SMA. Применение иммунофана приводит к уменьшению выраженности из-
менений экспрессии SMA, вызванных в сенсомоторной коре как сенсибилизацией мозговым антиге-
ном, так преходящими нарушениями кровообращения на фоне сенсибилизации. 

Summary 
EXPRESSION OF SMOOTH MUSCLE ACTIN IN SENSORIMOTOR CORTEX OF CEREBRAL HEMISPHERES IN MODELLING OF 
TRANSIENT ISCHEMIA AGAINST PREVIOUS SENSITIZATION BY BRAIN ANTIGEN AND IMMUNOCORRECTION 
Yaremenko L.M., Shepelev S.E., Grabovoу A.N. 
Key words: actin of smooth myocytes, cortex of large hemispheres, immunocorrection. 

The aim of the work is to study the features of actin expression in the sensorimotor cortex of the brain in 
the simulation of transient ischemia against previous sensitization of the cerebral antigen and immunocorrec-
tion of its effects The conducted observations has revealed that sensitization with brain antigen leads to ex-
pressive neurodegenerative changes and a significant decrease in smooth muscle cell actin expression 
(SMA) in the neurons of the sensorimotor cortex of the brain. Surgical interventions in animas of the groups 
of PO and PSA, as we consider, resulted in discirculatory changes, and against the previous sensitization by 
the brain antigen did not lead to an increase in SMA expression changes in the sensorimotor cortex. The 
combination of damaging factors of sensitization and ischemia has led to a more pronounced decrease in 
SMA content in the sensorimotor cortex compared to each of them alone. A significant decrease in the ex-
pression of SMA in the cytoplasm of neurons can be interpreted as a decrease in the intensity of its synthe-
sis. The decrease in the expression of SMA in the neuropil and on the surface of neurons, which is present in 
the synapses, may be associated with a disruption of the function of the latter. The use of immunophane re-
vealed its certain protective properties in reducing the expression of SMA in both transient circulatory disor-
ders in the brain and in sensitization with the brain antigen, both separately modelled and when combined. It 
should be noted that in the latter case, the recovery processes occurred slowly. This gives grounds to sug-
gest that the mechanisms of immune aggression play an important role in their inhibition. Sensitization by the 
brain antigen leads to the appearance of neurodegenerative processes in the cerebral cortex, accompanied 
by a decrease in the expression of SMA in neurons and neuroypile. Sensitization antigens potentiate brain 
neurodegenerative processes due to transient disturbances of blood supply to the brain, including the reduc-
tion in the expression of SMA. Application of immunofan reduces the severity of SMA expression changes 
induced in the sensorimotor cortex of the brain either by the sensitization antigen or transient disturbances of 
blood circulation against the sensitization. 

 


