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Âñòóï. Ãåìîðàã³÷íèé ³íñóëüò â çâ’ÿçêó ç âèñîêîþ ëå-
òàëüí³ñòþ òà ³íâàë³äí³ñòþ õâîðèõ º çíà÷óùîþ ìåäè÷íîþ
òà ñîö³àëüíîþ ïðîáëåìîþ. ×àñòîòà ãåìîðàã³÷íîãî ³íñóëü-
òó äîñÿãàº 24,4% âèïàäê³â íà 100 òèñ íàñåëåííÿ íà ð³ê.
Íàé÷àñò³øå êðîâîâèëèâ ó ìîçîê ðîçâèâàºòüñÿ ó õâîðèõ
ïðàöåçäàòíîãî â³êó – 45-60 ðîê³â. Ïðè öüîìó ëåòàëüí³ñòü
íà ñüîãîäí³øí³é ÷àñ çàëèøàºòüñÿ âèñîêîþ ³ äîñÿãàº 70%
[1,2]. Äî ïîâíîö³ííîãî ïðàöåçäàòíîãî ñòèëþ æèòòÿ ïîâåð-
òàþòüñÿ ëèøå 10% ïàö³ºíò³â, ðåøòà äî ê³íöÿ æèòòÿ çàëè-
øàþòüñÿ â ñòàí³ ð³çíîãî ñòóïåíÿ ³íâàë³äíîñò³ òà ñîö³àëüíî¿
äåçàäàïòàö³¿, ùî âèìàãàº ïðîâåäåííÿ ïîäàëüøèõ ðåàá³ë³-
òàö³éíèõ ³ ë³êóâàëüíî-ïðîô³ëàêòè÷íèõ çàõîä³â.

²ñíóº ðÿä äîñë³äæåíü ïðèñâÿ÷åíèõ ä³àãíîñòèö³, îñîá-
ëèâîñòÿì ðîçâèòêó òà ïåðåá³ãó ð³çíèõ êë³í³÷íèõ ôîðì
³íñóëüòó, ïèòàíü òåðàï³¿ òà â³äíîâëåííÿ [3]. Âèâ÷åííÿ ïðî-
áëåìè ãåìîðàã³÷íèõ ³íñóëüò³â ³ñòîòíî ï³äâèùèëî ³íòåðåñ
äî ïðîãíîçóâàííÿ ðåçóëüòàò³â çàõâîðþâàííÿ. Äîö³ëüí³ñòü
ïðîãíîçóâàííÿ íàñë³äê³â ãåìîðàã³÷íèõ ³íñóëüò³â îáóìîâ-
ëåíà ìîæëèâ³ñòþ ïëàíóâàòè êîìïëåêñ ä³àãíîñòè÷íèõ ³ ë³êó-
âàëüíèõ çàõîä³â ó êîæíîìó êîíêðåòíîìó âèïàäêó, ùî ìîæå
³ñòîòíèì ÷èíîì ïîë³ïøèòè ÿê³ñòü ë³êóâàííÿ ö³º¿ âàæêî¿
ïàòîëîã³¿ òà çìåíøèòè ëåòàëüí³ñòü.

Â ñó÷àñí³é íåâðîëîã³¿ àíòàãîí³ñòè êàëüö³þ ðîçãëÿäà-
þòüñÿ ëèøå â ÿêîñò³ àíòèã³ïåðòîí³÷íèõ, àíòèàíã³íàëü-
íèõ ïðåïàðàò³â, ùî çàñòîñîâóþòüñÿ äëÿ ïðîô³ëàêòèêè
³íñóëüòó, â ïåðøó ÷åðãó ³øåì³÷íîãî, àëå º íåçíà÷íà
ê³ëüê³ñòü ðîá³ò ïðèñâÿ÷åíà çàñòîñóâàííþ àíòàãîí³ñò³â
êàëüö³þ ó õâîðèõ ï³ñëÿ ãåìîðàã³÷íîãî ³íñóëüòó. Â ðîáî-
òàõ ïîêàçàíî, ùî âèñîê³ äîçè âíóòð³øíüîàðòåð³àëüíîãî
ââåäåííÿ âåðàïàì³ëó âèêëèêàº çá³ëüøåííÿ âíóòð³øíü-
î÷åðåïíîãî òèñêó ³ çíèæåííÿ öåðåáðàëüíîãî ïåðôóç-
³éíîãî òèñêó, ç ïîäàëüøèì çá³ëüøåííÿì ð³âíÿ ãëþêîçè
â ìîçêó [14]. Ðåçóëüòàòè ïðîâåäåíèõ äîñë³äæåíü âêàçó-
þòü íà òå, ùî áëîêàòîðè êàëüö³ºâèõ êàíàë³â ìîæóòü áóòè
ïåðñïåêòèâíèìè äëÿ ìàéáóòí³õ êë³í³÷íèõ çàñòîñóâàíü
ïðè ïåðâèííèõ àáî âòîðèííèõ ³øåì³÷íèõ óøêîäæåííÿõ
ãîëîâíîãî ìîçêó [11]. Îäíàê, öåé íàïðÿì ïîòðåáóº ïî-
äàëüøîãî äîñë³äæåííÿ.

Ìåòà ðîáîòè – åêñïåðèìåíòàëüíî äîñë³äèòè ïîðóøåí-
íÿ â êîð³ âåëèêîãî ìîçêó ùóð³â ïðè ãåìîðàã³÷íîìó ³íñóëüò³
òà çà óìîâ çàñòîñóâàíí³ àíòàãîí³ñò³â êàëüö³ºâèõ êàíàë³â ó
â³äíîâëþâàíèé ïåð³îä.

Ìàòåð³àëè ³ ìåòîäè. Äîñë³äæåííÿ áóëè ïðîâåäåí³ íà
80 á³ëèõ ëàáîðàòîðíèõ ùóðàõ ñàìêàõ ìàñîþ 200-220 ã. Òâà-
ðèíè áóëè ïîä³ëåí³ íà 4 ãðóïè: ³íòàêòí³ (n=10), ïñåâäîîïå-
ðîâàí³ (n=10), òâàðèíè ç åêñïåðèìåíòàëüíèì ïåðâèííèì
òà ïîâòîðíèì ãåìîðàã³÷íèì ³íñóëüòîì (n=30) òà ùóðè ³ç
ïåðâèííèì òà ïîâòîðíèì ãåìîðàã³÷íèì ³íñóëüòîì ç çàñ-
òîñóâàííÿì âåðàïàì³ëó (n=30). Ùóð³â íàðêîòèçóâàëè
³íòðàïåðèòîíåàëüíèì ââåäåííÿì ðîç÷èíó ò³îïåíòàëó íà-
òð³þ (60 ìã/êã). Â³äòâîðåííÿ îáìåæåíîãî êðîâîâèëèâó ó
òâàðèí ³ç çàñòîñóâàííÿì ñòåðåîòàêñè÷íîãî ìåòîäó [5]
çä³éñíþâàëè ìåõàí³÷íîþ äåñòðóêö³ºþ òêàíèíè ìîçêó â
ä³ëÿíö³ âíóòð³øíüî¿ êàïñóëè (ñapsula interna, L=3,5-4,0;
H=6,0; AP=0,6-1,0) [13] â ìåæàõ ïðàâî¿ ï³âêóë³ çà äîïîìî-
ãîþ ìàíäðåíà-íîæà ³ç äîäàòêîâèì ââåäåííÿì â îáëàñòü
äåñòðóêö³¿ 0,1 ìë àóòîêðîâ³. Ïñåâäîîïåðîâàíèì òâàðèíàì
ïðîâîäèëè òàê³ æ ïðîöåäóðè, àëå áåç çàñòîñóâàííÿ ìåõàí-
³÷íî¿ äåñòðóêö³¿ âíóòð³øíüî¿ êàïñóëè. Ï³ñëÿ ïðîâåäåííÿ
íåéðîõ³ðóðã³÷íîãî îïåðàòèâíîãî âòðó÷àííÿ ðàíó íàãëó-
õî çàøèâàëè íèòêîþ 10/0 (“Åthicon” Øîòëàíä³ÿ) òà îáðîá-
ëÿëè 5% ñïèðòîâèì ðîç÷èíîì éîäó. Äëÿ ìîäåëþâàííÿ
ïîâòîðíîãî ³íñóëüòó äîñë³äíèì ùóðàì ïîâòîðíî ìîäå-
ëþâàëè ³íòðàöåðåáðàëüíó ãåìàòîìó çà âêàçàíèìè êîîð-
äèíàòàìè âèùå. Âåðàïàì³ë ââîäèëè ùóðàì âíóòð³øíüî-
àðòåð³àëüíî ó äîç³ (0,1 ìã/êã) ïðîòÿãîì 1 òèæíÿ ï³ñëÿ
ðåìîäåëþâàííÿ Ã².

×åðåç 6 ì³ñÿö³â ï³ñëÿ ìîäåëþâàííÿ ãîñòðîãî ãåìîðàã³÷-
íîãî ³íñóëüòó ó òâàðèí, ùî âèæèëè, ³ç õðîí³÷íîþ íåäîñòàò-
í³ñòþ ìîçêîâîãî êðîâîîá³ãó (ÕÍÌÊ) ïðîâîäèëè ³íòðàêàð-
ä³àëüíó ïåðôóç³þ 4% ðîç÷èíîì ïàðàôîðìàëüäåã³äó â 0,1í
ôîñôàòíîìó áóôåð³ (ðÍ 7,4). Ç ìåòîþ âèâ÷åííÿ îêðåìèõ
ìîðôîëîã³÷íèõ ïîêàçíèê³â êë³òèí âèãîòîâëÿëè 10-ì³êðîíí³
çð³çè ñåíñîìîòîðíî¿ êîðè âåëèêèõ ï³âêóëü ãîëîâíîãî ìîç-
êó çà äîïîìîãîþ êð³îòîìó, ôàðáóâàííÿ ã³ñòîëîã³÷íîãî ìà-
òåð³àëó çä³éñíþâàëè çà ìåòîäîì Í³ññëÿ [4].

Ìîðôîìåòðè÷í³ äîñë³äæåííÿ ïðîâîäèëèñü íà ì³êðîñ-
êîï³ OlympusBX 51 (ßïîí³ÿ). Ìîðôîìåòðè÷í³ äîñë³äæåí-
íÿ ïðîâîäèëè â òåñò-çîí³ ðîçì³ðîì 1ìì2. Àíàë³ç ìîðôî-
ìåòðè÷íèõ ïîêàçíèê³â íåðâîâèõ êë³òèí öåðåáðîêîðòåêñó
çä³éñíþâàëè íà îñíîâ³ çì³í ïëîù³ ÿäåð òà ïåðèêàð³îí³â
íåéðîí³â. Äåãåíåðàòèâíî çì³íåíèìè ââàæàëèñü íåéðîíè
ç îçíàêàìè öèòîë³çó, êàð³îë³çó, ç ãîìîãåííî ïðîôàðáîâà-
íèìè àöèäîô³ëüíèìè ÿäðàìè àáî ³ç îçíàêàìè ï³êíîçó [9].
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Ñòàòèñòè÷íà îáðîáêà îòðèìàíèõ äàíèõ ïðîâîäèëàñü ³ç
âèêîðèñòàííÿì ñòàíäàðòíèõ ìåòîä³â îáðîáêè ðåçóëüòàò³â
ó ïàêåòíîìó ðåäàêòîð³ Excel. Â³äì³ííîñò³ ì³æ ãðóïàìè
îö³íþâàëè çà äîïîìîãîþ t-êðèòåð³þ Ñòüþäåíòà, à äîñòîâ-
³ðíèìè ââàæàëèñü ðåçóëüòàòè ç ð³âíåì çíà÷óùîñò³ á³ëüøå
95% (ð<0,05).

Ðåçóëüòàòè òà îáãîâîðåííÿ. ×åðåç 6 ì³ñÿö³â ï³ñëÿ ìî-
äåëþâàííÿ ãåìîðàã³÷íîãî ³íñóëüòó â êîð³ ìîçêó ðåºñòðó-
âàëè âèðàæåí³ íåéðîäåãåíåðàòèâí³ ïðîöåñè, îçíàêîþ ÿêèõ
áóëè á³ëüøà ê³ëüê³ñòü íåéðîí³â ã³ïåðõðîìíîãî çàôàðáî-
âóâàí³ÿ, ùî ñâ³ä÷èòü ïðî ñóòòºâ³ ìåòàáîë³÷í³ ïîðóøåííÿ.
Ïðè öüîìó ñòóï³íü çàãèáåë³ íåéðîí³â áóâ ³íòåíñèâí³øèé
ó òâàðèí ³ç ïîâòîðíèì ³íñóëüòîì (Òàáë. 1). Ñåðåäíÿ ïëîùà
ÿäåð íåéðîí³â ïðè ãåìîðàã³÷íîìó ³íñóëüò³ ñêëàëà 208,1±8,7
ìêì2, ùî äîñòîâ³ðíî á³ëüøå ïîêàçíèê³â ³íòàêòíèõ òà ïñåâ-
äîîïåðîâàíèõ òâàðèí (Òàáë. 2).

Çàñòîñóâàííÿ âåðàïàì³ëó ñóòòºâî âïëèâàº íà ðîçâèòîê
íåéðîäåãåíåðàòèâíèõ ïðîöåñ³â íà 6 ì³ñÿöü ï³ñëÿ ìîäåëþ-
âàííÿ ãåìîðàã³÷íîãî ³íñóëüòó. Ìîðôîëîã³÷í³ çì³íè â êîð³
âåëèêîãî ìîçêó õàðàêòåðèçóâàëèñü çìåíøåííÿì ê³ëüêîñò³
íàáðÿêëèõ òà ã³ïåðõðîìíèõ íåéðîí³â. Ïðè öüîìó îçíàêè
ïåðèâàñêóëÿðíîãî íàáðÿêó âñå ùå ðåºñòðóþòüñÿ (Ðèñ. 1).

Âñòàíîâëåíî äîñòîâ³ðíå (ð<0,05) çá³ëüøåííÿ ê³ëüêîñò³
íåéðîí³â â ïîð³âíÿíí³ ³ç òâàðèíàìè, ùî íå îòðèìóâàëè
âåðàïàì³ë. Çîêðåìà, ñåðåäíÿ ê³ëüê³ñòü íåéðîí³â ó òâàðèí
³ç ïåðâèííèì ãåìîðàã³÷íèì ³íñóëüòîì ñòàíîâèëà
561,1±17,1 êë³òèí/ìì2, à ïðè ïîâòîðíîìó – 501,4±
± 12,9 êë³òèí/ìì2, ùî äîñòîâ³ðíî á³ëüøå íà 7% ³ 10%
(Òàáë. 1). Çìåíøåííÿ ïðîöåñó íàáðÿêó êë³òèí çíàéøëî

ñâîº â³äîáðàæåííÿ â ìîðôîìåòðè÷íèõ ïàðàìåòðàõ íåéðî-
í³â. Ñåðåäíÿ ïëîùà íåéðîí³â V øàðó êîðè âåëèêîãî ìîçêó
ïðè ïåðâèííîìó ³íñóëüò³ ñêëàëà 335,6±19,4 ìêì2, à ó òâàðèí
³ç ïîâòîðíèì ãåìîðàã³÷íèì ³íñóëüòîì – 339,8±14,2 ìêì2,
òîáòî äîñòîâ³ðíî íå â³äð³çíÿëèñü (Òàáë. 2). Ïðè öüîìó ñå-
ðåäíÿ ïëîùà ÿäåð ï³ðàì³äíèõ íåéðîí³â äîñòîâ³ðíî
çá³ëüøèëàñü íà 8-12%. Âðàõîâóþ÷è ìîðôîëîã³÷í³ îñîá-
ëèâîñò³ öèõ êë³òèí, âñòàíîâëåíî, ùî ö³ çì³íè ñïðè÷èíåí³
íå íàáðÿêîì êë³òèí, à ¿õ ôóíêö³îíàëüíîþ àêòèâàö³ºþ,
îñê³ëüêè òîòàëüíî¿ åêòîï³¿ ÿäåð òà äåñòðóêö³¿ â íåéðîíàõ íà
6 ì³ñÿöü íå ðåºñòðóâàëè.

Òàáëèöÿ 1.
Äèíàì³êà íåéðîäåãåíåðàòèâíîãî ïðîöåñó

êîðè âåëèêîãî ìîçêó

a-äîñòîâ³ðíî ïî â³äíîøåííþ äî ³íòàêòíèõ òâàðèí (p<0,05);
b-äîñòîâ³ðíî ïî â³äíîøåííþ äî ïñåâäîîïåðîâàíèõ òâàðèí

(p<0,05).
c-äîñòîâ³ðíî ïî â³äíîøåííþ äî ãðóïè 3 (p<0,05);

Ðèñ. 1. Ñòðóêòóðà êîðè âåëèêîãî ìîçêó á³ëèõ ùóð³â
ïðè ïîâòîðíîìó ãåìîðàã³÷íîìó ³íñóëüò³. Óìîâí³ ïîçíà÷åííÿ:
a – ïîâòîðíèé ³íñóëüò; b – ïîâòîðíèé ³íñóëüò ³ç çàñòîñóâàííÿì
âåðàïàì³ëó. Òåðì³í: 6 ì³ñÿö³â ï³ñëÿ ìîäåëþâàííÿ ïîâòîðíîãî

ãåìîðàã³÷íîãî ³íñóëüòó. Ôàðáóâàííÿ çà Í³ñëåì.
 Îá. 20, îê. 10.

à

á

Òàáëèöÿ 2.
Çì³íè ìîðôîìåòðè÷íèõ ïàðàìåòð³â íåéðîí³â V øàðó êîðè âåëèêîãî ìîçêó

a-äîñòîâ³ðíî ïî â³äíîøåííþ äî ³íòàêòíèõ òâàðèí (p<0,05);
b-äîñòîâ³ðíî ïî â³äíîøåííþ äî ïñåâäîîïåðîâàíèõ òâàðèí (p<0,05);
c-äîñòîâ³ðíî ïî â³äíîøåííþ äî ãðóïè 3 (p<0,05);
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ßê ñâ³ä÷àòü îòðèìàí³ íàìè äàí³, ïðèãí³÷åííÿ ïàòîëîã³÷-
íîãî òîêó ³îí³â êàëüö³þ ìîæå çàõèñòèòè ³øåì³çîâàí³ íåéðî-
íè ³, éìîâ³ðíî, çìåíøèòè íåâðîëîã³÷í³ ïîðóøåííÿ ï³ñëÿ
³íñóëüòó. Àíòàãîí³ñòè êàëüö³ºâèõ êàíàë³â çíèæóþòü íåéðîäå-
ãåíåðàòèâí³ çì³íè â êîð³ ìîçêó ó â³ääàëåíèé ïåð³îä ³íñóëüòó
ïðè ïîâòîðíîìó ³íñóëüò³. Îäåðæàí³ ðåçóëüòàòè äîçâîëÿþòü
äîïîâíèòè ìàòåð³àëè, ÿê³ â³äïîâ³äàþòü ðîçïîâñþäæåíîþ òî÷-
êîþ çîðó [8], ùî àíòàãîí³ñòè êàëüö³ºâèõ êàíàë³â ìîæóòü çíè-
çèòè ðèçèê ðîçâèòêó ïîâòîðíîãî ³íñóëüòó ó ïàö³ºíò³â.

Âèñíîâêè.
1. Âñòàíîâëåíî, ùî ïðè ïîâòîðíîìó ³íñóëüò³ ðîçâè-

âàþòüñÿ çíà÷í³ ìîðôîëîã³÷í³ çì³íè, ùî ñïðè÷èíþþòü
â³ääàëåíó íåéðîäåãåíåðàö³þ ó ãîëîâíîìó ìîçêó (ïåðè-
âàñêóëÿðíèé òà ïåðèöåëþëÿðíèé íàáðÿê).

2. Çàñòîñóâàííÿ ñåëåêòèâíèõ àíòàãîí³ñò³â êàëüö³ºâèõ
êàíàë³â çìåíøóº ñòóïåíü ðîçâèòêó ³øåì³÷íîãî óðàæåííÿ
òà çä³éñíþº íåéðîïðîòåêòîðíèé âïëèâ ïðè ãåìîðàã³÷íî-
ìó ³íñóëüò³.

3. Ïåðñïåêòèâà ïîäàëüøèõ äîñë³äæåíü ó äàíîìó íà-
ïðÿìêó ïîëÿãàº ó âèâ÷åíí³ çà äîïîìîãîþ ôóíêö³îíàëü-
íèõ òà ìîðôîëîã³÷íèõ ìåòîäèê ïðîöåñ³â â³äíîâëåííÿ íà
ð³çíèõ åòàïàõ â³äíîâëþâàëüíîãî ïåð³îäó çà óìîâ çàñòîñó-
âàííÿ âåðàïàì³ëó.

Ðåöåíçåíò: ÷ëåí-êîð. ÍÀÌÍ Óêðà¿íè, ä.ìåä.í.,
ïðîôåñîð  Þ.Á. ×àéêîâñüêèé
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ÑÒÐÓÊÒÓÐÍÛÅ ÈÇÌÅÍÅÍÈß ÊÎÐÛ ÁÎËÜØÎÃÎ
ÌÎÇÃÀ ÊÐÛÑ ÏÐÈ ÝÊÑÏÅÐÈÌÅÍÒÀËÜÍÎÌ

ÃÅÌÎÐÐÀÃÈ×ÅÑÊÎÌ ÈÍÑÓËÜÒÅ Â ÓÑËÎÂÈßÕ

Áèáèêîâà Â.Í.
Äíåïðîïåòðîâñêàÿ ìåäèöèíñêàÿ àêàäåìèÿ,
Äíåïðîïåòðîâñê, Óêðàèíà
Ðåçþìå. Îòäàëåííûå íåéðîäåãåíåðàòèâíûå èçìåíåíèÿ

ìîçãà ïðè èíñóëüòå ñâÿçàíî ñ óâåëè÷åíèåì òîêà èîíîâ êàëü-
öèÿ â íåéðîíû. Ïðèìåíåíèå àíòàãîíèñòîâ êàëüöèåâûõ êà-
íàëîâ ìîæåò ïîâûñèòü çàùèòíûå ïðîöåññû â íåéðîíàõ è
ôóíêöèîíàëüíîå âîññòàíîâëåíèå. Ïðîâåäåíî ýêñïåðèìåí-
òàëüíîå èññëåäîâàíèå îòäàëåííûõ èçìåíåíèé â êîðå ãî-
ëîâíîãî ìîçãà ÷åðåç 6 ìåñÿöåâ ïîñëå ïåðâè÷íîãî è ïîâòîð-
íîãî ãåìîððàãè÷åñêîãî èíñóëüòà. Óñòàíîâëåíî, ÷òî ðàçâè-
òèå èøåìèè è îòåêà òêàíè ìîçãà âûçûâàåò ãèáåëü 25-30%
íåéðîíîâ êîðû ãîëîâíîãî ìîçãà. Ïðèìåíåíèå âåðàïàìèëà
ïîâûøàåò âûæèâàåìîñòü íåéðîíîâ â ïðåäåëàõ 5%.

Êëþ÷åâûå ñëîâà: ãåìîððàãè÷åñêèé èíñóëüò, ïîâòîð-
íûé èíñóëüò, ïîâûøàåòñÿ.

STRUCTURAL CHANGES OF RAT CEREBRAL
CORTEX AT EXPERIMENTAL HEMORRHAGIC

STROKE AND APPLICATION OF CALCIUM
CHANNEL ANTAGONISTS

Bibikova V.N.

Dnipropetrovsk state Medical Academy,
Dnipropetrovsk, Ukraine
Summary. Remote neurodegenerative changes in the

brain after stroke promoted of calcium ions flowing into
neurons. The use of calcium channel antagonists may
increase protective processes in neurons and functional
recovery. The experimental researches of remote changes
in the cerebral cortex after 6 months of first and recurrent
hemorrhagic stroke were done. We found that the
development of ischemia and edema of brain tissue
causing the death of 25-30% of neurons in the cerebral
cortex. Verapamil increases survival of 5% neurons.

Key words: hemorrhagic stroke, recurrent stroke,
verapamil.




