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Âñòóï. Íåéðîòðàíñïëàíòàö³ÿ ðîçãëÿäàºòüñÿ äîñë³ä-
íèêàìè ÿê îäèí ³ç ïåðñïåêòèâíèõ íàïðÿìê³â â³äíîâíîãî
ë³êóâàííÿ ïàö³ºíò³â ³ç ³øåì³÷íèì ³íñóëüòîì (²²) [1,3,9].
Ðåçóëüòàòè ÷èñëåííèõ äîñë³äæåíü ³ç êë³í³÷íî¿ òðàíñ-
ïëàíòàö³¿ çäåá³ëüøîãî îð³ºíòîâàí³ íà ìîðôîëîã³÷í³ äàí³
³ îáìåæóþòüñÿ ê³ëüê³ñíèìè ïîêàçíèêàìè îá’ºìó ä³ëÿíêè
³íôàðêòó ìîçêó òà ³íøèìè ìîðôîìåòðè÷íèìè ïîêàçíè-
êàìè (ê³ëüê³ñòü ³ ðîçïîä³ë êë³òèííèõ åëåìåíò³â, ñóäèí,
ôàêòîð³â ðîñòó òîùî) [7,8]. Îñê³ëüêè åôåêòèâí³ñòü
êë³òèííî¿ ³ òêàíèííî¿ òåðàï³¿ ïðîÿâëÿºòüñÿ â ð³çí³ òåðì³-
íè ï³ñëÿ îêëþç³¿ ñåðåäíüî¿ ìîçêîâî¿ àðòåð³¿ (ÎÑÌÀ),
äëÿ îòðèìàííÿ â³ðîã³äíèõ ðåçóëüòàò³â íåîáõ³äíî ïðî-
âîäèòè ôóíêö³îíàëüíå òåñòóâàííÿ ó ÷³òêî âèçíà÷åíîìó
÷àñîâîìó ä³àïàçîí³ ç óðàõóâàííÿì çàêîíîì³ðíîñòåé ðîç-
ãîðòàííÿ ðåïàðàòèâíèõ ìåõàí³çì³â (íåéðî- òà àíã³î-
ãåíåç) ó òêàíèíàõ ìîçêó [6,10]. Âðàõîâóþ÷è â³äñóòí³ñòü
äàíèõ ùîäî ïîð³âíÿëüíî¿ åôåêòèâíîñò³ íàéá³ëüø äîñ-
òóïíèõ çàñîá³â íåéðîòðàíñïëàíòàö³¿ (åìáð³îíàëüíà íå-
ðâîâà òêàíèíà ³ ê³ñòêîâèé ìîçîê) ç òî÷êè çîðó ¿õ âïëèâó
íà ïîñò³øåì³÷íèé öåðåáðàëüíèé àíã³îãåíåç, îñîáëèâî¿
àêòóàëüíîñò³ íàáóâàº äîñë³äæåííÿ äèíàì³êè â³äíîâëåí-
íÿ íåâðîëîã³÷íèõ ôóíêö³é ó ëàáîðàòîðíèõ ùóð³â ó
ô³êñîâàí³ ñòðîêè íà ìîäåë³ ²².

Ìåòà äîñë³äæåííÿ: ïðîàíàë³çóâàòè äèíàì³êó íåâðî-
ëîã³÷íèõ ïîðóøåíü ó ùóð³â ³ç ôîêàëüíîþ öåðåáðàëüíîþ
³øåì³ºþ ïðè ð³çíèõ âàð³àíòàõ òêàíèííî¿ òðàíñïëàíòàö³¿,
ñïðÿìîâàíî¿ íà àêòèâàö³þ àíã³îãåíåçó â ä³ëÿíö³ ³øåì³÷-
íîãî óøêîäæåííÿ ìîçêó.
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Ìàòåð³àëè ³ ìåòîäè. Ó äîñë³äæåíí³ âèêîðèñòàíî 72
á³ë³ ùóð³-ñàìö³ ç ìàñîþ ò³ëà 280-320 ã, ïîä³ëåíèõ íà 4
ãðóïè, ïî 18 òâàðèí ó êîæí³é: êîíòðîëüíà – òâàðèíè,
ÿêèì ìîäåëþâàëè ôîêàëüíó öåðåáðàëüíó ³øåì³þ (ÔÖ²)
çà äîïîìîãîþ ìîäèô³êîâàíî¿ íàìè ìåòîäèêè ïåðìàíåíò-
íî¿ ³íòðàëþì³íàëüíî¿ ìîíîô³ëàìåíòíî¿ îêëþç³¿ ïðàâî¿
ñåðåäíüî¿ ìîçêîâî¿ àðòåð³¿, äîñë³äíó ¹1 – òâàðèíè, ÿêèì
ï³ñëÿ ÎÑÌÀ ïðîâîäèëè ³íòðàöåðåáðàëüíó òðàíñïëàíòà-
ö³þ àëîãåííî¿ åìáð³îíàëüíî¿ íåðâîâî¿ òêàíèíè (ÒÅÍÒ),
äîñë³äíó ¹2 – òâàðèíè, ÿêèì ï³ñëÿ ÎÑÌÀ ïðîâîäèëè
³íòðàöåðåáðàëüíó òðàíñïëàíòàö³þ òêàíèíè àëîãåííîãî
ê³ñòêîâîãî ìîçêó (ÒÊÌ), äîñë³äíó ¹3 – òâàðèíè, ÿêèì
ï³ñëÿ ÎÑÌÀ ïðîâîäèëè ³íòðàöåðåáðàëüíó ³íôóç³þ 0,9%
ôîñôàò-áóôåðíîãî ðîç÷èíó (ÔÁÐ) íàòð³þ õëîðèäó (êîíò-
ðîëü òðàíñïëàíòàö³¿).

Óñ³ äîñë³äè ïðîâîäèëèñÿ â ñóâîð³é â³äïîâ³äíîñò³ äî
“Ïðàâèë âèêîíàííÿ ðîá³ò ç âèêîðèñòàííÿì åêñïåðèìåí-
òàëüíèõ òâàðèí”, çàòâåðäæåíèõ ÌÎÇ Óêðà¿íè. Ôóíêö³î-
íàëüíå òåñòóâàííÿ òâàðèí ïðîâîäèëè çã³äíî ç ðîçðîáëå-
íèì íàìè ïðîòîêîëîì íà 1, 3, 7, 14, 21 ³ 28 äîáó ï³ñëÿ
ÎÑÌÀ, òåñò ïîñòàíîâêè ëàïè ó â³äïîâ³äü íà ïîäðàçíåí-
íÿ â³áðèñ³â – íà 3, 7, 14, 21 ³ 28 äîáó.

Ìîäåëþâàííÿ ôîêàëüíî¿ öåðåáðàëüíî¿ ³øåì³¿
çä³éñíþâàëè çà ìîäèô³êîâàíîþ íàìè ìåòîäèêîþ îê-
ëþç³¿ ñåðåäíüî¿ ìîçêîâî¿ àðòåð³¿ çà äîïîìîãîþ ìîíî-
ô³ëàìåíò³â ³ç ñèë³êîíîâèì ïîêðèòòÿì (Doccol corp.,
ÑØÀ) òà ñóïóòíüîþ îêëþç³ºþ êîëàòåðàëåé, äåòàëüíî
îïèñàíîþ â ïîïåðåäí³õ ðîáîòàõ [4].
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Îäåðæàííÿ ñóñïåíç³¿ åìáð³îíàëüíî¿ íåðâîâî¿ òêàíè-
íè (ÅÍÒ). Åìáð³îíè íà 15-16 äåíü ãåñòàö³¿ âèëó÷àëè øëÿ-
õîì êåñàðåâîãî ðîçòèíó âàã³òíèõ ñàìîê ùóð³â ³ ïåðåíîñè-
ëè ó ÷àøêó Ïåòð³ ç³ ñòåðèëüíèì ðîç÷èíîì, ÿêèé ì³ñòèâ
ðîç÷èí Õåíêñà (HBSS), áåç ³îí³â Ñà2+ òà Mg2+, 0,6% ðîç÷èí
ãëþêîçè, 10 ìÌ ðîç÷èí HEPES. Ï³ñëÿ öüîãî ïëîäè äåêàï³-
òóâàëè ³ âèä³ëÿëè ï³âêóë³ ãîëîâíîãî ìîçêó, ÿê³ ïåðåíîñèëè
äî íàñòóïíî¿ ÷àøêè Ïåòð³ ç âèùåçàçíà÷åíèì ðîç÷èíîì.
Ï³ä îïåðàö³éíèì ì³êðîñêîïîì ïðè çá³ëüøåíí³ 16õ ç
ï³âêóëü ìîçêó âèä³ëÿëè ôðàãìåíòè ñìóãàñòîãî ò³ëà òà ïðè-
ëåãë³ ä³ëÿíêè êîðè ìîçêó, ÿê³ çáèðàëè â íàñòóïí³é ÷àøö³
Ïåòð³ ç ðîç÷èíîì DMEM, ï³ñëÿ ÷îãî ï³ääàâàëè ¿õ ìå-
õàí³÷í³é äèñîö³àö³¿. Îòðèìàíó ñóñïåíç³þ öåíòðèôóãóâàëè
ïðè 1200 îá/õâ ïðîòÿãîì 5 õâ ³ îòðèìàíèé îñàä ðåñóñïåí-
äóâàëè DMEM äî îá’ºìó 5,0 ìë ³ç êîíöåíòðàö³ºþ 10 000
æèâèõ êë³òèí/ìêë.

Îäåðæàííÿ ñóñïåíç³¿ ê³ñòêîâîãî ìîçêó. Ñócïåíç³þ
ê³ñòêîâîãî ìîçêó ñòîâáóðîâèõ êë³òèí îäåðæóâàëè ç
ä³àô³ç³â ñòåãíîâèõ ê³ñòîê ³íòàêòíèõ ñàìö³â á³ëèõ ùóð³â
çà ìåòîäèêîþ, ðîçðîáëåíîþ ñï³âðîá³òíèêàìè ëàáîðà-
òîð³¿ åêñïåðèìåíòàëüíî¿ íåéðîõ³ðóðã³¿ ÄÓ “²íñòèòóò
íåéðîõ³ðóðã³¿ ³ì. àêàä. À.Ï. Ðîìîäàíîâà ÍÀÌÍ Óêðà¿-
íè” [2]. Îäåðæàíó çàâèñü ê³ñòêîâîãî ìîçêó â³äìèâàëè
â³ä ôîðìåííèõ åëåìåíò³â êðîâ³ ï³ä³ãð³òèì äî 37°Ñ 0,9%
ðîç÷èíîì íàòð³þ õëîðèäó, à ïîò³ì î÷èùóâàëè òà ïîä-
ð³áíþâàëè çà äîïîìîãîþ áàãàòîðàçîâîãî ï³ïåòóâàííÿ ó
ïðîá³ðö³ ç 0,1 Ì ðîç÷èíîì ôîñôàòíîãî áóôåðó (ðÍ –
7,4) ïðîòÿãîì 10 õâ. ³ ïîì³ùàëè ó ôëàêîí ç 5 ìë äàíîãî
ðîç÷èíó. Äàë³ âì³ñò ôëàêîíó öåíòðèôóãóâàëè ïðè
øâèäêîñò³ 2 òèñ. îá/õâ ïðîòÿãîì 20 õâ. ³ â³äáèðàëè 1 ìë
öåíòðèôóãàòó. Äëÿ òðàíñïëàíòàö³¿ â³äáèðàëè 20 ìêë
ñóñïåíç³¿, ïîïåðåäíüî ðåñóñïåíäóþ÷è âì³ñò ïðîá³ðêè.
Çà ë³òåðàòóðíèìè äàíèìè, ó 10 ìêë äàíîãî ðîç÷èíó
ì³ñòèòüñÿ áëèçüêî 5 ìëí. ìåçåíõ³ìàëüíèõ ñòîâáóðîâèõ
êë³òèí [3].

²íòðàöåðåáðàëüíà òêàíèííà òðàíñïëàíòàö³ÿ. Ï³ä
³íòðàïåðèòîíåàëüíèì íàðêîçîì (ñåäàçèí – 10 ìã/êã ³ êà-
ë³ïñîë – 75 ìã/êã ìàñè ò³ëà) òâàðèíó ô³êñóâàëè â ñòåðåî-
òàêñè÷íîìó àïàðàò³ ÑÅÆ-4 ó ïîëîæåíí³ íà æèâîò³. Äî
á³÷íèõ øòàíã ñòåðåîòàêñè÷íîãî àïàðàòó ïðèºäíóâàëè
ì³êðîìàí³ïóëÿòîð, âñåðåäèí³ ÿêîãî ì³ñòèëàñÿ ñêëÿíà êà-
íþëÿ ³ç ê³í÷èêîì äîâæèíîþ 5 ìì ³ ä³àìåòðîì 0,2 ìì. Äî
ñêëÿíî¿ êàíþë³ ï³ä’ºäíóâàëè ì³êðîêàòåòåð 20 G, ÿêèé, ó
ñâîþ ÷åðãó, ç’ºäíóâàëè ç³ øïðèöåì Ãàì³ëüòîíà îá’ºìîì
25 ìêë, çàïîâíåíèì, çàëåæíî â³ä óìîâ åêñïåðèìåíòó,
ñóñïåíç³ºþ ê³ñòêîâîãî ìîçêó (20 ìêë, 1×106 êë³òèí) àáî
ÅÍÒ (20 ìêë, 2×105 êë³òèí). Øïðèö Ãàì³ëüòîíà çàêð³ï-
ëþâàëè â àâòîìàòè÷íîìó ì³êðî³í’ºêòîð³ (Harvard
Apparatus, ÑØÀ). ²ç ñåðåäèííîãî ðîçð³çó ì’ÿêèõ òêàíèí
ãîëîâè ùóðà ñêåëåòóâàëè ï³äëåãëó ê³ñòêó òà íàêëàäàëè
ôðåçåâèé îòâ³ð çã³äíî ³ç íèæ÷åçàçíà÷åíèìè êîîðäèíàòà-
ìè. Òâåðäó ìîçêîâó îáîëîíêó ðîçòèíàëè çà äîïîìîãîþ
³í’ºêö³éíî¿ ãîëêè 26G. Äàë³ ç³ øâèäê³ñòþ 5 ìêë/õâ ââîäè-
ëè òêàíèííó ñóñïåíç³þ ó ñìóãàñòå ò³ëî ïðàâîðó÷ çã³äíî ³ç
òàêèìè êîîðäèíàòàìè: 0,3 ìì äîçàäó â³ä áðåãìè, 3 ìì
ëàòåðàëüíî â³ä ñåðåäíüî¿ ë³í³¿ ³ 4,0 ìì âãëèá â³ä òâåðäî¿
ìîçêîâî¿ îáîëîíêè. Ï³ñëÿ ³í’ºêö³¿ êàíþëþ çàëèøàëè íà
5 õâ. ó ïîðîæíèí³ ÷åðåïà ç ìåòîþ ð³âíîì³ðíîãî ðîçïîä³-
ëó ñóñïåíç³¿ òà çàïîá³ãàííÿ ¿¿ âèò³êàííþ. Ïîò³ì ãîëêó

âèéìàëè, à ôðåçåâèé îòâ³ð çàêðèâàëè ìåäè÷íèì âîñêîì
(Bone wax, Ethicon). Ì’ÿê³ òêàíèíè çàøèâàëè ïîøàðîâî.

Ïðè âèáîð³ òåðì³íó ïðîâåäåííÿ àóòîòðàíñïëàíòàö³¿ (2
äîáà ï³ñëÿ ìîäåëþâàííÿ ÎÑÌÀ) ïîñëóãîâóâàëèñÿ ë³òå-
ðàòóðíèìè äàíèìè òà äàíèìè, îòðèìàíèìè ùîäî äèíàì-
³êè â³äíîâíèõ ïðîöåñ³â ó ãðóï³ “êîíòðîëü”. Âèõîäÿ÷è ³ç
äàíèõ ÷èñëåííèõ äîñë³äæåíü [3,5,6], ìè ïðèïóñêàëè, ùî
ñïåöèô³÷íèé åôåêò òðàíñïëàíòàö³¿ ÅÍÒ ³ ñóñïåíç³¿ ê³ñòêî-
âîãî ìîçêó ïðîÿâëÿºòüñÿ ïîâíîþ ì³ðîþ íà ñòàä³¿ ðàííüî¿
íåéðîñóäèííî¿ ðåïàðàö³¿, ÿêà ïî÷èíàºòüñÿ íà 1-2 äîáó ó
êîíòðîëüí³é ãðóï³.

Îö³íêà íåâðîëîã³÷íîãî äåô³öèòó ïðîâîäèëàñÿ
çã³äíî ç ðîçðîáëåíèì íàìè êîìïëåêñíèì ïðîòîêîëîì,
ÿêèé âêëþ÷àº ñêðèí³íãîâó øêàëó îö³íêè êîíòðàëàòå-
ðàëüíîãî ìîòîðíîãî äåô³öèòó (øêàëà Bederson ³
ñï³âàâò.), ñåíñîðíèõ (òåñò ³ç êëåéêîþ ñòð³÷êîþ – sticky
tape test) ³ ìîòîðíèõ ðîçëàä³â (òåñò õîä³ííÿ ïî áðóñêó,
ÿêèé çâóæóºòüñÿ â ê³íö³ – ledge tapered beam-walking
test) ³ ñåíñîìîòîðíî¿ àñèìåòð³¿ (òåñò ïîñòàíîâêè ïåðåä-
íüî¿ ëàïè ó â³äïîâ³äü íà ñòèìóëÿö³þ â³áðèñ³â – vibrissae
elicited forelimb placing test) [5].

Ñòàòèñòè÷íó îáðîáêó åêñïåðèìåíòàëüíèõ äàíèõ
çä³éñíþâàëè çà äîïîìîãîþ ïàêåòó ïðîãðàì SPSS 20.0
(IBM, ÑØÀ) äëÿ îïåðàö³éíî¿ ñèñòåìè OS X 10.9 (Apple,
ÑØÀ) ³ç âèêîðèñòàííÿì äâîõôàêòîðíîãî äèñïåðñ³éíîãî
àíàë³çó (Analysis of Variance – ANOVA) äëÿ çàãàëüíèõ
ë³í³éíèõ ìîäåëåé ³ç ôóíêö³ºþ ïîâòîðíèõ âèì³ðþâàíü ³
ïîäàëüøîþ ïîñòïðîöåñèíãîâîþ îáðîáêîþ çà äîïîìî-
ãîþ òåñò³â Bonferroni òà Scheffe. Äàí³ âèðàæàëè ó âè-
ãëÿä³ Ì±m, äå Ì – ñåðåäíº àðèôìåòè÷íå, à m – ñòàíäàð-
òíå êâàäðàòè÷íå â³äõèëåííÿ. Â³äì³ííîñò³ ââàæàëèñÿ
ñòàòèñòè÷íî â³ðîã³äíèìè çà óìîâè ð<0,05.

Ðåçóëüòàòè òà îáãîâîðåííÿ. Çà øêàëîþ Bedersîn ³
ñï³âàâò., ìàêñèìàëüíèé íåâðîëîã³÷íèé äåô³öèò (ñå-
ðåäí³é áàë – 2,7±0,5) ñïîñòåð³ãàâñÿ ó òâàðèí äîñë³äíî¿
ãðóïè íà 3 äîáó ï³ñëÿ ÎÑÌÀ (ðèñ.1). Îñòàíí³é ìàâ òåí-
äåíö³þ äî ïîñòóïîâîãî ðåãðåñó êîíòðàëàòåðàëüíî¿
ôëåêñ³¿ òà öèðêóìäóêö³¿ ó òâàðèí êîíòðîëüíî¿ ãðóïè íà
28 äîáó ï³ñëÿ ìîäåëþâàííÿ ÎÑÌÀ. Ó ãðóïàõ ³ç ÒÅÍÒ
³ ÒÊÌ ñåðåäí³é ïîêàçíèê ñóìè áàë³â âæå íà 3 äîáó
(1 äîáà ï³ñëÿ òðàíñïëàíòàö³¿) áóâ äîñòîâ³ðíî íèæ÷èé
(1,9±0,4 ³ 1,3±0,5), í³æ ó êîíòðîëüí³é ãðóï³ òà ãðóï³ ïëà-
öåáî-êîíòðîëþ (2,7±0,5 ³ 2,7±0,5, â³äïîâ³äíî, ð <0,001).

Ïðè öüîìó ñòàòèñòè÷íî â³ðîã³äí³ â³äì³ííîñò³ ñïîñ-
òåð³ãàëèñÿ ì³æ çàçíà÷åíèìè ãðóïàìè òâàðèí ïðîòÿãîì
óñüîãî ïåð³îäó ñïîñòåðåæåííÿ, â òîìó ÷èñë³ ì³æ ãðóïà-
ìè ç ÒÅÍÒ ³ ÒÊÌ (ð=0,004 çã³äíî ç Bonferroni ³ ð=0,008
çà Scheffe). Íàòîì³ñòü äîñòîâ³ðíèõ â³äì³ííîñòåé ì³æ
êîíòðîëüíîþ ãðóïîþ òà ãðóïîþ ïëàöåáî-êîíòðîëþ íå
ñïîñòåð³ãàëîñÿ (ð=1,0 çã³äíî ç êîðåêö³ºþ Bonferroni ³
ð=0,964 çà Scheffe). Íà ôîí³ ñïîíòàííîãî ðåãðåñó íåâðî-
ëîã³÷íîãî äåô³öèòó çà äàíîþ øêàëîþ, ó äîñë³äíèõ ãðó-
ïàõ ¹1 ³ ¹2 éîãî òåìïè áóëè âèùèìè.

Ðóõîâèé äåô³öèò ó ùóð³â ïðîÿâëÿâñÿ íà 1 äîáó ï³ñëÿ
ìîäåëþâàííÿ ÎÑÌÀ ³ ìàâ òåíäåíö³þ äî íåçíà÷íîãî
ðåãðåñó òà ñòàá³ë³çàö³¿ äî 28 äîáè ñïîñòåðåæåííÿ (ðèñ. 2).
Â³äçíà÷àþòüñÿ âèñîêîäîñòîâ³ðí³ â³äì³ííîñò³ ñåðåäíüî-
ãî ïîêàçíèêà ìîòîðíî¿ äèñôóíêö³¿ ì³æ ïîð³âíþâàíèìè
ãðóïàìè, ç 3 (ÎÑÌÀ – 73,4±1,6 ïîð³âíÿíî ç ÒÅÍÒ –
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66,6±1,4 òà ÒÊÌ – 59±2, ð<0,001) ïî 28 äîáó äîñë³äæåííÿ
(ÎÑÌÀ – 53,9±1,3 ïîð³âíÿíî ç ÒÅÍÒ – 36,8±0,8 òà ÒÊÌ –
21,9±1, ð<0,001).

Òåìïè â³äíîâëåííÿ ðóõîâî¿ ôóíêö³¿ ïðîòèëåæíèõ
ê³íö³âîê ïðè ÒÅÍÒ çíèæóþòüñÿ, ïî÷èíàþ÷è ç 14 äîáè,
òîä³ ÿê ïðè ÒÊÌ óòðèìóºòüñÿ ïîçèòèâíà äèíàì³êà ç 14
ïî 21 äîáó.

ÎÑÌÀ ïðèçâîäèëà äî ïîÿâè âèðàæåíîãî ñåíñîðíîãî
äåô³öèòó – ³ãíîðóâàííÿ ïîäðàçíèêà íà ïðîòèëåæí³é ïå-
ðåäí³é ê³íö³âö³ ùóðà (çà äàíèìè òåñòó ³ç êëåéêîþ
ñòð³÷êîþ), à òàêîæ äî â³äñóòíîñò³ ðåôëåêòîðíèõ ðóõîâèõ
â³äïîâ³äåé íà ïðîòèëåæí³é ñòîðîí³ ïðè ñòèìóëÿö³¿
â³áðèñ³â íà 1 äîáó ï³ñëÿ ìîäåëþâàííÿ.

Çã³äíî ç äèíàì³êîþ ïîêàçíèêà ñåíñîðíî¿ àñèìåòð³¿
(ðèñ. 3), ó êîíòðîëüí³é ³ äîñë³äí³é ãðóï³ ¹3 ñïîñòåð³-
ãàºòüñÿ íåçíà÷íå â³äíîâëåííÿ ÷óòëèâî¿ ôóíêö³¿, ìàêñè-
ìàëüíî âèðàæåíå ç 1 ïî 3 äîáó, ³ç òåíäåíö³ºþ äî ñòàá³ë³-
çàö³¿ ñåíñîðíîãî äåô³öèòó íà 28 äîáó ïðè â³äñóòíîñò³
ñòàòèñòè÷íî â³ðîã³äíî¿ ð³çíèö³ ì³æ ãðóïàìè (0,48±0,18 ³
0,49±0,18 â³äïîâ³äíî, ð=1,0 çã³äíî ç êîðåêö³ºþ Bonferro-
ni ³ Scheffe). Â òîé æå ÷àñ ïîêàçíèêè ñåíñîðíî¿ àñèìåòð³¿
â äîñë³äí³é ãðóï³ ¹1 ³ ¹2 ³ñòîòíî â³äð³çíÿþòüñÿ â³ä çàç-
íà÷åíèõ ïðîòÿãîì óñüîãî ïåð³îäó ñïîñòåðåæåííÿ, à òà-
êîæ ì³æ ñîáîþ (ð<0,001).

Ïîä³áí³ ðåçóëüòàòè îäåðæàí³ é ïðè ïîð³âíÿíí³ äèíà-
ì³êè ïîêàçíèêà ñåíñîìîòîðíî¿ ³íòåãðàö³¿ çã³äíî ç òåñòîì
VEÐÒ (ðèñ. 4). Âîäíî÷àñ ð³çíèöÿ ì³æ êîíòðîëüíîþ ãðó-
ïîþ òà ãðóïîþ ïëàöåáî-êîíòðîëþ âèÿâèëàñÿ íåñóòòºâîþ
(ð=0,338 çà Bonferroni, ð=0,296 çà Scheffe). Íàéá³ëüøà
ð³çíèöÿ ì³æ äîñë³äíîþ ãðóïîþ ¹1 ³ ¹2 â³äçíà÷àëàñÿ íà

14 (62,3±1, ³ 71,7±1, â³äïîâ³äíî ïðè ð<0,001) ³ 28 äîáó
(79,1±1,3 ³ 90,3±1,1, â³äïîâ³äíî, ïðè ð<0,001).

Âèâ÷åííÿ ôóíêö³îíàëüíèõ ³ ïîâåä³íêîâèõ íàñë³äê³â
ïðè åêñïåðèìåíòàëüí³é ðîçðîáö³ íîâèõ ìåòîä³â ë³êóâàí-
íÿ ³øåì³÷íîãî ³íñóëüòó â³ä³ãðàº ïðîâ³äíó ðîëü â îö³íö³
¿õ åôåêòèâíîñò³ [10,11]. Ñåð³éíå äîñë³äæåííÿ äèíàì³êè
íåâðîëîã³÷íèõ ïîðóøåíü in vivo ó ð³çí³ òåðì³íè ï³ñëÿ
ìîäåëþâàííÿ ÔÖ² ââàæàºòüñÿ íàéá³ëüø äîö³ëüíèì äëÿ
îö³íêè åôåêòèâíîñò³ òêàíèííî¿ òðàíñïëàíòàö³¿, ÿêà
ñïðÿìîâàíà íà ñòèìóëÿö³þ åíäîãåííèõ íåéðîðåïàðà-
òèâíèõ ïðîöåñ³â, çîêðåìà àíã³îãåíåçó [5,8]. Ìåõàí³çìè
ä³¿ ð³çíèõ çàñîá³â ³ ìåòîä³â òêàíèííî¿ òåðàï³¿ ïðè ÔÖ²
ñë³ä ðîçãëÿäàòè ç ïîçèö³é ¿õ äèôåðåíö³éîâàíîãî âïëèâó
íà ïðîñòîðîâî-÷àñîâ³ ïàðàìåòðè ðåïàðàòèâíèõ ïðî-
öåñ³â â óðàæåí³é çîí³ [1,9]. Îäåðæàí³ íàìè äàí³ ñâ³ä÷àòü
ïðî á³ëüø âèðàæåíèé ³ øâèäêèé ðåãðåñ íåâðîëîã³÷íîãî
äåô³öèòó ó ùóð³â ³ç ÎÑÌÀ ïðè òðàíñïëàíòàö³¿ òêàíèíè
ê³ñòêîâîãî ìîçêó ïîð³âíÿíî ç òðàíñïëàíòàö³ºþ ÅÍÒ.

Äàí³ ÷èñëåííèõ äîñë³äæåíü ³ç òðàíñïëàíòàö³¿ ÌÑÊ
ê³ñòêîâîãî ìîçêó íà ìîäåëÿõ ÔÖ² ñâ³ä÷àòü ïðî íåð³âíîì-
³ðíó àêòèâàö³þ ðåãåíåðàòèâíèõ ïðîöåñ³â â ä³ëÿíö³ öåðåá-
ðàëüíî¿ ³øåì³¿ [3,7]. Íå ³ñíóº äîñòàòí³õ äîêàç³â àíàòîì³÷-
íî¿ ³íòåãðàö³¿ òà ïîâíîö³ííîãî çàì³ùåííÿ çàãèáëèõ êë³òèí
çà ðàõóíîê äèôåðåíö³àö³¿ ÌÑÊ ó ôóíêö³îíàëüíî ïî-
âíîö³íí³ íåéðîíè [4]. Íàéá³ëüø îáãðóíòîâàíîþ ã³ïîòå-
çîþ º ñåêðåö³ÿ ÌÑÊ òðîô³÷íèõ ÷èííèê³â âíàñë³äîê âçàº-
ìîä³¿ ç ì³êðîîòî÷åííÿì ìîçêó ðåöèï³ºíòà [3,4].
²íòåðëåéê³íè òà ð³çíîìàí³òí³ ôàêòîðè ðîñòó ñïðèÿþòü
ì³ãðàö³¿ ³ìïëàíòîâàíèõ ÌÑÊ, âèæèâàííþ íåéðîí³â, àêñî-
íàëüí³é ðåãåíåðàö³¿ òà óòâîðåííþ íîâèõ ñóäèí, à òàêîæ
ìîæóòü àêòèâóâàòè íåéðî- ³ ãë³îãåíåç ó ñóáâåíòðèêóëÿð³é
çîí³ òà ñóáãðàíóëÿðíîìó øàð³ ã³ïîêàìïà [7,9]. Îêð³ì ÌÑÊ,
áåçïîñåðåäíþ ðîëü ó íåéðîñóäèíí³é ðåïàðàö³¿ ï³ñëÿ ÔÖ²
áåðå íåãåìîïîåòè÷íà ñòðîìà ê³ñòêîâîãî ìîçêó. Ó
â³äïîâ³äü íà ³øåì³þ àáî öèòîê³íîâó ñòèìóëÿö³þ
çá³ëüøóºòüñÿ ì³òîòè÷íà àêòèâí³ñòü ñòðîìàëüíèõ ïðîãåí³-
òîð³â ³ åíäîòåë³àëüíèõ ïðîãåí³òîðíèõ êë³òèí ê³ñòêîâîãî

Ðèñ. 2. Âïëèâ òêàíèííî¿ òðàíñïëàíòàö³¿ íà çì³íó ïîêàçíèêà
ìîòîðíî¿ àñèìåòð³¿ çà äàíèìè beam walking test.

Óìîâí³ ïîçíà÷åííÿ – ò³ æ ñàì³, ùî é íà ðèñ.1.

Ðèñ. 1. Âïëèâ òêàíèííî¿ òðàíñïëàíòàö³¿ íà çì³íó ïîêàçíèêà
íåâðîëîã³÷íîãî äåô³öèòó çà øêàëîþ Bederson ³ ñï³âàâò.

Ïðèì³òêè: ÎÑÌÀ – ãðóïà “êîíòðîëü” (ïåðìàíåíòíà îêëþç³ÿ ïðà-
âî¿ ñåðåäíüî¿ ìîçêîâî¿ àðòåð³¿), ÒÅÍÒ – ãðóïà “äîñë³ä” ¹1 (ïåðìàíåí-
òíà îêëþç³ÿ ïðàâî¿ ñåðåäíüî¿ ìîçêîâî¿ àðòåð³¿ + ³íòðàöåðåáðàëüíà
òðàíñïëàíòàö³ÿ åìáð³îíàëüíî¿ íåðâîâî¿ òêàíèíè), ÒÊÌ – ãðóïà
“äîñë³ä” ¹2 (ïåðìàíåíòíà îêëþç³ÿ ïðàâî¿ ñåðåäíüî¿ ìîçêîâî¿ àðòåð³¿
+ ³íòðàöåðåáðàëüíà òðàíñïëàíòàö³ÿ ê³ñòêîâîãî ìîçêó), ÔÁÐ – ãðóïà
“äîñë³ä” ¹3 (ïåðìàíåíòíà îêëþç³ÿ ïðàâî¿ ñåðåäíüî¿ ìîçêîâî¿ àðòåð³¿
+ ³íòðàöåðåáðàëüíà ³íôóç³ÿ 0,9% ôîñôàò-áóôåðíîãî ðîç÷èíó íàòð³þ
õëîðèäó). * – ñòàòèñòè÷íî äîñòîâ³ðí³ â³äì³ííîñò³ ì³æ ãðóïàìè “êîíò-
ðîëü” ³ “äîñë³ä” ¹3, ç îäíîãî áîêó, ³ “äîñë³ä” ¹1 ³ “äîñë³ä” ¹2, ç
³íøîãî, à òàêîæ ì³æ ãðóïàìè “äîñë³ä” ¹1 ³ “äîñë³ä” ¹2 (ð<0,001).
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ìîçêó, ÿê³ çàïóñêàþòü ïðîöåñ íåîâàñêóëÿðèçàö³¿ ó âîãíèù³
çàïàëåííÿ [12]. Øâèäøèé ðåãðåñ íåâðîëîã³÷íîãî äåô³öèòó
ó ï³ääîñë³äíèõ ï³ä âïëèâîì ÒÊÌ ïîð³âíÿíî ç ÒÅÍÒ ìîæå
áóòè ïîâ’ÿçàíèé ³ç ïåðåâàæíîþ àêòèâàö³ºþ óòâîðåííÿ íî-
âèõ ñèíàïòè÷íèõ çâ’ÿçê³â çà ðàõóíîê ïîòóæíî¿ òðîô³÷íî¿
ï³äòðèìêè òà àíã³îãåíåçó [6,9].

Ñë³ä çàçíà÷èòè, ùî ñòóï³íü â³äíîâëåííÿ ìîòîðíî¿
ôóíêö³¿ çíà÷íî ïåðåâàæàâ ðåçóëüòàòè òåñòóâàííÿ ñåí-
ñîðíèõ ïîðóøåíü. Öå ïîÿñíþºòüñÿ äîñë³äíèêàìè á³ëüø
âèá³ðêîâèì âïëèâîì ÌÑÊ íà ðóõîâ³ öåíòðè íîâî¿ êîðè
òà ñìóãàñòîãî ò³ëà àáî íèæ÷èì ïîðîãîì â³äíîâëåííÿ ðó-
õîâî¿ ôóíêö³¿ [12]. Âàæëèâó ðîëü ó öüîìó â³ä³ãðàº ì³ãðà-
ö³ÿ ÌÑÊ ³ç ì³ñöÿ òðàíñïëàíòàö³¿ (ñìóãàñòå ò³ëî) äî êîðè
³ïñè- òà êîíòðàëàòåðàëüíî¿ ï³âêóë³ [9].

Ðèñ. 3. Âïëèâ òêàíèííî¿ òðàíñïëàíòàö³¿ íà çì³íó ïîêàçíèêà
ñåíñîðíî¿ àñèìåòð³¿ çà äàíèìè òåñòó ç êëåéêîþ ñòð³÷êîþ.
Óìîâí³ ïîçíà÷åííÿ – ò³ æ ñàì³, ùî é íà ðèñ.1.

Ðèñ. 4. Âïëèâ òêàíèííî¿ òðàíñïëàíòàö³¿ íà çì³íó ïîêàçíèêà
ñåíñîìîòîðíî¿ ³íòåãðàö³¿ çà äàíèìè vibrissae-elicited placing test.

Óìîâí³ ïîçíà÷åííÿ – ò³ æ ñàì³, ùî é íà ðèñ.1.

Âèñíîâêè. ²íòðàöåðåáðàëüíà òðàíñïëàíòàö³ÿ ÅÍÒ ³
òêàíèíè ê³ñòêîâîãî ìîçêó ïðèçâîäèòü äî ðåãðåñó íåâðî-
ëîã³÷íîãî äåô³öèòó â ï³ääîñë³äíèõ òâàðèí ³ç ÎÑÌÀ. Ïîçè-
òèâíèé âïëèâ òêàíèííî¿ òåðàï³¿, â³ðîã³äíî, çóìîâëåíèé
ïåðåäóñ³ì ïðîäóêö³ºþ òðîô³÷íèõ ÷èííèê³â, ÿê³ ñïðèÿþòü
âèæèâàííþ íåéðîí³â, äèôåðåíö³àö³¿ òà ì³ãðàö³¿ åíäîãåí-
íèõ ÍÑÊ, àêñîíàëüí³é ðåãåíåðàö³¿ òà ôîðìóâàííþ íîâî-
óòâîðåíèõ ñóäèí â ïåðè³íôàðêòí³é çîí³. Á³ëüø âèðàæåíèé
ôóíêö³îíàëüíèé åôåêò ÒÊÌ ïîð³âíÿíî ç ÒÅÍÒ, ç íàéá³ëü-
øîþ éìîâ³ðí³ñòþ, ñïðè÷èíåíèé ïåðåâàæíîþ àêòèâà-
ö³ºþ àíã³îãåíåçó òà ñèíàïòîãåíåçó, ùî ïðèçâîäèòü äî ðå-
ìîäåëþâàííÿ íåéðîííèõ ìåðåæ ñåíñîðíî¿ òà ìîòîðíî¿
ìîäàëüíîñò³. Ïðîâåäåííÿ ïîð³âíÿëüíèõ äîñë³äæåíü äèíà-
ì³êè åíäîãåííèõ ðåïàðàòèâíèõ ïðîöåñ³â, çîêðåìà, àíã³î-
ãåíåçó, íà ìîðôîëîã³÷íîìó òà ôóíêö³îíàëüíîìó ð³âí³
ïðè òêàíèíí³é òðàíñïëàíòàö³¿ â óìîâàõ ÔÖ², äîçâîëÿòü îá-
ãðóíòóâàòè òåðì³íè, ñïîñîáè òà çàñîáè êë³í³÷íîãî çàñòî-
ñóâàííÿ òêàíèíè ê³ñòêîâîãî ìîçêó òà åìáð³îíàëüíî¿ íåð-
âîâî¿ òêàíèíè â ïàö³ºíò³â ³ç ³øåì³÷íèì ³íñóëüòîì.

Ðåöåíçåíò: àêàäåì³ê ÍÀÌÍ Óêðà¿íè, ä.ìåä.í.,
ïðîôåñîð Öèìáàëþê Â.².
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÷≈–≈¡–¿À‹ÕŒ… »ÿ≈Ã»» ”  –¤—

ßðìîëþê Å.Ñ.
Íàöèîíàëüíûé ìåäèöèíñêèé óíèâåðñèòåò
èìåíè À.À. Áîãîìîëüöà, ã. Êèåâ, Óêðàèíà

Ðåçþìå. Ïðîàíàëèçèðîâàíî äèíàìèêó íåâðîëîãè-
÷åñêèõ íàðóøåíèé ó êðûñ ñ ôîêàëüíîé öåðåáðàëüíîé
èøåìèåé ïðè ðàçíûõ âàðèàíòàõ òêàíåâîé òðàíñïëàíòà-
öèè, íàïðàâëåííîé íà àêòèâàöèþ àíãèîãåíåçà â çîíå
èøåìè÷åñêîãî ïîâðåæäåíèÿ ìîçãà. Èññëåäîâàíèå ïðî-
âåäåíî íà 72 áåëûõ êðûñàõ-ñàìöàõ, ðàçäåëåííûõ íà 4
ãðóïïû: “êîíòðîëü” (n=18, ïåðìàíåíòíàÿ îêêëþçèÿ ïðà-
âîé ñðåäíåé ìîçãîâîé àðòåðèè – ÎÑÌÀ), “îïûò ¹1” – àë-
ëîãåííàÿ èíòðàöåðåáðàëüíàÿ òðàíñïëàíòàöèÿ ýìáðèî-
íàëüíîé íåðâíîé òêàíè íà 2 ñóòêè ïîñëå ìîäåëèðîâàíèÿ
èíñóëüòà (n=18), “îïûò ¹2” – àëëîãåííàÿ èíòðàöåðåá-
ðàëüíàÿ òðàíñïëàíòàöèÿ ñóñïåíçèè êîñòíîãî ìîçãà íà 2
ñóòêè ïîñëå ÎÑÌÀ (n=18), “îïûò ¹3” – èíòðàöåðåáðàëü-
íàÿ èíôóçèÿ ôîñôàòíîãî áóôåðà íà 2 ñóòêè ïîñëå
ÎÑÌÀ (n=18). Îöåíêó ãëîáàëüíîãî íåâðîëîãè÷åñêîãî äå-
ôèöèòà, ìîòîðíûõ, ñåíñîðíûõ è ðåôëåêòîðíûõ íàðóøå-
íèé ïðîâîäèëè ñ ïîìîùüþ ðàçðàáîòàííîãî íàìè ïðîòî-
êîëà ïîâåäåí÷åñêîãî òåñòèðîâàíèÿ íà 1, 3, 7, 14, 21 è 28
ñóòêè ïîñëå ìîäåëèðîâàíèÿ ôîêàëüíîé öåðåáðàëüíîé
èøåìèè. Â ãðóïïàõ “îïûò ¹1” è “îïûò ¹2” íàáëþäàëñÿ
âûðàæåííûé ðåãðåññ íåâðîëîãè÷åñêîãî äåôèöèòà ñ 3
(ïîêàçàòåëü ìîòîðíîé àñèììåòðèè: “êîíòðîëü” –
73,4±1,6, “îïûò” ¹1 – 66,6±1,4, ¹2 – 59±2, ð<0,001) ïî
28 ñóòêè ïîñëå îêêëþçèè (“êîíòðîëü” – 53,9±1,3, “îïûò”
¹1 – 36,8±0,8, ¹2 – 21,9±1, ð<0,001). Â òî æå âðåìÿ ñó-
ùåñòâåííûõ ðàçëè÷èé ìåæäó ãðóïïàìè “êîíòðîëü” è
“îïûò ¹3” íå íàáëþäàëîñü â òå÷åíèå âñåãî ïåðèîäà íà-
áëþäåíèÿ (ð=0,083 ïî Bonferroni è ð=0,105 ïî Scheffe).
Ïðè ýòîì òðàíñïëàíòàöèÿ êîñòíîãî ìîçãà îêàçàëàñü áî-
ëåå ýôôåêòèâíîé, ÷åì ýìáðèîíàëüíîé íåðâíîé òêàíè,
÷òî ìîæåò áûòü îáóñëîâëåíî ïðåèìóùåñòâåííûì åå
âëèÿíèåì íà ïîñòèøåìè÷åñêèé öåðåáðàëüíûé àíãèî- è
ñèíàïòîãåíåç. Òàêèì îáðàçîì, ôóíêöèîíàëüíîå âîññòà-
íîâëåíèå ó êðûñ ïîñëå ôîêàëüíîé öåðåáðàëüíîé èøå-
ìèè ñâèäåòåëüñòâóåò îá ýôôåêòèâíîñòè òêàíåâîé
òðàñïëàíòàöèè â ýêñïåðèìåíòå è ÿâëÿåòñÿ âàæíîé ïðåä-
ïîñûëêîé äëÿ äàëüíåéøèõ êëèíè÷åñêèõ èññëåäîâàíèé
òðàíñïëàíòàöèè êîñòíîãî ìîçãà è ýìáðèîíàëüíîé
íåðâíîé òêàíè ó ïàöèåíòîâ ñ èøåìè÷åñêèì èíñóëüòîì.

Êëþ÷åâûå ñëîâà: íåâðîëîãè÷åñêèé äåôèöèò, îêêëþ-
çèÿ ñðåäíåé ìîçãîâîé àðòåðèè, ïîñòèøåìè÷åñêèé àíãèî-
ãåíåç, ïîâåäåí÷åñêîå òåñòèðîâàíèå, ñóñïåíçèÿ êîñòíîãî
ìîçãà, ýìáðèîíàëüíàÿ íåðâíàÿ òêàíü.

THE DYNAMICS OF FUNCTIONAL IMPAIRMENT
IN DIFFERENT VARIANTS OF TISSUE

TRANSPLANTATION TO ACTIVATE
ANGIOGENESIS ON THE FOCAL CEREBRAL

ISCHEMIA MODEL IN RATS

Ye.S. Yarmolyuk
Bogomolets National Medical University, Kyiv, Ukraine

Summary. We have analyzed the dynamics of
neurological impairment in rats with focal cerebral ischemia
under different variants of tissue transplantation aimed at
activation of angiogenesis in the zone of brain ischemic
lesion. 72 white male rats were used in the research, divided
into 4 groups: “control” (n=18, permanent right middle
cerebral artery occlusion), “experiment” (n=18 each):
“experiment” ¹1 – intracerebral allogenic embryonic neural
tissue grafting, 2 days after MCAO (n=18), ¹2 –
intracerebral allogenic bone marrow grafting, 2 days after
MCAO (n=18), ¹3 – intracerebral phosphate buffer
infusion, on the day after occlusion (n=18). Assessment of
global neurologic deficit, motor, sensory and reflectory
impairment was performed using our protocol for behavioral
testing on 1, 3, 7, 14, 21 and 28 day after inducing cerebral
ischemia. In groups “experiment” ¹1 and “experiment” ¹2
substantial regression of neurologic deficit has been
observed from the 3rd (motor asymmetry index: “control” –
73,4±1,6, “experiment” ¹1 – 66,6±1,4, ¹2 – 59±2,
ð<0,001) to the 28th day after occlusion (“control” –
53,9±1,3, “experiment” ¹1 – 36,8±0,8, ¹2 – 21,9±1,
ð<0,001). However no significant differences were observed
between groups “control” and “experiment” ¹3 (ð=0,083
according to Bonferroni and ð=0,105 according to Scheffe
post-hoc tests). Furthermore, bone marrow grafting was
proved to be more effective than embryonic neural tissue
that could be associated with its influence on postischemic
cerebral angio- and synaptogenesis. Thus, functional
improvement in rats after focal cerebral ischemia may
indicate the efficiency of tissue transplantation under
experimental conditions and could be an important
prerequisite for further clinical trials of bone marrow and
embryonic neural tissue grafting in patients with ischemic
stroke.

Key words: neurologic deficit, middle cerebral artery
occlusion, postischemic angiogenesis, behavioral testing,
bone marrow suspension, embryonic neural tissue.


