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Реферат 
ПАТОМОРФОЛОГИЯ ГНОЙНОЙ СТАДИИ ОБОСТРЕНИЯ ХРОНИЧЕСКОГО ЭТМОИДИТА 
Балинский В.А. 
Ключевые слова: слизистая оболочка, гнойная стадия обострения хронического этмоидита. 

В результате проведенных исследования установлено, что при гнойной стадии обострения хрони-
ческого этмоидита внутриэпителиальные макрофаги сначала фагоцитируют бактериальные или ви-
русные антигены. В дальнейшем образованные в результате фагоцитоза иммунологические детер-
минанты проникают в собственный слой, где контактируют с лаброцитами. В результате дегрануля-
ции лаброцитов высвобождаются медиаторы воспаления, которые повышают проницаемость микро-
сосудов и способствуют образованию в собственном слое гнойных инфильтратов, в состав которых 
входят В-лимфоциты, их производные - плазмоциты, а также сегментоядерные лейкоциты. Плазмо-
циты синтезируют иммуноглобулины, которые через межклеточные пространства эпителия проникают 
на его свободную поверхность. Таким образом, гнойный катар, который образуется на поверхности 
слизистой оболочки клеток решетчатого лабиринта, состоит из слизи, нейтрофильных и эозинофиль-
ных лейкоцитов, а также иммуноглобулинов.  

Summary 
PATHOMORPHOLOGY OF PURULENT EXACERBATION  OF CHRONIC ETHMOIDITIS  
Balinskiy V.O. 
Keywords: mucosa, exacerbation, chronic purulent ethmoiditis. 

The findings of our research have shown that in acute stage of chronic purulent ethmoiditis the intra-
epithelial macrophages first phagocytize bacterial or viral antigens. Further immunological determinants re-
sulted from phagocytosis penetrate through own mucosa layer, where they come in touch with labrocytes. 
Then degranulation of labrocytes leads to the release of inflammatory mediators, which increase the perme-
ability of microvessels and contribute to the formation of purulent infiltration in the own layer of mucosa, con-
sisting of B-lymphocytes and their derivatives – plasmocytes and segmentonuclear leukocytes. Plasmocytes 
synthesize immunoglobulins, which through the intercellular spaces of the epithelium penetrate into its free 
surface. Thus, purulent catarrh, which is formed on the surface of mucosa of ethmoidal labyrinth cells, con-
sists of mucus, neutrophilic and eosinophilic leukocytes, and  immunoglobulins.  

УДК 615.217.34: 547.419: 547.419: 577.165.32 
Варбанець О.І. 
ВПЛИВ НОВОГО КСИЛАРАТНОГО КОМПЛЕКСУ ГЕРМАНІЮ (IV) З ІОНАМИ КАЛІЮ НА ХРОНІЧНУ СУДОМНУ 
АКТИВНІСТЬ ЗА УМОВ КІНДЛІНГУ У МИШЕЙ 
Одеський національний медичний університет 
Метою нашщої роботи була оцінка протисудомної активності нового комплексу ксигерма-3 на 
моделях хронічної судомної активності - електростимуляційного (корнеального) і хімічного 
(пентиленететразолового) кіндлингу. Виявлено, що сполука бис(µ-ксиларато) дигидроксодигер-
манат (IV) калія - ксигерм-3 за цих умов достовірно зменшує частоту виникнення і інтенсив-
ність проявів судомного синдрому як в умовах розвинутого киндлингу, так і під час кіндлінга, 
що розвивається, а також подовжує латентний період прояву перших судом (у порівнянні з 
референс-препаратами – карбамазепином, вальпроевою кислотою і левітирацетамом), інтенси-
вність яких залежить від дози.  
Ключові слова: ксигерм-3, судомна активність, кіндлинг. 

Вступ 

 Незважаючи на наявність великої кількості 
експериментальних моделей епілепсії, викорис-
товуваних як для дослідження патофізіологічних 
механізмів розвитку епілептичної активності (ЕпА) 
[1], так і проведення фармакологічних досліджень 
[2], існують усього кілька моделей хронічного епі-
лептичного синдрому [3]. Останні можна поділити 
на моделі епілептичного синдрому, відтворені з 
допомогою електричних або хімічних впливів, ге-
нетичні та in vitro моделі [2]. Моделями, що най-

більш широко використовуються для скринінгу 
протисудомної дії нових сполук в умовах докліні-
чних досліджень, є електростимуляційнимй (ЕС) 
та хімічний кіндлінг [4]. Кіндлінг являє собою фе-
номен виникнення та прогресуючого зростання 
електрографічних та поведінкових проявів судо-
много синдрому у відповідь на первинно підпоро-
гові електричні або хімічні стимули за умов їх ба-
гаторазового пред’явлення [5]. 

Враховуючи необхідність довготривалої опе-
ративної підготовки кожної тварини та її невеликі 
розміри, на сьогодні використання класичної мо-
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делі ЕС кіндлінгу у мишей для скринінгу проти-
судомної дії нових сполук не є достатньо випра-
вданим [6]. В якості більш ефективної моделі за 
цих умов використовується формування корнеа-
льного ЕС кіндлінгу як моделі вторинно генера-
лізованої парціальної епілепсії [7]. Результати 
оцінки протисудомної дії досліджуваних сполук 
на цій моделі подібні таким за умов амигдаляр-
ного кіндлінгу у тварин [8]. Крім того, кіндлінгова 
модель дозволяє досліджувати ефекти сполук 
як на сформовані кіндлінгові судоми, так і на 
розвиток кіндлінгу [9].  

Раніше було показано, що досліджувані в ро-
боті сполуки виявили протисудомну активність 
на моделях гострих судом. Очевидна необхід-
ність дослідження впливу цих сполук на прояви 
хронічної судомної активності.  

Мета роботи 
Оцінка протисудомної дії нового біс(µ-

ксиларато)дигідроксодигерманату (IV) калію 
(ксигерм-3): M4[Ge2(-Хylar)2(OH)2]4H2O (M = К; 
H5Xylar – ксиларова кислота), який було розроб-
лено та синтезовано в Одеському національно-
му університеті імені І.І. Мечникова на кафедрі 
загальної хімії і полімерів під керівництвом 
проф. І.Й. Сейфулліної, на моделях хронічної 
епілептичної активности за умов сформованного 
кіндлінгу та кіндлінгу, що розвивається. 

Матеріал та методи дослідження 

Дослідження проводились згідно біоетичних 
умов на мишах-самцях лінії СBA масою 20-25 г 
розведення експериментально-біологічної кліні-
ки Одеського національного медичного універ-
ситету, які знаходились за звичайних умов утри-
мання та вільного доступу до води та їжі. 

ПТЗ кіндлінг у мишей викликали шляхом що-
денного в/о введення ПТЗ (“Sigma”, США) у під-
пороговій дозі 30 мг/кг (ЕД16 для індукції клоніко-
тонічних судом) до формування генералізованих 
клонічних судомних нападів за такою схемою 
(рис.1). Після 21-ї ін'єкції введення досліджува-
них сполук було припинено протягом 10 днів, а 
потім продовжені тестуючі стимуляції ПТЗ без 
введення досліджуваних препаратів. Тварини 
контрольної групи отримували 0,9% фізіологіч-
ний розчин [10].  

Для оцінки дії досліджуваних сполук на кінд-
лінг, що розвивається, їх вводили за 30 хв до 
введення кожної дози ПТЗ. В якості препаратів 
порівняння використовували карбамазепін (КБЗ) 
(«Дарниця», Україна), який вводили за 15 хв до 
пред’явлення стимула вальпроєву кислоту 
(«G.L.Pharma», Австрія) – за 30 хв та левітира-
цетам («UCB S.A. Pharma Sector», Бельгія) – за 
60 хв. Час введення був обраний виходячи з ра-
ніше отриманих результатів на моделях гострого 
судомного синдрома [4]. Судоми виражали в ба-
лах за шкалою Racine [11]: 0 балів – відсутність 
судом, 1 бал – міоклонічні здригування голови, 2 
бали – клонічні судоми передніх кінцівок, 3 бали 

– піднімання на задні лапи (поза “кенгуру”) або 
повторні (більше 4 с) клонічні судоми, 4 бали – 
клоніко-тонічні судоми з падінням тварини на бік, 
5 балів – багаторазові повторні клоніко-тонічні 
судомні напади або смертельні судоми. 

Для оцінки дії сполук на розвинутий кіндлінг 
сполуки вводили тваринам з повністю сформо-
ваним кіндлінгом та реєстрували число тварин з 
генералізованими судомами, латентний період 
розвитку перших судом, та тяжкість судом за 
вищеописаною шкалою.  

Корнеальний кіндлінг у мишей викликали за 
допомогою транскорнеальної стимуляції (3 мА, 
60 Гц, 3 с). Перед кожною стимуляцією на рогів-
ку наносили анестетик 2,0% розчин лідокаїну гі-
дрохлориду (Дарниця, Україна). ЕС здійснювали 
2 рази на день з мінімальним інтервалом 4 годи-
ни між стимуляціями, відповідно [7, 8]. Процеду-
ра кіндлинга продовжувалась доки кожна твари-
на не демонструвала 4-5 балів вторинних гене-
ралізованих судом. Як правило, для досягнення 
першого судомного нападу інтенсивністю 5 ба-
лів, необхідна була стимуляція протягом 5-ти 
днів, потім ЕС тривала однократно або двічі на 
день до досягнення судом інтенсивністю 5 балів 
послідовно протягом 10-ти днів. Запобігання ге-
нералізованих судом під впливом досліджуваних 
сполук використовувалося як критерій протису-
домної дії. 

Результати та їх обговорення 
Вплив на розвинутий ПТЗ кіндлінг.  
Результати досліджень протисудомної дії 

ксигерму-3 на розвинутий ПТЗ кіндлінг виявили, 
що ксигерм-3 у дозі 570 мг/кг (еквівалент ЕД50 на 
моделі МЕШ) істотно зменшував середню тяж-
кість судом з 4,9 бала у контролі до 3,6 бала в 
досліді (Р<0,05) [Табл. 1].  

 При введенні ксигерму-3 у дозі 1100 мг/кг 
відзначався подібний ефект, що й при введенні 
вальпроєвої кислоти (450 мг/кг) або левітираце-
таму (30 мг/кг).  

Вплив на розвиток ПТЗ кіндлінгу.  
У наступній серії дослідів досліджували вплив 

ксигерму-3 на розвиток судомної активності за 
умов ПТЗ-кіндлінгу. Для цього, починаючи з 
першого дня введення ПТЗ, за 30 хв перед вве-
денням конвульсанту тваринам вводили кси-
герм-3 у дозі 570 мг/кг. У групі порівняння вво-
дили левітирацетам (30 мг/кг). Експерименти по-
казали, що у тварин, що одержували ксигерм-3, 
відзначалася статистично достовірно менша ви-
разність судомних реакцій порівняно з контро-
лем, починаючи з 6-го введення тестованої дози 
ПТЗ (рис. 2, В). Генералізовані клоніко-тонічні 
напади у мишей, яким уводили ксигерм-3, а та-
кож левітирацетам, викликати не вдавалося 
протягом 21-го дня введенням ПТЗ. 

Разом з тим, після припинення введення до-
сліджуваних сполук протягом 10-ти днів, наступ-
не перше введення тестованої дози ПТЗ викли-
кало швидке зростання інтенсивності судомних 
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реакцій у тварин, які раніше отримували кси-
герм-3, тоді як у групі мишей, що одержували 
левітирацетам, відзначалося збереження проти-
епілептичного ефекту протягом цього часу і ли-
ше надалі відбувалося зростання тяжкості су-
дом, які не відрізняються істотно від контролю 
(рис. 2, Б) 

Таким чином, дослідження показали, що кси-
герм-3 має протисудомну дію, як на моделі роз-
винутого ПТЗ-кіндлінгу, так і затримує розвиток 
судомних реакцій в умовах його формування. 
Разом з тим, як і більшість протиепілептичних 
препаратів, ксигерм-3 не виявляє антиепілепто-
генної дії, т.як припинення введення ксигерму-3 
супроводжувалося швидким наростанням інтен-
сивності судомних реакцій при ПТЗ-кіндлінгу. 

Вплив на розвинутий кореальний кіндлінг 
Завданням наступної серії дослідів було до-

слідження впливу нової сполуки і препаратів по-
рівняння (карбамазепін, вальпроєва кислота, 
левітирацетам) на епілептичну активність в умо-
вах моделі хронічної епілепсії – електростиму-
ляційного корнеального кіндлінгу в щурів. Вико-
ристовували два підходи – дослідження впливу 
досліджуваних сполук на судомну активність в 
умовах сформованого кіндлінгу і на розвиток кі-
ндлінгу. 

Результати досліджень щодо впливу дослі-
джуваних сполук на судомну активність при роз-
виненому кіндлінгу представлені в табл. 2 і свід-
чать про те, що ксигерм-3 у дозі 250 мг/кг (в/о) 
зменшував число щурів з генералізованими кло-
ніко-тонічними нападами, однак середня тяж-
кість судом і їх тривалість істотно не змінювали-
ся. Побічних ефектів ксигерму-3 у цій дозі у тва-
рин не відзначалося. Введення ксигерму-3 у бі-
льшій дозі (570 мг/кг) викликало зменшення три-
валості судом і їх середньої тяжкості в групі 
[Табл. 2], а в дозі 1100 мг/кг ксигерм-3 мав такий 
самий протисудомний ефект, як і карбамазепін 
(72 мг/кг) та вальпроєва кислота (450 мг/кг). При 
введенні ксигерму-3 у дозі 1100 мг/кг у 30% тва-
рин відзначалася слабка атаксія і зниження м'я-
зевого тонусу. Результати дослідів також пока-
зали високу ефективність нового протиепілепти-
чного препарату левітирацетаму на моделі роз-
винутого кіндлінгу [Табл. 2].  

Вплив на розвиток кореального кіндлінгу 
У наступній серії експериментів досліджували 

вплив щоденного введення ксигерму-3 на розви-
ток судомної активності в умовах моделі корне-
ального кіндлінгу. Для цього тваринам перед ко-
жною тестуючою стимуляцією вводили ксигерм-
3 у дозах 250,0 і 500,0 мг/кг, а також препарат 
порівняння левітирацетам (30,0 і 60,0 мг/кг). 

Досліди показали, що введення ксигерму-3 у 
дозі 250 мг/кг призводило до затримки розвитку 
як перших судомних реакцій, так і генералізова-
них клоніко-тонічних нападів. Так, для розвитку 
судомних реакцій інтенсивністю 3-4 бали було 
потрібно значно більше число електростимуля-
цій (5,0±0,8), ніж у контролі (2,0±0,4; Р<0,05), 

[Табл. 3].  
У групі тварин, яким вводили ксигерм-3 у дозі 

500 мг/кг для формування нападів інтенсивністю 
5 балів було потрібно (22,4 ± 2,6) ЕС, що досто-
вірно більше, ніж у тварин контрольної групи 
(13,6 ± 0,7; Р < 0,05), [Табл. 3].  

Дослідження також показали, що левітираце-
там дозозалежно гальмував розвиток судомної 
активності при корнеальному кіндлінгу в умовах 
його щоденного введення в дозах 30,0 і 60,0 
мг/кг [Табл. 3].  

Таким чином, експерименти показали, що 
ксигерм-3 має протисудомну дію на моделі кор-
неального кіндлінгу, як в умовах сформованого 
кіндлінгу, так і при його розвитку. В останньому 
випадку протисудомні ефекти були більш вира-
жені, ніж в умовах розвиненого кіндлінгу та в 
умовах моделі МЕШ. 

Аналізуючи вплив нової сполуки кисгерм-3 на 
моделях хронічної епілептиформної активності - 
ЕС і хімічного кіндлінгу, можна зробити висно-
вок, що ксигерм-3 виявляє протисудомну дію як 
на моделі розвинутого кіндлінгу, так і затримує 
розвиток судомної активності в умовах форму-
вання кіндлінгу. Відомо, що поведінкові і елект-
рографічні прояви ЕС кіндлінгу багато в чому 
відповідають клінічним комплексним парціаль-
ним судомам за умов скроневої епілепсії [6, 7, 
8], а хімічний кіндлінг, викликаний блокатором 
ГАМКа-рецепторів – ПТЗ, використовується як 
модель первинно генералізованої епілепсиії [10, 
11, 13]. Так, серед основних особливостей впли-
ву ксигерму-3 як на хімічний, так і електростиму-
ляційний кіндлінг можна виділити: затримку зни-
ження порога розвитку судомної активності, збі-
льшення латентного періоду перших викликаних 
судом, зменшення тяжкості та сповільнення роз-
витку судомної активності. Таким чином, викори-
стання цих моделей епілептогенезу в нашому 
дослідженні дозволяє оцінити вплив ксигерму-3 
на прояви стійкої епілетиформної активності, яка 
зберігається протягом тривалого часу після ска-
сування епілептогенного стимулу, що є важли-
вою відмінністю кіндлінгу від моделей з постійно 
діючим епілептогеном. В останніх досить важко 
відокремити зміни в нейрональній активності, 
пов'язані безпосередньо з епілептогенним впли-
вом, від викликаних за цих умов слідових змін 
[14]. Ще однією важливою особливістю кіндлінгу 
є формування чітко визначеного локусу розвитку 
судомної активності. Це дозволяє не тільки порі-
вняти стійкість різних структур мозку до розвитку 
кіндлингу, але й знайти можливі розходження в 
механізмах формування епілептиформної акти-
вності в нейронах різних областей мозку [15]. Ці-
кавим є також і те, що збільшення тривалості пі-
слярозрядів і тяжкості судором при періодичній 
стимуляції відбувається лише до визначеного 
рівня [10, 15]. Потім характеристики цих параме-
трів зберігаються незмінними і не залежать від 
продовження чи закінчення стимуляції. Розвиток 
такого стану залежить від кількості застосованих 
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стимулів при визначеному міжстимульному ін-
тервалі. Тривалість стимуляції до настання 
"розвинутого кіндлінгу" може виступати як пара-
метр, який характеризує чутливість структур мо-
зку до кіндлінгу та впливу тих чи інших факторів 
на його розвиток [17]. Так, в умовах розвинутого 
ПТЗ кіндлінгу ксигерм-3 зменшував прояви су-
домного синдрому до 3,4 балів по відношенню 
до 4,7 у контролі. Особливістю ефектів ксигер-
му-3 на досліджених моделях кіндлінгу є те, що 
дози ксигерму-3, що мають протисудомну дію, 
були значно меншими, ніж на моделях гострого 
судомного синдрому - МЕШ і ПТЗ-викликаних 
судом, представлених у попередніх досліджен-

нях. Так, у дозі 250 мг/кг ксигерм-3 значно за-
тримував розвиток корнеального кіндлінгу, тоді 
як на моделі МЕШ ксигерм-3 у зазначеній дозі не 
мав протисудомної дії. ЕД50 за умов МЕШ скла-
дала 570 мг/кг. З цього виходить, що, якщо дію 
епілептогену розподілити в часі і наносити по-
вторні субконвульсивні стимуляції, то для галь-
мування судомних реакцій потрібні менші дози 
антиепілептогенних впливів. Разом з тим кси-
герм-3, як і більшість протиепілептичних препа-
ратів (ПЕП), не мав блокувальної дії на процеси 
епілептогенезу, що лежать в основі розвитку кі-
ндлінгу, а очевидно, лише маскував судомні 
прояви і затримував прояви кіндлінгу. 

Формування ПТЗ кіндлінгу 
                     → Дні 

                     
 Введення ПТЗ (30 мг/кг, в/о) 

 

Рис.1. Схема формування пентиленететразолового кіндлінгу у мишей. 
Таблиця 1. 

Вплив ксигерму-3 та класичних протиепілептичних препаратів на інтенсивність судомних реакцій за умов сформованого 
пентилентетразолового кіндлінгу у мишей. 

Інтенсиність судом (бали) Сполуки, препарати  Доза 
(мг/кг, в/чер) Контроль Дослід 

250 4,8 ± 0,2 4,8 ± 0,2 
570 4,9 ± 0,3 3,6 ± 0,1* Ксигерм-3 
1100 4,7 ± 0,2 2,4 ± 0,2* 
9,0 4,4 ± 0,3 4,2 ± 0,2 
18,0 4,6 ± 0,2 4,4 ± 0,3 Карбамазепін 
36,0 4,8 ± 0,1 3,8 ± 0,2* 
150,0 4,6 ± 0,2 3,8 ± 0,3 
295,0 4,8 ± 0,3 2,2 ± 0,2* Вальпроєва кислота 
450,0 4,4 ± 0,2 1,2 ± 0,1* 

15,0 4,6 ± 0,3 3,1 ± 0,2* 
30,0 4,8 ± 0,2 2,0 ± 0,3* Левітирацетам 
60,0 4,4 ± 0,2 0,8 ± 0,1* 

Примітка: * - P<0,05 – вірогідні розбіжності порівняно з відповідними даними в контрольних спостереженнях 
(АНОВА+Ньюман-Кулз тест). 

 
Рис. 2 Вплив щоденного введення ксигерму-3 і левітирацетаму на розвиток пентилентетразолового кіндлінгу. В усіх гру-
пах після 21-ї ін'єкції введення препаратів було припинено протягом 10 днів (вертикальна пунктирна лінія), а потім продов-

жені тестуючі стимуляції ПТЗ без введення досліджуваних препаратів. 
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Таблиця 2 
 Вплив ксигерму-3 і протиепілептичних препаратів на судомну активність в умовах моделі сформованого корнеального кін-

длінгу. 

Препарати Час тестування 
(год) 

Дози 
(мг/кг, в/чер) 

Тяжкість судом 
(бали) 

Контроль   4,8 ± 0,4 
250 4,2 ± 0,2 
570 3,3 ± 0,6 Ксигерм-3 0,5 
1100 1,7 ± 0,5* 
9,0 4,8 ± 0,2 
18,0 4,5 ± 0,4 
36,0 3,6 ± 0,6 

Карбамазепін 0,25 

72,0 2,0 ± 0,8* 
80,0 5,0 ± 0 
150,0 4,0 ± 0,7 
300,0 3,1 ± 0,8* 

Вальпроат 0,5 

450,0 1,4 ± 0,6* 
5,0 2,0 ± 0,2* Левітирацетам 1,0 
10,0 0,8 ± 0,2* 

Примітка: * - P<0,05 – вірогідні розбіжності порівняно з відповідними даними в контрольних спостереженнях 
(АНОВА+Ньюман-Кулз тест). 

Таблиця 3. 
Вплив щоденного введення нової сполуки та левітирацетаму  

на розвиток судомних реакцій за умов корнеального кіндлінгу в щурів. 
Число стимуляцій, необхідне для розвитку судом інтенсивністю Групи 

1-2 бали 3-4 бали 5 балів 
Контроль 10,0 ± 1,4 2,0 ± 0,4 13,6 ± 0,7 
Ксигерм-3 250,0 
(мг/кг) 500,0 

14,8 ± 1,2 
20,6 ± 1,7* 

5,0 ± 0,8* 
6,9 ± 1,0* 

20,2 ± 2,4* 
22,4 ± 2,6* 

Левітирацетам 30,0 
(мг/кг) 60,0 

20,0 ± 1,8* 
24,8 ± 1,2* 

8,2 ± 1,6* 
9,6 ± 1,2* 

24,8 ± 2,6* 
26,7 ±2,3* 

Примітка: * - P<0,05 – вірогідні розбіжності порівняно з відповідними даними в контрольних спостереженнях 
(АНОВА+Ньюман-Кулз тест). 
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Реферат 
ВЛИЯНИЕ НОВОГО КСИЛАРАТНОГО КОМПЛЕКСА ГЕРМАНИЯ (IV) С ИОНАМИ КАЛИЯ НА ХРОНИЧЕСКУЮ СУДОРОЖНУЮ 
АКТИВНОСТЬ В УСЛОВИЯХ КИНДЛИНГА У МЫШЕЙ  
Варбанец Е.И. 
Ключевые слова: ксигерм-3, судорожная активность, киндлинг. 

Целью нашей работы была оценка противосудорожной активности нового комплекса ксигерма-3 на 
моделях хронической судорожной активности - електростимуляционном (корнеальном) и химическом 
(пентиленететразоловом) киндлинге. Обнаружено, что соединение бис(µ-ксиларато) дигидроксодиге-
рманат (IV) калия ксигерм-3 в этих условиях достоверно уменьшает частоту возникновения и интен-
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сивность проявлений судорожного синдрома как в условиях развившегося киндлинга, так и при разви-
вающимся киндлинге, а также увеличивает латентный период проявления первых судорог (в сравне-
нии с референс-препаратами – карбамазепином, вальпроевой кислотой и левитирацетамом), выра-
женность которых зависит от дозы.  

Summary 
INFLUENCE OF NEW XYLARATE GERMANIUM COMPLEXE (IV) WITH POTASSIUM ON CHRONIC SEIZURE INTENSITY IN 
KINDLING MODEL IN MICE 
Varbanets О.I. 
Key words: xygerm-3, seizures, kindling. 

The purpose of our work was to estimate anticonvulsive activity of new xylarate-3 germanium complex 
under different kindling models of chronic seizure activity (electrostimulating and drug-induced kindling). It 
has been found out the bis(µ-xylarato) dihydrogermanate (IV) with potassium (xygerm-3)  reliably diminishes 
the frequency of occurrence  and intensity of seizure syndrome under these conditions and increases the du-
ration of the latent period of the first seizures (by comparison to drug-references as carbamazepin, valproic 
acid and levetyracetam), which intensity depends on a dose.  

УДК: 616.22-006.6+575 
Гасюк Ю.А. 
ЦИТОГЕНЕТИКА ПЛОСКОКЛІТИННИХ КАРЦИНОМ ГОРТАНІ  
ВДНЗУ «Українська медична стоматологічна академія», м. Полтава 
За результатами цитогенетичних досліджень визначено, що в комплексах плоскоклітинної ка-
рциноми гортані із зроговінням часто спостерігається патологія профази мітозу у вигляді 
кон’югації хромосом, яка на стадії метафази та анафази дає початок багатополюсному мітозу. 
В подальшому в результаті патології телофази утворюються поліплоїдні багатоядерні кліти-
ни. В комплексах плоскоклітинної карциноми гортані без зроговіння внаслідок фрагментації ге-
терохроматину в профазу, конденсації гетерохроматину в метафазу та формуванню мікро-
ядер в анафазу відбувається поетапна трансформація клітин в поліплоїдні або анеуплоїдні. 
Крім того, в результаті інших цитогенетичних змін, а саме кон’югації хромосом в профазу, 
комкуватої метафази та появи в цитоплазмі апоптозних ядерних тілець, в окремих ділянках 
пухлинних комплексів виникають явища паракератозу. В комплексах базальноклітинної карци-
номи гортані часто визначається кон’югація хромосом в профазу із наступним нерівномірним 
розташуванням хромосом на метафазних пластинках. При подальшому нерівномірному розхо-
дженні хромосом в анафазу виникають трьохполюсні та багатополюсні мітози, в результаті 
яких утворюються анеуплоїдні клітини, що містять мікроядра. 
Ключові слова: плоскоклітинна карцинома гортані, цитогенетика. 
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0111U006761. 

Вступ 

Злоякісні новоутворення виникають в резуль-
таті необмеженої проліферації клітинного клону, 
яка забезпечується певними особливостями не-
опластичних клітин, а саме самодостатністю в 
проліферативних сигналах, зниженням чутливо-
сті до ріст-інгібуючих сигналів та відсутністю ре-
плікативного старіння (імморталізації) [6; 7].  

Висока проліферативна активність клітин при 
неопластичних процесах супроводжується час-
тими патологічними мітозами, які складають 30-
46% та виникають внаслідок порушення функції 
пухлинних супресорів та протоонкогенів, що ре-
гулюють клітинний цикл. Патологія мітотичного 
поділу обумовлює генетичну нестабільність не-
опластичних клітин, яка в свою чергу виникає 
внаслідок: зниження точності реплікації ДНК та 
сегрегації хромосом під час мітозу, порушень в 
системах репарації пошкоджень ДНК, послаб-
лення функцій чекпойнтів клітинного циклу, що 
активується у відповідь на пошкодження геному, 

а також послаблення індукції апоптозу. Таким 
чином, генетична нестабільність дозволяє закрі-
пити в наступних рядах клітинних генерацій різ-
номанітні зміни геному неопластичних клітин [6; 
9; 10; 13; 15; 16]. 

Отже, в результаті генетичної мінливості та 
селекції, яка виникає в ході пухлинної прогресії, 
в популяції клітинного клону постійно виникають 
та відбираються все більш автономні та агреси-
вні субклони [6; 7; 14; 16; 18]. 

В залежності від наслідків всі форми патоло-
гічних мітозів умовно розподіляють на три групи: 
поліплоїдні, анеуплоїдні та мітози, які виклика-
ють апоптоз [3; 5; 8].  

Плоїдність хромосомного набору в ракових 
клітинах являє собою надважливу прогностичну 
ознаку, яка корелює із агресивністю пухлинного 
процесу, чутливість карциноми до опромінення 
та хіміотерапії, частотою виникненням рециди-
вів, а також виживанням хворих [1; 4; 11; 12; 17]. 

 В зв’язку з цим, важливе прогностичне зна-


