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AHOTAIIA
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KOTHITUBHUX PO3JIaJiB IPHU XPOHIYHIN 1memii Mo3Ky. — KBamidikamiiiHa HaykoBa
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JucepTtanis Ha 3100yTTS HAyKOBOrO CTyIeEHs AokTopa (inocodii 3 ramysi
3HaHb 22 «OxopoHa 370pOB’s» 3a crerianbHICTI0 222 «Menuuuaay. — OnecbKui

HallOHAIbHUI MenuyHui yHiBepcuTeT MO3 Ykpainu, Oneca, 2023.

B cywacHux ymoBax TMOCTIHHO 30UIbIIYETbCS  MOIIMPEHICTh  Ta
3aXBOPIOBAHICTh 1IEPEOPOBACKYISIPHOIO MATOJIOTIEI0, OCOOIUBO XPOHIYHUX (HOPM.
IlepeOpoBackyisipHa MATOJIOTIA B JaHWUH Yac Mepepocia 3 MEIUYHOI MpodJieMu B
COIliaJIbHY, OCKUTBKH, 3TiAHO JaHUX MEJMYHOI CTaTHUCTHKU, B OUIBIIOCTI KpaiH
€Bpomnu Ta CBITY BOHA € OJHIEI0 3 OCHOBHUX MPUYUH JIETATLHOCTI, 1HBAJIIIM3aIli],
HEIparne3aaTHOCT1 Ta 3HWKEHHS SKOCT1 KUTTSA marieHTiB. ChOrogHi MamieHTH 3
XpOHIYHOWO imemieto MO3Ky (XIM) € mepeBa)kKHUM KOHTHHTEHTOM XBOPHUX 3
11epeOpPOBACKYIISIPHOIO MATOJIOTIETO.

I[Ipu XIM BinOyBaeThCcs «3JIamM» PETYISATOPHOI aKTMBHOCTI B MO3KY 1 B
OpraHiaMi B IUJIOMY, IO BiJOOpaXa€TbCsd HA IOBHOLIIHHOMY (YHKIIIOHYBaHHI
0araTbOX CHCTEM Ta OpraHiB OpraHi3aMy, 30KpeMa, BeCTHOYISIpHOI, 30pOBOIi,
IIKIpHO1, MPOMPIONENTUBHOI Ta I1HIIUX CEHCOPHUX KOPTHKAJIBbHHMX IPOEKIIN Ta
[EHTPAIBHOTO KOHTPOJTIO.

BaxnuBuM € edexkTuBHE JIKyBaHHS XPOHIYHUX (OpPM HEJOCTATHOCTI
MO3KOBOTO KpoBoIlOCTayaHHA. B mepeBaxHiii Ourbimocti Bumangkize XIM
KBamiikaiis JiKapiB Ta HasBHA JJIarHOCTHYHA Ta/a00 JIKyBajdbHA amapaTrypa
HAJa€ MOXJIMBICTh BpSTYBAaTH TMalieHTaMm KuTTsS. [Ipote, B TakoMy pasi
3aIUIIAIOTHCA aKTyaJbHUMHU TMUTaHHS €()EeKTHBHOCTI BTOPHMHHOT HEUPOMPOTEKIIIi,
OCKUIBKH 30epeKeHHS KUTTSA marieHTaM i3 XIM 3amuiiae muTaHHS CTOCOBHO
B1IHOBJICHHSI TTIOBHOIIHHOI MOTOPHOT aKTUBHOCTI, 30€pEXKEHHS eMOI[1HOTO (DOHY,
MOJIYJIAIIT CTEPEOTUITHOT, KOOPAUHAIIIMHOI, TTONTYKOBOI, JOCTITHUIIBKOI Ta THITHUX

dbopM OBEAIHKH.



HenocratHa e(exTUBHICTh KOpEKLIi MOCTIMIEMIYHUX po3JaAiB Ta/abo
MOBEAIHKOBUX IMpPOSBIB Ma€ OOIPYHTYBaHHA B HEIOCTaTHIA JOCHIIKEHOCTI
MAaTOT€HETUYHUX MEXaHI3MIB IIi€l CKJIaJHOI 1epeOpoBaCKyIIpHOI KaTtacTpodu,
HACJIIKOM 4YOT'O € HEJOCTaTHbO €(EKTHUBHI CIIPOMOTH peaizalii CAaHOr€HEeTUYHUX
e(eKTIB.

3Ba)karouM Ha 1€, MU MPOBEJU HU3KY €KCIEPUMEHTAJIbHUX JOCITIIIB, B SIKUX
pEeTeNbHO, 3 BH3HAYCHHSAM THUMYACOBHX IHTEPBAIIB, 3 BHU3HAYCHHSM WMOBIPHOTO
npeBaltOBaHHs €(EeKTIB MEBHUX (PapMaKOIOTIYHUX MpernapariB Ta/ado iX CyMICHOTO
BBEJICHHS, OCHIAWIN €(PEeKTUBHICT (papMaKoIoriuHoil Kopekiii npurtamanHiili XIM
M’S130B1M TUCQYHKINT Ta MOEAHAHOMY 3 IIMM eMoIliifHOMYy nucOanaHcy. B sikocti
npernapariB JJii BTOPUHHOT HeMponpoTeKIii Oynu oOpaHi (papMakoIoriuHi CIOIyKH,
MEXaHI3MU peamizamii epeKTiB AKuMX OynM CHpsAMOBaHI HAa  yCYHEHHS
NaTOT€HEeTUYHUX JIAHIIIOTIB, 1HIIHOBAaHUX 1MIEMIYHUM YPa)KEHHSM HEHPOHIB.

Huceprariiina poOoTa NpPUCBSYEHA JOCIIKEHHIO KOMILUIEKCHOT KOPEeKITii
MOTOPHUX 1 KOTHITUBHUX IIOPYIICHh TPHU XPOHIUHIM imiemii MO3Ky B
€KCIIEpUMEHTATFHIUX YMOBAaX Ha MiJICTaBl BUBUYEHHS MATOTEHETUYHUX MEXaHi3MIB
(GYHKITIOHAIBHUX TOCTIIEMIYHUX MOPYIIeHb. B SKOCTI MOBEIHKOBUX TECTIB JJIS
BHU3HAYCHHS JWUHAMIKH MOCTIIIEMIYHOI JIOKOMOTOPHOI Ta MHECTHYHOI NUCHYHKITIT
Oynu o0paHl TECTH «BIAKPUTE TIOJIe», JOCHIDKEHHS M S30BOi aKTHBHOCTI,
KOOPJMHAIIIHHOI Ta EMOIIMHOI MOBEIIHKH, a TakoX (QOpMyBaHHS YMOBHOIO
pedIiekCy aKTUBHOTO YHHKHEHHS Ta Xap4doBOrO YMOBHOro peduekcy. Jns
BU3HAYCHHS THUTAHHS CTOCOBHO €(EKTUBHOCTI KOpEKIii cPopMOBaHUX TIPH
XPOHIYHIN imeMii MO3Ky Oynu 0OpaHi mpemnapaTtu ceMakcy, A SKOro Hamaraiucs
BU3HAYUTH €(PEKTUBHICTh IHTPAH3AJIBHOT'O BBEJICHHS, Ta TOTMIAHTEHOBA KUCIIOTA.

Y mpomeci pobotm mepeadadamocs pPo3B’SA3aTH  HACTYMHI 3aBJIaHHS:
BU3HAYUTH BHUPAKEHICTh MOTOPHUX TMOPYIIEHh B TECTI «BIAKPUTE TOJE» Ta
HEBPOJIOTIYHOTO AeIUTy B IIypiB B JWHAMINI XPOHIYHOI imieMii MO3KY;
JOCHIIUTH BUPAKEHICTh M’ S30BO1 AUCHYHKIIT Ta eMOLUIMHUX pO3JIaJiB y IIypIB B

JUHAMIIl XPOHIYHOI 1IeMii MO3KY; BU3HAUYUTH CTYMHiHb MOPYIIEHb YMOBHO-



pedIAEKTOPHOI AISIBHOCTI Yy IIYPIB B JUHAMILI XPOHIYHOI 1IeMii MO3KY; OLIHUTH
e()EeKTUBHICTh BIUIMBY 1HTPaHA3aJIbHOTO BBEJACHHS CEMAKCy B ACHEKT1 BITHOBICHHS
BUSBIICHUX NPU XPOHIYHIN 1IeMii MO3KY MOTOPHHMX Ta KOTHITUBHHMX MOPYIIEHbD;
OLIIHUTH €(EeKTUBHICTh PO3AUIBHOIO Ta KOMOIHOBAHOTO BBEJEHHS CEMaKCy Ta
rOMAaHTEHOBOT KUCIOTH B aCMEKTI BIHOBJIEHHS BUABICHUX MPHU XPOHIUHIN imIeMii
MO3KY MOTOPHUX Ta KOTHITUBHUX IMOPYIIEHb; €KCIIEPUMEHTAIBHO OOIPYHTYBaTH
JOUUTBHICTh CYMICHOTO 3aCTOCYBaHHS CEMAaKCy Ta TOMAHTEHOBOI KWCIOTH TpH
BTOPUHHIN HEUPOIPOTEKIIII.

Hucepraniiine J0CHiKEHHST BUKOHAHO mipotsarom 2016-2020 p.p. Ha
kadenpi 3aranpHOI Ta  KJIIHIYHOI  maronoriyHoi — ¢izionorii  OnecbKoro
HAI[IOHATHPHOTO MEANYHOTO YHIBEPCHUTETY.

JlocmiKeHHsI BUKOHAHO Y JEKUIbKa eTamiB. 3aBIaHHSM IMEPIIOTO ETaIry
Oys0 BU3HAaYEHHS €(DEeKTUBHOCTI MATOT€HETUYHO OOTPYHTOBAHOT (hapMaKOIOrTYHOT
KOPEKIIii BUSBJICHUX MOTOPHHX Ta KOTHITMBHUX PO3JAJiB MPH XPOHIYHIN imemMii
MO3Ky. Bubip ekcriepuMeHTanbHOI MOJIe 1 XPOHIYHOT 1meMii MO3Ky 00yMOBJICHUN
MOXJIMBICTIO  PETEJIBHOTO  JOCHIDKEHHsS TOBEIIHKOBHUX 3MIH B JUHAMIII
BIJITBOPEHOTO MMaTOJIOTIYHOTO CTaHYy.

3aBIaHHSAM JIpYroro eramy BJIAaCHUX JOCHIDKeHb OyJlno BU3HAYEHHS
e()EeKTUBHOCTI TAaTOIC€HETUYHO OOTrPYHTOBAHOI  (HapMaKOJIOTIYHOI  KOPEKIIil
BUSIBJICHUX MOTOPHHX Ta KOTHITHBHUX PO3JIaIiB IMPH XPOHIYHIHN imeMii Mo3Ky. J{is
IIHOTO OYJIM 3aCTOCOBaHi TOTOBI, 3aPEECTPOBAHI B YKpaiHi mpenapaTd ceMakcy Ta
rOMaHTeHOBA KUCIIOTA.

ExcriepumeHTanbHl  JOCTIIHPKEHHS TMPOBOIMIINCS 32 YMOB XPOHIYHOTO
excriepuMeHTy Ha 165 mrypax-cammsx mini Bicrtap macoro 180-250 1, xoTpux
roJyBaJIM 3a CTaHAapTHOO aieroro. [llypam OyB 3abe3nedueHuii BUTbHUN JOCTYII 110
XK1 Ta BOJH, iX YTPUMYBaJIH y CTAHAAPTHUX YMOBAX 3 MPUPOAHOIO 12-roJ1. 3MIHOIO
CBiTJIa Ta TeMpsBH, Bojorictio 60 % Ta temmeparyporo (22+1)°C. PobGory 3
EKCIIEPUMEHTATFHUMU TBApWHAMHY MPOBOJUIIN BIAMOBIIHO BUMOT, BUKIIAJICHUX Y

BITUM3HSHUX Ta MDKHAPOJHUX PEKOMEHAAIIsIX, HOPMax 1 BUMOrax CTOCOBHO
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BUKOPHCTAaHHS JaO0OpPaTOPHUX TBAapUH Y EKCIEPUMEHTATBHUX JTOCHIIKEHHIX.
YTpuMaHHs eKCEpUMEHTAIBHUX TBAPUH J0 JAOCIIIB, a TAKOXK MPOTITOM JOCHIIIB
B1JIMOB11AJIO 3arajIbHONPHUHITUM HOPMaM.

B nepuiii cepii ekcriepuMEHTAIBHUX JTOCHIKEHb LypH OyiIu pO3MOALIEHI
Ha 2 TPyNH HACTYITHUM YHHOM:

- 1-ma rpyna - KOHTpOJIb (IHTAKTHI IYPH, B SIKUX JIMIIE PO3CIKaIU LIKIpY,

a TIepeB’sI3Ky COHHUX apTepiil He MpoBOAUIHU, N=7);
- 2-ra rpyna - jocmij (Iypd 3 TEepeB’sI3KOI0 COHHUX apTepid Ta 3
BiaTBOpeHHIM XIM, n=12).
B npyriit cepii ekcniepuMEeHTAIbHUX AOCTIIKEHb IIypH OyJld PO3MOJILIEHI
Ha 5 TpyI HACTYITHUUM YHHOM:
- 1-ma rpymna - KOHTpOJIb (IHTAKTHI IYPH, B SIKUX JIUIIE PO3CIKAIHU LIKIpY,
a MepeB’ 3Ky COHHUX apTepiil He MPOBOAUIHN, N=7);

- 2-ra rpyna - nocmi (Iypd 3 TEpeB’sI3KOI0 COHHUX apTepiil Ta 3
BinTBOpeHHsIM XIM, n=12);

- 3-1 rpyna — mypu 3 XIM, skum inTpanazansHo yBoauinu cemakc (0.1 %,
KibKicTio 10Mi1, n=12);

- 4-a rpyna — mypu 3 XIM, SKMM BHYTPIITHBOOYEPEBUHHO YBOIWIH

romanTeHoBy Kucnoty (100 mr/kr, n=12);

- 5-a rpyna — nrypu 3 XIM, SKUM CyMICHOTO BBOJWJIN MpEHapaTH CEMaKCy

Ta FONAHTEHOBY KUCIOTY (n=12).

B excnepumenTi Oys10 BIATBOPEHO XPOHIYHY imeMiro Mo3Ky. Moaens XIM
BIITBOPIOBANIM IIUISXOM PO3CIUYCHHA IIKIpU, BHIAUICHHA 1 OULIaTepasbHOTO
MepeB'sI3yBaHHs JIIraTypaMu COHHUX apTepiil. 3a mIypamu Micis MepeB'si3yBaHHS
COHHHX apTepid CrocTepiraiu mpoTsroM 7 maio.

[loBeninky TBapWH JOCHIPKYBAJIM IWIOJEHHO B OJHAKOBI TEPMIHOBI

iHTepBaNH, B iepion 3 10-1 o 14-i ToguHu B OTHAKOBUX YMOBAX.



CrioHTaHHYy MOTOPHY TOPH30HTAIIbHY Ta BEPTHUKAIBHY aKTUBHICTH TBApUH
JOCITIHDKYBAIA B TECTI «BIIKPUTOTO TOJS» TPOTATOM 2 XB. BU3Hayaim 4ucio
MEPETHYTUX KBAJPaTiB BIAKPUTOIO MOJIA Ta YUCIIO BEPTUKATBHUX CTIHOK.

JUist  Bu3HAaueHHs  (QYHKIIOHAJIbHOI aKTUBHOCTI M’S31B Yy  IIYpIB
JOCIIIKYBAJI M’ SI30BY aKTHUBHICTh 3@ 4acOM, MPOTITOM SIKOTO HIypH OyJid 3[aTHI
3a IOMOMOTOI0 MEPEIHIX 1 3a/IHIX KIHI[IBOK YTPUMYBATHUCS Ha JBOX TOPU30HTAIBHO
PO3TaIlIOBaHUX MATHISX. 3aCTOCOBYBAJIM TECT HA KOOPAMHAILIIO PYXIB, 1110 MOJIATaB
y 3[aTHOCTI HIypIB YTPUMYBATHCS Ha TOPU3OHTAIBHO O0EPTAOYOMYCS CTPUIKHI.
JIsi BU3HAUYEHHS 3AaTHOCTI MIypiB JIO KOOPJAWHOBAHUX PYXIB KOPUCTYBAIHCS
TECTOM «II1ABEIECHOI CITKH).

EMortiliny moBemiHKYy IIypiB BU3HA4YaJld B TECTI arpecMBHO-O0OPOHHOL
MOBE/[IHKHM Ta B TECT1 PajiajJbHOTO MIHITOTO Ja0IpUHTY.

HocmimxeHas MHecTHYHMX GYyHKIIN y mypiB 13 XIM 3aificHIOBaIM
dbopMyBaHHAM Yy HHX YMOBHUX peakilii akTuBHoro yHukHeHHa (YPAY).
30epekeHHsI HAaBUKY B TTaM'sITi TIepeBIpsui uepe3 24 1o (KOPOTKOCTPOKOBA MaM'sSTh)
1 yepe3 7 AHIB (IOBroCTpoKOBa Mam'siTh). B sKOCTI IHTErpaTUBHOTO TOKAa3HUKA
BHUPaKCHOCTI MHECTUYHMX (YHKIIIH 00paXxOByBaIu MOKA3HUK «30€PEIKCHHS.

dapMaKoJIOTIUHI CIIOIYKH, eDEeKTH SKUX JOCTIKYBaIH, yBoauiau 3a 30 XB
no GopmyBanHs YPAY (mepmra mo6a mociigy HiypiB 3a yMOB XPOHIYHOI imiemii
MO3KY - mpoiiec HaBuaHHs ), 32 30 xB 10 BinTBOpeHHs YPAY uepe3 24 ron (npyra
noba mociiay - KOPOTKOCTpOKoBa maM'aTh) 1 3a 30 xB 10 BiaTBOpeHHS YPAY
yepes THKICHb (BochMa J100a A0CiAy - JOBrOCTPOKOBA ITaM'SITh).

B okpemux cepisx IOCTIIKEHb BHU3HAYadl OCOOIMBOCTI (hopMyBaHHS
YMOBHOTO (Xap4oBoro) pediekcy, 30epekeHHs cOpPMOBAHOTO pPaHIIIE YMOBHOTO
pedrekcy 13racaHHs YMOBHOTO pedieKcy.

Brmepiie geTanbHO MPOCTEXKEHI PYXOBI MOPYIICHHS y BUTIAML AeimuTy
TOPU3OHTAIBHOI Ta  BEPTUKAJIBHOI MOTOPHOI aKTHBHOCTI B  JHUHAMIIl
EKCIEePUMEHTAIbHOT XPOHIYHOI imiemii Mo3Ky. IIpu mpoMmy mnpojieMOHCTpOBaHA

peayKIlis MOKAa3HHWKIB TOPU30HTAIbHOI Ta BEPTUKAJIBHOI PYXOBOi AKTHUBHOCTI,



MOYMHAaIO4M 3 1-1 100U micist BIATBOPEHHS XPOHIYHOI imeMii Mo3Ky. BT3HaueHo,
10 JIOKOMOTOPHI po3Jiafyd OynH MPakTUYHO OJHAKOBO MAaKCHUMAaJbHO BHUpPaXXEHI
MPOTATOM YChOTI'O TEPMIHY CIOCTEPEKECHHS.

3a yMOB €KCIEpHUMEHTY BII€pIle BU3HAUEHI M S30B1 MOPYIIEHHS Ta oOCAT
HEBPOJIOTIYHOTO AepIUUTYy y IIypiB B JAUHAMIIl XPOHIYHOI imIeMii MO3KY.
3apeecTpoBaHl MOPYIICHHS 3a BKAa3aHUX YMOB BHSBISIOTBCS Bxke 3 1-1 1o0u
NOCTIIIEMIYHOTO TMEpIoAYy Ta  XapakTepU3yIOTbCS  M’SI30BOI0  TIMOTOHIEIO,
HE3JIaTHICTIO YTPUMATH TO3Y Ta MIUPOKUM CIIEKTPOM HEBPOJOTIYHOTO AECPIIUTY
BiJl MJIIBOCT1 CLIOBLILHEHOCT1 PYXiB J0 Mapajiiuya KiHI[1BOK.

Brnepiie npocrexxeHa AuHamMika €MOIIMHUX Ta KOTHITUBHHUX pO3JAIiB Y
HIypiB TpU XPOHIYHIA 1meMii MO3Ky, $KI BHPaXalTbCid MIJIBUIICHOIO
EMOIIIIHICTIO, a TaKOX TMOTIPIIEHHIM TMPOLECiB HaBYaHHS, (YHKIIIOHYBaHHS
KOPOTKOYAacHOI Ta OBroyacHoi mam’siTi B yMOBaxX YMOBHOTO peJieKCy aKTHUBHOT'O
YHUKHEHHS Ta XapuOBOTO YMOBHOTO peIIeKCy.

Briepie 3a ekciepuMeHTaIbHUX YMOB JOCIIKEHO BIUIMB IHTPAHA3aJIbHOTO
BBEJICHHSI CEMAKCy B aCIEKT1 BIAHOBJIEHHS MOTOPHUX Ta KOTHITUBHUX MOPYLIEHb
IIPU XPOHIYHIN 11IeMii MO3KY.

Brnepiie 3a excriepuMeHTAIBHUX YMOB JOBEJEHO €(EeKTHUBHICTh CYMICHOTO
BBEJICHHSI CEMAKCy Ta FONaHTEHOBOI KMCIOTH B acleKTl BIAHOBIECHHS MOTOPHUX Ta
KOTHITUBHUX TOPYIIEHb NMPHU XPOHIYHIN imemii Mo3ky. [Ipu niboMy posninbpHE Ta
CyMICHE 3aCTOCYBaHHS CEMAaKCy Ta TOMAHTEHOBO1 KUCIOTH CHPHUSIO HOpMasi3allii
TOPU3OHTAIBHOI Ta BEPTUKAIBHOI JIOKOMOTOPHOI TOBEIIHKA TBAapUH B TECTI
«BIIKpUTE TMOJIe», a TAKOXK MPAKTUYHO IMOBHOMY YCYHEHHIO HEBPOJIOT1YHOTO
nedinury.

3a yMOB €KCHEpHUMEHTY BIEpIIe BCTAaHOBIEHO, IO PO3IUIbHE Ta CyMiCHE
3aCTOCYBaHHS CEMaKCy Ta TONaHTEHOBO1 KUCIOTH CIPHSIIO BIAHOBICHHIO M’ S30BO1
aKTUBHOCTI, HOpMai3ailii KOOpAWHAIlIHHOI Ta E€MOIIIHOI MOBEIIHKHA WIypiB i3
XpOHIYHOI  imiemMier0  MoO3Ky. Ilpu 1poMy  MaKCUMalbHO  BHPaKEHHUU

HEUPONPOTEKTOPHUM e(EeKT y IIypiB 3a YMOB XPOHIYHOI 1IEMii MO3KY MpHU



CYMICHOMY BBEJIEHHI CEMakCy Ta TOMAaHTEHOBOI KHCIOTH OyB BHpakKeHUH,
MOYMHAIOYH 3 3-1 100U JOCIIy.

[Ipy  mopiBHsAIBHIA  OWIHLI ~ €(QEeKTUBHOCTI  3aCTOCOBaHUX IS
(apMakoKOpeKIli BHUSABJICHUX TMPU XPOHIUHIM 1memMii MO3KYy MOTOPHHX Ta
KOTHITUBHUX TMOPYILIEHb CHOJYK, BUSBICHO HAlOUIbIy €(pEeKTUBHICTh CYMICHOTO
BBEJICHHS CEMAKCy Ta TOMAHTEHOBOI KHCIIOTH, SIKa po3BHiacs 3 3-1 1o0u mocmimy.
HactynHum B psay aHTHIIEMIYHOI e(peKTHBHOCTI € e(eKT ceMakcy, siKuil OyB
peanizoBaHuil mnouMHaroun 3 3-1 g00u  gocmigy. HaliMeHiia BHpaXeHICTb
HEHPONPOTEKTUBHOI Jii MpUTaMaHHA TOMAHTCHOBIM KHUCIOTI, MOYMHAIOYM 3 5-1
J00M MOCTIIIEMIYHOTO TIEPIOJTY.

JIOTIOBHEHO YSBIICHHS MPO MEXaHI3MHU peajizallii HeWpONmpOTEKTUBHOI i
CEMaKCy Ta TrOMaHTEHOBOI KUCJIOTHU Ta PO3POOJICHO TEOPETUYHI MIACTaBH IS iX
CYMICHOT'O 3aCTOCYBaHHSI 3 METOIO BIIHOBJIEHHS TMOPYIICHUX IPU XPOHIUHIM
imemMii MO3Ky MOTOPHHMX Ta KOTHITUBHUX (DYHKITIH.

Brepiiie npoBeneHO OLIHKY BIUITMBY IHTPaH3aJbHOTO BBEIACHHS CEMAaKCy 3a
YMOB €KCIIEpUMEHTAIbHOI XpOHIYHOI imemii Mo3Ky. Briepie gocinimkeHo edextu
PO3AUIBHOTO Ta CYMICHOTO 3aCTOCYBaHHS CEMaKCy Ta TOMaHTEHOBOI KHCIOTH Ta
noBejieHa e()eKTUBHICTh iX CyMICHOTO BBEJEHHS IIPH XPOHIYHIN ieMii MO3KYy, 110
€ CeKCIEePUMCHTAJIbHUM OOTPYHTYBAaHHSIM JOIUIBHOCTI TECTYBaHHS KIIIHIYHHX
e(heKTiB, po3p0OJICHO Ta TECTOBAHO 1X CXEMH BTOPUHHOI HEUPOIIPOTEKIIii.

JloBeieHO, 110 CyMiCHE BBEJICHHS CEMAKCY Ta FOMaHTEeHOBOI KUCIOTH 32 YMOB
EKCIIEPUMEHTANILHOI XPOHIYHOI imeMii MO3KY CHPHUSIO BiTHOBICHHIO MOTOPHOI
aKTUBHOCTI WIypiB, YCYHEHHIO HEBPOJOTIYHOTO NedilUTy Ta TINepeMOIiHOCTI,
BIJTHOBJICHHIO M S130BOi aKTUBHOCTI Ta TTOKPAITyBaJi0 MHECTUYHI (DYHKITIi.

B xoni mpoBeseHHS eKCIEpUMEHTaIbHUX JOCTIKEHb OJepKaHi HAyKOBI
JaHi 10,10 MaTo(di3i0J0riYHNX MEXaHi3MiB MOTOPHHX, HEBPOJOTIYHHX, M’ SI30BHUX,
EMOIIITHIX Ta KOTHITUBHUX AUCQYHKIIINA B TUHAMII XPOHIYHOT ieMii MO3KY, IO
BHUCBITJIIOE TMEPCHEKTUBU aKTHBAIlll CAHOTEHETUYHUX MEXaHi3MIB B  pasi

3aCTOCYBaHHS €(PEKTUBHOT NATOT€HETUYHO OOIPYHTOBAHO1 (hapMaKOKOPEKIIii.



OTtpumani pe3yiabTaTH 3aCTOCOBaHI y HaBYAJIBHOMY MpOLECI Ha Kadeapax
3arajbHOI Ta KJIHIYHOI martosioriyHoi ¢izionorii imeni B.B. IliaBucoubkoro Ta
HOpMaJbHOT Ta mMmaTtojoriyHoi kKiiHiyHOi aHaTtomii OHMenV, Ha xkadeapax
MaToJIOT14HOI (1310701l JIPBIBCHKOIO HAILIOHAIBHOTO MEIUYHOTO YHIBEPCUTETY
iMeH1 [lanuna [anmuubkoro, [BaHO-DpaHKIBCHKOrO HALIOHATBHOTO MEIUYHOTO
yHiBepcUTETY, TepHONUILCHKOIO HAI[IOHAIBHOTO MEIWYHOTO YHIBEPCUTETY IMEHI1
[.51. TopbaueBcbkoro, J[HIMPOBCHKOTO NIEPKABHOTO MEIMYHOTO YHIBEPCHTETY Ta
Ha kadeapl MenuyHoi 610J0r1i Ta Pi3UKH, MIKPOOI10JIOTii, TiCTOJIOT1, (pi3lonorii Ta
natodizioniorii YopHOMOPCHKOrO HAIIOHAJTBHOTO YHiBepcuTeTy iMeHi Ilerpa
Morunu MOH Vkpainu.

TakuM ywmHOM, Yy JAMCEpTalliifHIi poOOTI TMpencTaBlIeHE TEOPETUYHE
y3arajJbHEHHS 1 TIPaKTUYHE BUPINICHHA AaKTyaJdbHOI HAyKOBOI IMPOOJIEMHU:
naTo(i310J0T1YHE OOTPYHTYBAHHSI KOMIUIEKCHOI (hapMaKOKOpEKIli MOTOPHHMX Ta
KOTHITUBHUX TOPYIICHB B IMHAMIII €KCIIEPUMEHTAILHOT XPOHIUHOI 1IIeM1i MO3KY.

VY mypiB 3a YMOB XPOHIYHOI imieMii MO3KY B JWHaMIIll MMOCTIMIEMIYHOTO
nepioy BUSIBISIOTHCS TMOPYIICHHS CIOHTAHHOI pPYXOBOi aKTHUBHOCTI, SIKi
BUSBIISIOTBCSA 3 1-i goOuM Jociigy Ta TPHBAKOTh JO KIHI EKCIEPUMEHTY 1
IPOSIBIISAIOTECS Y BUTJIAAI Me(PIIUTy TOPU3OHTAIBHOI Ta BEPTHKAJIBHOI MOTOPHOI
aAKTUBHOCTI.

[Tepe6ir XpoHIUHOI imemii MO3KY B IIYPIB XapaKTEPU3YEThCS BUPAKESHUMHU
M’S30BUMH  TMOPYUICHHSMH Ta HAasBHUM HEBPOJOTIYHUM AehIllUTOM, SKi
MPOSBISIOTHCS MOYMHAIOUM 3 1-1 100M Ta OJJHAKOBO BUPAXKEH1 MPOTATOM YChOTO
nochigy. Bim3HadeHi mOpyIIeHHS XapaKTEPU3YIOThCSA M S30BOIO TIMOTOHIETO,
HE3JaTHICTIO YyTPUMATH 03y Ha JBOX TOPU30HTAJIBHO PO3TAIIOBAHMUX MajHyYKaXx,
Ha TIOBEPXHI CTPUXKHI, SIKHHA 00EpPTAETHCS Ta HAa TTOBEPXHI MiABEACHOI TiJ] KyTOM B
30 ° ciTkH, a TaKOX IMIUPOKUM CTIEKTPOM HEBPOJIOTTYHOTO AShIIUTY BiJ MISBOCTI
Ta CIOBUIBHEHOCTI PYXiB JI0 Mapajivya KiHIiBOK.

B aunamiii mocTimeMiyHOro mepioay B IIypiB 3apeecTpoBaHl €MOIIMHI Ta

KOTHITUBHI pPO3JIaJid, SKI TOYMHAIOTH BHUABIATHCA 3 1-1 moOum mocimimy Ta



MPOSABIIAIOTES MIJBULICHOK EMOIIMHICTIO, a TakKoX MOripuIeHsIM MpPOLECIB
HaBYaHHS, (YHKI[IOHYBaHHS KOPOTKOYAaCHOI Ta JIOBFOYaCHOI MaM 4TI B TeCTax
YMOBHOTO pe(hIeKCy aKTHBHOT'O YHUKHEHHS Ta Xap4yOBOT'O YMOBHOTO pediiekcy.

BceranoBneHo HopMatizalilo BiI3HAYEHUX 32 YMOB XPOHIYHOI 1eMii MO3KY
PYXOBUX, M’ SI30BUX, €MOLIMHUX 1 KOTHITUBHMX MOPYIIEHb Ta HEBPOJOTTYHOTO
nediuuTy MICsA IHTpaHa3alIbHOTO BBEIECHHS ceMakcy. [Ipu npomy 3axucHI epexTu
CEeMaKCy y BHITQJKy HOTO iHTpaHa3aJbHOTO BBEJCHHS MPOSBISUTHCS Ha 3-i 1001
JOCITITY.

BcranoBrneHo HEHpONMpPOTEKTOPHI €(PEKTH CyMICHOT'O BBEJCHHS CEMAaKCy Ta
TOMAaHTEHOBOI KHCJIOTH B JWHAMINl XpOHIYHOI imemii Mo3ky. [lpu 1upomy
e(EeKTUBHICTh CYMICHOTO BBEJCHHS CEMakCy Ta TOMAHTCHOBOI KHCIOTH
IPOJEMOHCTPOBAHA B ACIEKTi BiTHOBJICHHS MOTOPHUX Ta KOTHITUBHUX MOPYIICHB,
HOpMaUTi3allii M’s130BOi aKTUBHOCTI, KOOPJMHAIIIMHOT Ta €MOIIHHOI MOBEIIHKH, a
TaKOX MPAKTUYHO MOBHOMY YCYHEHHIO HEBPOJIOTIUHOTO AeIIUTY y IIypiB 3a
MOJIENTLHUX YMOB. MaKCUMaJIbHO BUPAKEHUH HEUPONPOTEKTOPHUN €PEeKT Yy IIypiB
32 yMOB XpPOHIYHOi imiemii MO3Ky TMpH CYMICHOMY BBEJICHHI CEMakcy Ta
TOMaHTEHOBOT KMCIIOTH OyB BUPaKCHUH, TOUYMHAIOYHM 3 3-1 100U A0CHiAy, Ta TPUBaB
710 KIHIIS TOCITITY.

I[Ipy  mopiBHAABHIM  OIIHIII  €(PEKTHBHOCTI  3aCTOCOBAaHMX  JUIS
(dbapMaKoKOpEeKIlii, BUSBICHUX IIPH XPOHIYHIN imeMii MO3KYy MOTOPHUX Ta
KOTHITUBHUX TOPYIIEHb CHOJYK, BUSBICHO HANOUIbITYy €(pEeKTUBHICTH CYMICHOTO
BBEJICHHS CEMaKCy Ta TOMAHTEHOBOI KHCJOTH, SKUW po3BUBaBCA 3 3-i mobu
nociiay. HactynmauMm B psify aHTHIIEMIYHOT €pEKTUBHOCTI € e(heKT cemMakcy, STKUi
OyB peanmizoBaHuil moumHatoun 3 3-1 mobm mocminy. HalimMeHina BUpaKeHICTH
HEHPONPOTEKTUBHOI i MpUTaMaHHAa TOMAHTEHOBINM KUCIOTI, fKa Oyna BUpaKeHa,
MTOYMHAIOYH 3 5-1 TOOH MOCTIIIEMIYHOTO TIEPIOYy.

JloBeneHi HEHPOMPOTEKTUBHI €()EKTH CYMICHOTO BBEIEHHS CEMakKcy Ta
TOMAHTEHOBOT KHUCJIOTH, SIKI BHUpaXaJWCs Yy BIIHOBICHHI Ta HOpMaii3aiii

JOCJIIJIP)KYBAaHUX PI3HOBU/IIB MOBEIIHKH IIYPIB MIPOTATOM MOCTIIIEMIYHOTO MEPI0y
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Ta Oynum peani3oBaHi, TMo4yuMHAOuUM 3 3-i go0u  JOCHidy, BBaXKaeMoO
EKCIEPUMEHTAIbHUM OOTPYHTYBaHHSM JOILUIBHOCTI TECTYBaHHsS iX KIIIHIYHOT
€(EeKTUBHOCT1 Y 3HAYHOTO KOHTUHI€HTY MAIIE€HTIB 3 XPOHIYHOIO 1ILIEMIE€I0 MO3KY.
KJIFOYOBI CJIOBA: xpoHiyHa imemis MO3KY, MOTOpPHI JHUC(YHKIII,
KOTHITUBHI TMOPYIIEHHS, CEMakKC, TOMAaHTeHOBa KHUCJIOTa, MaTOre€HEeTUYHI

MeXaH13MH, (papMaKoIoriyHa KOPEKITis.

ANNOTATION

Kirchev V. V. Pathogenetic background for motor and cognitive disorders
correction in chronic cerebral ischemia. — Qualifying scientific work as a manuscript.

The thesis for a scientific degree Doctor of Philosophy (PhD) on speciality
222 “Medicine”. — Odesa National Medical University, Ministry of Health of
Ukraine, Odesa, 2023.

The prevalence and incidence of cerebrovascular pathology, particularly its
chronic manifestations, continue to rise under current conditions. Medical statistics
indicate that cerebrovascular pathology has transcended its status as a purely
medical concern, becoming a significant social issue across most European
countries and worldwide. It stands as a primary contributor to mortality, physical
and occupational disabilities, and a decline in patients' quality of life. Presently, the
majority of individuals affected by cerebrovascular pathologies are represented by
patients with chronic brain ischemia (CBI)

In CBI, there is a disruption in brain and bodily regulatory activities,
Impacting the proper functioning of many systems and organs, including the
vestibular, visual, cutaneous, proprioceptive, and other sensory cortical projections,
as well as central control.

Effectively treating chronic cerebral ischemia is of paramount importance. In
the vast majority of cases, the qualifications of medical professionals and the

availability of diagnostic and therapeutic equipment enable the preservation of CBI
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patients' lives. However, certain issues regarding the effectiveness of secondary
neuroprotection remain pertinent. While saving the lives of CBI patients is
attainable, the challenges of fully restoring motor activity, preserving emotional
well-being, and modulating stereotypical, coordination, exploratory, and other
forms of behaviour persist.

The limited effectiveness of correction for post-ischemic disorders and/or
behavioural manifestations is attributed to inadequate research into the
pathogenetic mechanisms of this complex cerebrovascular disorder. Consequently,
efforts to implement sanogenetic measures are not as effective as they could be.

With this in mind, we conducted a series of experimental studies in which
we meticulously examined the effectiveness of pharmacological correction for
muscle dysfunction and associated emotional imbalances characteristic of CBI . As
secondary neuroprotection agents, we selected pharmacological compounds whose
mechanisms of action aimed to disrupt the pathogenetic chains initiated by
ischemic neuronal damage.

This dissertation is dedicated to the investigation of comprehensive
correction for motor and cognitive impairments in chronic cerebral ischemia under
experimental conditions. It is based on the study of the pathogenetic mechanisms
of functional post-ischemic disorders. We employed behavioural tests to assess the
dynamics of post-ischemic locomotor and mnemonic dysfunction. These tests
included the "open field" test, assessment of muscle activity, coordination and
emotional behaviour, as well as the formation of conditioned reflexes for active
avoidance and food consumption. To evaluate the effectiveness of correction for
deficits that developed during chronic cerebral ischemia, we chose to use Semax,
assessing its intranasal administration efficiency, along with hopantenic acid.

Throughout the research, we aimed to address the following tasks: determine
the severity of motor impairments in the "open field" test and neurological deficits
in rats during the course of chronic cerebral ischemia; investigate the severity of

muscle dysfunction and emotional disorders in rats during the progression of
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chronic cerebral ischemia; assess the degree of conditional reflex activity
Impairment in rats experiencing chronic cerebral ischemia; evaluate the
effectiveness of intranasal administration of Semax concerning the restoration of
motor and cognitive impairments identified during chronic cerebral ischemia;
assess the effectiveness of separate and combined administration of Semax and
hopantenic acid in terms of restoring motor and cognitive impairments identified
during chronic cerebral ischemia; experimentally justify the feasibility of the
combined use of Semax and hopantenic acid in secondary neuroprotection.

This dissertation research was conducted from 2016 to 2020 at the
Department of General and Clinical Pathophysiology of Odessa National Medical
University.

The research was carried out in several stages. The primary objective of the
initial stage was to determine the effectiveness of pathogenetically justified
pharmacological correction for identified motor and cognitive disorders in chronic
cerebral ischemia. The selection of an experimental model of chronic cerebral
ischemia was based on the potential for a thorough investigation of behavioural
changes in the course of the reproduced pathological condition.

The subsequent stage of our research aimed to determine the effectiveness of
pathogenetically justified pharmacological correction for identified motor and
cognitive disorders in chronic cerebral ischemia. For this purpose, registered
medications, Semax and hopantenic acid, were employed.

The experimental research was conducted through continuous experiments
involving 165 male Wistar rats weighing 180-250 g. These rats were provided with
a standard diet and had free access to food and water. They were kept under
standard conditions, including a natural 12-hour light-dark cycle, a humidity level
of 60 %, and a temperature of (22+1)°C. The handling of experimental animals
adhered to the requirements outlined in domestic and international

recommendations, norms, and standards for the use of laboratory animals in
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experimental research. The maintenance of experimental animals before and

during the experiments complied with generally accepted standards.

In the first series of experimental studies, the rats were divided into two

groups as follows:

1st group — control (this group consisted of intact rats (n=7) in which
only the skin was incised, and no ligation of the carotid arteries was
performed);

2nd group — experiment (his group comprised rats (n=12) in which the

carotid arteries were ligated to induce CBI).

In the second series of experimental studies, the rats were divided into 5

groups as follows:

1st group - control (intact rats in which only the skin was incised, and
ligation of the carotid arteries was not performed, n=7);

2nd group - experiment (rats with ligation of the carotid arteries and
induction of CBI , n=12);

3rd group with CBI in which Semax was administered intranasally
(0.1%, 10ul, n=12);

4th group with CBI in which hopantenic acid was administered
intraperitoneally (100 mg/kg, n=12);

5th group with CBI in which Semax and hopantenic acid were

administered simultaneously (n=12).

Chronic cerebral ischemia was induced in the experiment. Its model was

created by incising the skin, isolating, and bilaterally ligating the carotid arteries.

Rats were observed for 7 days after the ligation of the carotid arteries.

The behaviour of the animals was assessed daily at consistent time intervals,

between 10 a.m. and 2 p.m., under standardized conditions.

The spontaneous motor horizontal and vertical activity of the animals was

assessed in the 2-minute "open field" test. The number of crossed squares in the

open field and the number of vertical stand-ups were recorded.



14

Muscular functional activity in rats was assessed based on the time during
which they were able to hold onto two horizontally placed rods using their front
and hind limbs. A coordination test was employed, which involved the rats' ability
to cling to a horizontally rotating rod. To assess the rats' ability for coordinated
movements, the "elevated grid" test was utilized.

Emotional behaviour of the rats was assessed by a test for aggressive-
defensive behaviour and in the radial maze test.

The assessment of mnemonic functions in rats with CBI was carried out by
forming conditional active avoidance reactions (CAAR) in them. The retention of
the acquired memory was tested after 24 hours (short-term memory) and after 7
days (long-term memory). The "retention” index was calculated as an integrative
indicator of the expression of mnemonic functions.

Pharmacological compounds, the effects of which were studied, were
administered 30 minutes before the formation of CAAR (the first day of the
experiment in rats with chronic cerebral ischemia — the learning process), 30
minutes before the reproduction of CAAR after 24 hours (the second day of the
experiment — short-term memory), and 30 minutes before the reproduction of
CAAR after a week (the eighth day of the experiment — long-term memory).

In certain series of studies, we determined the features of the conditioned
(food) reflex development, the retention of a previously formed conditioned reflex,
and the cessation of a conditioned reflex.

For the first time, we closely monitored motor disorders in the form of
deficits in horizontal and vertical motor activity throughout the course of
experimental chronic cerebral ischemia. It was evident that there was a decline in
indicators of both horizontal and vertical motor activity starting from the first day
after the induction of chronic cerebral ischemia. These locomotor impairments
remained consistently pronounced throughout the observation period.

Under experimental conditions, we identified muscle disorders and the

extent of neurological deficits in rats during the progression of chronic cerebral
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ischemia for the first time. These documented impairments became apparent from
the very first day of the post-ischemic period. They were characterized by muscle
hypotonia, an inability to maintain posture, and a wide range of neurological
abnormalities, ranging from weakness and slowed movements to limb paralysis.

We also observed, for the first time, the dynamics of emotional and
cognitive disorders in rats with chronic cerebral ischemia. These disorders were
marked by heightened emotionality and a decline in learning processes.
Additionally, short-term and long-term memory impairments were noted within the
context of active avoidance and food-conditioned reflexes.

Our experimental conditions allowed us to investigate, for the first time, the
impact of intranasal administration of Semax on the restoration of motor and
cognitive impairments in chronic cerebral ischemia.

Furthermore, under experimental conditions, we demonstrated the
effectiveness of simultaneous administration of Semax and hopantenic acid in
restoring motor and cognitive impairments in chronic cerebral ischemia. Notably,
the separate and combined use of Semax and hopantenic acid led to the
normalization of horizontal and vertical locomotor behaviour in the "open field"
test and almost complete elimination of neurological deficits.

Our findings indicated that the separate and combined administration of
Semax and hopantenic acid contributed to the restoration of motor activity, the
normalization of coordination, and emotional behaviour in rats with chronic
cerebral ischemia. Importantly, the maximum neuroprotective effect in rats under
conditions of chronic cerebral ischemia with the simultaneous administration of
Semax and hopantenic acid was observed starting from the 3rd day of the study.

In the comparative assessment of the effectiveness of compounds used for
pharmacological correction of motor and cognitive impairments identified during
chronic cerebral ischemia, the most significant improvement was observed with the
combined administration of Semax and hopantenic acid, starting from the 3rd day

of the study. Following closely in terms of anti-ischemic effectiveness was Semax,
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also showing improvements from the 3rd day of the study. The least pronounced
neuroprotective effect was observed with separate administration of hopantenic
acid, which became evident starting from the 5th day of the post-ischemic period.

Our understanding of the mechanisms of neuroprotective action of Semax
and hopantenic acid has been expanded, and a theoretical basis has been developed
for their combined use in restoring impaired motor and cognitive functions caused
by chronic cerebral ischemia.

For the first time, the impact of intranasal administration of Semax has been
assessed under the conditions of experimental chronic cerebral ischemia.
Additionally, the effects of separate and combined administration of Semax and
hopantenic acid have been investigated for the first time, demonstrating the
effectiveness of their combined administration in chronic cerebral ischemia. This
experimental evidence supports the rationale for testing the clinical effects of the
developed and tested schemes of secondary neuroprotection.

It has been demonstrated that the combined administration of Semax and
hopantenic acid under the conditions of experimental chronic cerebral ischemia
promotes the restoration of motor activity in rats, eliminates neurological
impairments and hyperemotionality, restores muscle activity, and improves
mnemonic functions.

During the course of experimental research, scientific data have been
obtained regarding the pathophysiological mechanisms of motor, neurological,
muscular, emotional, and cognitive dysfunctions in the dynamics of chronic
cerebral ischemia. These findings shed light on the prospects of activating
sanogenetic mechanisms when applying effective, pathogenetically justified
pharmacological correction.

The obtained results have been applied in teaching at the departments of
general and clinical pathophysiology, named after V.V. Pidvysotskyy, and normal
and pathological clinical anatomy at ONMedU, as well as at the departments of

pathological physiology at Danylo Halytsky Lviv National Medical University,
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Ivano-Frankivsk National Medical University, I. Horbachevsky Ternopil National
Medical University, Dnipro State Medical University, and at the Department of
Medical Biology and Physics, Microbiology, Histology, Physiology, and
Pathophysiology at Petro Mohyla Black Sea National University.

Thus, the dissertation presents both a theoretical overview and a practical
solution to an urgent scientific problem: the pathophysiological justification of a
comprehensive pharmacological correction for motor and cognitive impairments in
the dynamics of experimental chronic cerebral ischemia.

In rats under conditions of chronic cerebral ischemia, disruptions in
spontaneous motor activity during the post-ischemic period were observed. These
disruptions became evident from the first day of the study and persisted until the
end of the experiment, manifesting as disorders in both horizontal and vertical
motor activities.

The course of chronic cerebral ischemia in rats is characterized by
pronounced muscular disorders and the presence of neurological impairments,
which start to manifest from the first day and remain equally pronounced
throughout the study. These observed disturbances are characterized by muscular
hypotonia, an inability to maintain a position on two horizontally placed rods, on
the surface of a rotating rod, and on the surface of a mesh elevated at a 30° angle.
Additionally, a wide spectrum of neurological disorders ranging from weakness
and slowed movements to limb paralysis is noted.

During the post-ischemic period in rats, emotional and cognitive disorders
are recorded, which begin to manifest from the first day of the study. These
disorders are characterized by increased emotional responses and a deterioration in
learning processes, as well as impairments in short-term and long-term memory in
tests for conditioned reflexes, including the active avoidance reflex and the food-
conditioned one.

The normalization of the noted motor, muscular, emotional, and cognitive

impairments, as well as neurological disorders under conditions of chronic cerebral
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ischemia, was achieved following intranasal administration of Semax. Protective
effects of Semax, when administered intranasally, were evident by the 3" day of
the study.

Furthermore, neuroprotective effects were observed with the combined
administration of Semax and hopantenic acid in the course of chronic cerebral
ischemia. The effectiveness of the combined administration of Semax and
hopantenic acid was demonstrated in terms of restoring motor and cognitive
impairments, normalizing muscle activity, coordination, and emotional behaviour,
as well as nearly complete elimination of neurological disorders in the applied
model for rats. The maximum neuroprotective effect in rats under conditions of
chronic cerebral ischemia with the combined administration of Semax and
hopantenic acid was evident starting from the 3rd day of the study and persisted
until the end of the experiment.

When comparing the effectiveness of the compounds used for
pharmacological correction of motor and cognitive impairments identified in
chronic cerebral ischemia, the combined administration of Semax and hopantenic
acid demonstrated the highest effectiveness, starting from the 3rd day of the study.
Following in terms of anti-ischemic effectiveness was the effect of Semax, which
began to show results also from the 3rd day of the study. The least pronounced
neuroprotective effect was observed with hopantenic acid, which manifested itself
starting from the 5th day of the post-ischemic period.

The demonstrated neuroprotective effects of the combined administration of
Semax and hopantenic acid, leading to the restoration and normalization of various
behavioural aspects in rats during the post-ischemic period, starting from the 3rd
day of the study, provide experimental support for the need to assess their clinical
efficacy in a substantial population of patients with chronic cerebral ischemia.

KEY WORDS: chronic brain ischemia, motor dysfunctions, cognitive
disorders, semax, hopanthenic acid, pathogenetic mechanisms, pharmacological

correction.
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BCTYII

AKTyaJIbHICTB TeMH. B cyyacHMX yMOBax TIOCTIMHO 30UIBIIYETHCS
MOIIMPEHICTh Ta 3aXBOPIOBAHICTH 1EPEOPOBACKYIISPHOIO MATOJIOTIE€0, OCOOIMBO
xpoHIyHUX (opm. LlepeOpoBackynsipHa maTojiorii B JaHUW Yac mepepocia 3
MEIUYHOI MPOOJIeMH B COLIaIbHY, OCKIIBKH, 3T1THO JaHUX MEIUYHOT CTATUCTUKH,
B OUIbLIOCTI KpaiH €BponM Ta CBITY BOHAa € OJHIEI0 3 OCHOBHUX NPUYUH
JETaIbHOCTI, 1HBAJIIAU3AIlli, HEMpaIle3JaTHOCTI Ta 3HIKEHHS SKOCTI KUTTS
namienaTis [1-3, 8, 17, 24, 25, 32, 37, 49, 50, 53, 55]. Cporogni mari€HTH 3
XpOHIYHOWO imiemier0o MO3Ky (XIM) € mnepeBa)kHUM KOHTHMHTEHTOM XBOPUX 3
1epeOdpoBacKyIIsIpHOIO marosorieto [58, 62, 73, 78].

AKTYaJIbHICTh TEMHU MIIKPECIIOETHCS HEBTIIIHUMY JAHUMH PO HEYXUJIbHE
30UTBIICHHS TTOKAa3HUKIB 3aXBOPIOBAHOCTI HACEJICHHS Ha IepeOpOoBaCKYJISIpHY
NaTOJIOT1I0, 3aJIYYEHHS JI0 IOT'0 MATOJOTIYHOTO MPOIECY HOBUX KOHTHHIEHTIB
oci0, 0 CYTTEBO BIUIMBAE Ha CTPYKTYPY 3axBOpioBaHOCTi. JlaHy CyIauHHY
MATOJIOTII0 Ba)KKO JIIarHOCTYBAaTH HA PaHHIX CTISX 3aXBOPIOBaHHS, Ha TMI3HIX -
Jy’K€ BOKKO MPU3HAYUTH €(PEKTUBHI CXeMHU KOMILJIEKCHOTO JIIKYBaHHS. TeHIEHITisI
70 «OMOJIOJKCHHS» XBOPHX 3 1IepeOpPOBACKYJISIPHOIO MATOJIOTIEID OaraTo B YOMY
MOB'sI3aHA 3 COIIaJIbHO-CKOHOMIYHOIO HECTaOUIBHICTIO B JepiKaBi, HAsSBHICTIO
EKCTpEMaTbHUX YMOB, HEJOCTATHBHOIO peali3aIli€lo TporpaMu MpoQLIaKTUKH
TaKUX COIIATbHO 3HAYYIIMX 3aXBOPIOBaHb, SIK apTepiajibHA TIMEePTEH31s, IlyKPOBHIA
niaber, nepedbpaabHU aTEPOCKIIEPO3.

B ocramHi  mecATMNITTS ~ ICTOTHO  3pOCiia  3aXBOPIOBAHICTh  Ha
1epeOdpoBacKyIsIpHy maTojorito ocio mo 40 poki. B €Bpomi Ta AMepuili yactora
€mi30/[iB XpOHIYHOI imeMii MO3Ky B 0Ci0 MOJOIOro BIKY CTaHOBHUTH 6,7-17,1
BumnaakiB Ha 100 Tuc. HaceneHHs. Y 3B'I3Ky 3 UM 3 TOYKH 30py MATOJOTIYHOT
¢1310J10T1i MOXHA TOBOPUTH MpPO HE3'SICOBAHICTh MATOTCHETUYHUX MEXAHI3MIB
XPOHIYHOI 1IeMii MO3KY $IK OJiHi€l 3 ()yHJaMEHTAJIbHUX MPUYUH C(HOPMOBAHOIO

CKJIaJHOIro CTaHy CIIpaB 13 3a3HAYCHUMHU BHIIC KOHTHHICHTAMH XBOpPHX, 3 4YOI'O
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BUTIKA€ HEAOCTAaTHS €(PEKTUBHICTh MATOT€HETUYHO OOTPYHTOBAHOI KOMIUIEKCHOT
(apMaKOKOpPEKIIii JaHOTO matoyioriynoro crany [114, 117, 120, 121].

Cnig yasnatu, mo npu XIM BigOyBaeTbes «31aM» peryasTOpHOi aKTUBHOCTI
B MO3Ky 1 B OpraHi3ami B I[UIOMYy, IO BiZ0OpaXaeTbcsi Ha MOBHOLIIHHOMY
¢dbyHKI[IOHYBaHHI ~ 0araTbOX CHUCTEM Ta OpraHiB OpraHiamy, 30Kpema,
BECTUOYJIAPHOI, 30pOBOI, WIKIPHOI, MPOMPIONENTUBHOI Ta IHIIMX CEHCOPHUX
KOPTUKAJILHUX MPOEKIIIN Ta IeHTpaibHOTO KoHTpoutto [17, 85, 105, 131, 156].

BaxnuBuM € edekTuBHE JIKyBaHHS XPOHIYHUX (OpPM HEJOCTaTHOCTI
MO3KOBOTO KpoBomoctayaHHsi. B mepeBaxHiii Ouibmocti Bumaakiz XIM
kBamidikallisg JIKapiB Ta HasBHA J(IarHOCTUYHA Ta/a00 JiKyBaJbHA armaparypa
HaJa€ MOXKJIUBICTh BpATYBaTH marieHTam xutts [149, 173, 174]. Tlpote, B Takomy
pa3i  3aNUIIAIOThCS  aKTyadbHUMH  TUTaHHA  €(QEKTUBHOCTI  BTOPUHHOI
HEUPOIPOTEKI[li, OCKUIbKH 30epekeHHs KHUTTS mnamieHtam 13 XIM 3anumae
NUTaHHS CTOCOBHO BIJHOBJICHHSI MOBHOLIIHHOI MOTOPHOT aKTUBHOCTI, 30€peKEeHHS
eMoIliiHOTO (OHY, MOIYIAIIl CTEPEOTUITHOI, KOOPIAWHAIIIIHOI, TOIIYKOBOI,
JAOCTIIHUIIBKOT Ta 1HmuX Gopm noseainku [4, 49, 54, 78, 90].

HenocratHsa edekTHBHICTh KOpEKIli IOCTIMEMIYHMX poO3iaaiB Ta/abo
MOBEJIIHKOBUX TMPOSBIB Mae OOIPyHTYBaHHS B HEIOCTAaTHIM JOCIIIKEHOCTI
NATOTCHETUYHUX MEXaHI3MIB Ill€i CKIaaHOI IepeOpoBacKyIsapHOI KaTacTpodw,
HACJIIIKOM YOTO € HEeJIOCTaTHhO €(PEKTHBHI CIIPOMOTH peajizallii CAaHOTreHETUIHUX
e(eKTiB.

AKTYalbHICTh Ta BaXJIMBICTH JIIKYBAHHS XBOPUX 3 IMIEMIYHUM YPaKCHHIMU
TOJIOBHOTO MO3Ky € Oe3cymHiBHOW. Ile miATBEep/KyeThCS  HASIBHUMU
CTATHCTUYHHUMH JTAaHUMH CTOCOBHO CTIMKOTO HMIOPIYHOTO 3pOCTaHHS KUIBKOCTI 0Ci0
3 MEPBUHHO JIarHOCTOBAaHWMH IHCYJIbTAMHU B HaIlild KpaiHi, B KpaiHax 3axigHOi
€Bponn, B cBiti [92, 121, 122, 130]. [IpudoMy XpoHIYHI imMIEMIiYHI TPOIECH B
MO3Ky BHHHKAIOTh Ha0arato 4dacTtimie 3a TOCTpi TMOPYIIEHHS MO3KOBOTO
KpOBOOOIry, MPHU3BOASATH JO TPHUBAIOI HEMpare3gaTHOCTI 1 € OCHOBHUMH

«ImocTavyaJIbHUKaAMU» BaroMoi KUIBKOCTI MO3KOBHUX 1HCYJIBTIB [6, 7, 23, 38].
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AKTyanpHICTh OOpaHOi TEMHM HAyKOBOi pOOOTH  MIJKPECHIOETHCS
HeePeKkTUBHOIO (apMaKOKOPEKIIIIOE TI3HIX, TaK 3BaHUX BIITEPMIHOBAHUX
MOPYIIEHb MPU IIEPEOPOBACKYISAPHIN MATOJOT1l, TPOBITHUMHU CEPE IKUX € M'S30B1
(MoTopni) abo BecTHOYJApHI MOPYIIEHHSA, a TaKOX KOHTITIBHI JUCHYHKIUI].
[lepBuHHa 1 BTOpMHHA HEHPOMPOTEKIlis, sIKAa 3apa3 MPOBOIUTHCS, CHPSIMOBaHA
NepeBaXHO Ha BIIHOBIEHHS (YHKI[IOHAJIbHOI aKTHUBHOCTI HEWpPOHIB 31
30epeKeHHSIM 1X PpEeryJsaTOpHUX BIUIMBIB Ha HU3XIAHI (yHKIIT 1 mpouecu B
opranidmi [163, 167, 171]. VYV 3BSI3Ky 3 IIUM 3aJMINAETHCS «PE3CPB» IS
eKCMIEPUMEHTANBHUX JIOCHIKeHb, IO JJO3BOJMTH HaM, IO-TIEpIIe, BUBYUTH
NaTOTEHETUYHI MEXaHI3MHU BIACTPOYEHHX MOTOPHHUX 1 KOTHITUBHUX TUCHYHKIIIH,
HOo-Jpyre, TOCHIIUTHA YaCOB1 aCMeKTH iX (OpMYBaHHS MPU XPOHIYHIHN 1IeMii MO3KY
B CKCIIEPUMEHTAILHUX YMOBAaxX 1, TO-TPETE, BHU3HAYUTHCSI 3 KOMIIOHEHTaMH
KOMIUIEKCHOT TATOT€HETUYHOT Tepartii JaHUX MaTOJOTIYHUX CTaHIB.

Bimomo, mo npu BHKOHAHHI BCIX BHMOT CyYaCHHMX IPOTOKOJIIB CTOCOBHO
JIKyBaHHS BKa3aHOTO KOHTUHICHTY XBOPHX Yy OUIBIIOCTI BUIAIKIB IPOTHO3 MO0
KHUTTA € mo3uTHUBHUM [178, 179]. 3anuiaerscst OAKMH, Ha HAIly TyMKY, BaKIUBUI
MOMEHT — II€ BIJIHOBJICHHS (DYHKITIOHAJIBHOI aKTUBHOCT1 OpPTaHiB, CUCTEM OpraHiB
Ta OKpeMHX (YHKIIM opraHiaMy, sKi MarOTb PEryJsaTOpPHI BIJIACTHBOCTI,
ajanraiiiiini Ta/abo komrmencatopHi 3gataocti [170, 180-182].

3 CyTo TepaneBTMYHOI Ta HEBPOJIOTIYHOI TOYKH 30py O3ByuYeHa
npo0iemMaTHKa CTOCYEThCS TOTO, IO HE B TMOBHOMY 00CS31 BIJHOBIIOIOTHCS
¢GyHKITIT Opra"i3My IPOTATOM MOCTIIIEMIYHOTO MEPIOAY, M0 3HMKYE SKICTh )KUTTS
namientiB [34, 35, 43, 180-182, 187, 188]. B mpomy acmekTi 0coOIMBOi
aKTyaJIbHOCTI HaOyBae IIKyBaHHS XPOHIYHHX (POPM HEIOCTATHOCTI MO3KOBOTO
kpoBonocrauanus [1-4, 10, 17, 25, 26, 31, 36, 39, 41]. 3 naTo}i3i00ri4HOT TOUYKH
30py HIEThCS TPO Te, M0 MPH MOBHOMY BITHOBIICHHI BITAJbHUX (QYHKIINA €
HEMOBHOI[IHHE a00 HEOCTaTOYHE BIMHOBICHHA (YHKIIIHA, CHOPIMOBAaHUX Ha
SKHAWIIBUAILY Ta €(EKTUBHINIY aJaTallil0o OpraHizMy 10 3MIHIOIOUUXCS YMOB

orouyrodoro cepemosumia [17, 156]. 3 HelipodapMakoJIOTiYHOI TOYKH 30Dy
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HIeThCs MPO HAMaraHHs MIJBUUIUTH €(PEKTUBHICTh Ta CIPOMOXKHICTH BTOPUHHOT
HEHpONpOTEKLIi A SIKOMOra MOBHOI'O BIJHOBJIEHHS BCIX (YHKLIA OpraHizmy
[108, 148].

3 (QynaamMeHTanbHOI TOYKH 30py JMAOBEICHO, MO0 NATOrC€HETUYHHX
MEXaHI3MIB 1IIEMIYHOTO Ypa)K€HHS HEWpOHIB 3ajydyeHl KacKaau CKJIaJHHUX
JAHIIOTIB, SKI AKTUBYIOTHCS OJHOYACHO Ta MOCIIJOBHO 1 JI0 peanizalii SKUX
3a]lydeHl JIECTPYKTHMBHI Ta HEKPOTHYHI aJbTepaTUBHI  MNaTo(]i31010T14HI,
naro0ioxiMiyHi Ta maromopdosoriuni mpouecu [17, 109, 156]. Ilpu upomy
BAXJIMBO VSBJISATH, IO MNPU XpOHIuHIA imemii Mo3ky (XIM) iHAYKYyrOThCS
BUpPOXEHI MOTOpHI JAMCPYHKII, SKI TOPOABIAIOTHCA  MIpaMiIHUMH  Ta
CKCTpamipaMiIJHUIMU HEBpOJIOTiYHMMHU posnagamu [17, 20], a Takoxk CyTTEBO
HOPYIIYIOThCS PETYISITOPHI MPOILIECH B MO3KY, Mepedir sSkux 3abe3medyeThest
BECTUOYIISIPHOIO, 30POBOIO, IIKIPHOIO, MTPOTPIONENTUBHOIO 1 IHIIUMU CEHCOPHUMU
KOPTUKAJIBHUMU MPOEKIIISIMU 1 IEHTpadbHUM KoHTposiem [17, 20, 21, 26, 27, 44-
46, 70, 73, 76, 83, 84, 156].

[Tokazano po3BuTOoK B guHaMmilli XIM  KOTHITUBHUX AUCHYHKITIH,
MOPYIIEHHS  TPOIECIB  HaBYaHHA, (DYHKI[IOHYBAaHHS  KOPOTKOYAacHOi  Ta
JIOBrOTPUBAJIO MMaMm’sITi, TMOPYIICHHS 30pOBOi, MPOCTOPOBOi, pedepeHTHOI Ta
po60Y0i 1aM’ T Ta MOB’sI3aHE 3 UM TMOPYIICHHS eMOoIliitHOo1 cpepu martieHTiB [17,
73, 76, 83, 156]. Takum 4YMHOM, B JHUHAMII]l TOCTIIIEMIYHOTO IIEPIOTY
MPEBATIOIOTh MHECTUYHI MUChYHKINI, sfKi HaWyacTile 3a BCE JCTEPMIHYIOTH
BUPKCHICTh 3aJIMIIKOBUX OPTaHIYHUX 1, SIK HACIIAOK IIbOTO, (DYHKI[IOHATBHUX
ypakeHb mapeHxiMu Mo3ky [17, 82, 86, 87, 89, 256]. Otxe, BBaxKaeMO JIIKyBaHHS
MHECTUYHUX JUCHYHKIIA OJHUM 13 HAWBAXIMBINIMX HAMPSMKIiB BTOPUHHOI
HEHPONpPOTEKIlii, a TaKoXX MPEBEHTUBHOI MAaTOT€HETUYHO OOIPYHTOBAHOIO
(apMaKoJIOTIYHOI0  KOPEKIIEI0 TMEPCIEeKTUBHUX HEMOTOPHHX  YCKIIAIHEHb
npotsiroM XIM.

Okpemi  JOCHIJKEHHS, CHOpsSMOBaHI Ha 3°sicyBaHHS  €(EKTUBHOCTI

KOMILUIEKCHOI CXEMHU IMAaTOr€HETUYHO OOIPYHTOBAHOI (papMaKOKOPEKIlii 32 yMOB
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eKCIIEpUMEHTAIBHOTO BiATBOpeHHs: XIM, Oymu Bxe 3xaiiicHeHi [53, 183], ane BoHM
NOTPEOYIOTh PETEILHOIO YTOUYHEHHS MMOBEIHKOBUX €(DEKTIB TBAPUH, JO3yBAHHS Ta
cnoco0iB yBeAeHHS (apMakoJOTIYHUX MpenapariB, aHalli3y OTPUMaHUX JaHUX.
3BaXkaro4M Ha 1€, BKpall aKkTyaJlbHUM Ta BaXJIMBUMH MOCTIOTh €KCIIEPUMEHTAIbHI
JOCIIAM 3 BU3HAYEHHSIM TUMYAacOBUX IHTEpBaiB, 3 BU3HAYEHHAM HMOBIPHOIO
MpeBallOBaHHd €(eKTIB MeBHUX (apMaKoOJOriyHUX MpenapariB Ta/abo ix
CYMICHOT'O BBEJICHHS, 3 JOCTIIKEHHSIM €(PEeKTUBHOCTI (PapMaKoJIOTT4HOI KOPEKIli
nputamanHiii XIM M’s30Bi AMCPYHKLIT Ta CHOPSDKEHOMY 3 IIUM E€MOLIHHOMY
nucOanaHcy.

B skocti mpenapariB Juisi BTOPUHHOI HeWpompoTekiii OyayTh oOpaHi
(apMaKoJIOriuHi CIOJIYKH, MEXaHI3MU peaiizallii eQpekTiB SKUX OyJau CIpsiMOBaHI

Ha YCYHEHHS MAaTOT€HETUYHHUX JIAHIIOTIB, 1HIIHOBAHUX IMIEMIYHUM YpPaKeHHAM

Heiponis [18, 19, 22, 40, 51, 156, 186].

3B'130K po00TH 3 HAYKOBHUMH NPOrPaMaMu, IJIaHAMHU, TEMAMH.

Marepianu auceprailii € ¢pparMeHTaMu HayKOBO-IOCTITHUX POOIT Kadenpu
3arajibHOi Ta KIiHIYHOT martosioriyHoi ¢izionorii iMeni B.B. IligBuconpkoro
Opecwroro HarioHanbHoro meauunoro yHiepcutrety (OHMenV) MO3 VYkpainu
Ha TeMy. «EkcrmepuMeHTaIbHO-KIIHIYHUN  aHajdi3 MEXaHI3MIB  PO3BHUTKY
MapOKCHU3MaJIbHUX CTAaHIB 32 yYMOB TiMEpaKTHBAIlll OKPEMHX YTBOPEHb MO3KY>»
(romep mepxkaBHoi peectpattii 01150006640, Tepmin Bukonanss 2016-2020 p.p.)
Ta Ha TeMy: «BUBYMTH MAaTOr€HETHYHI MEXaHI3MH XPOHIYHOTO CYJOMHOTO
CUHAPOMY Ha Mojeli (apMaKoJIOTIYHOTO KIHIJIIHTY Ta JOCTIAUTH €(pEeKTUBHICTH
KOMITJIEKCHOI ~TMAaTOT€HETHYHO OOTPYHTOBAHOI KOPEKIli MIJISXOM aKTHBAIlii
MPOTUCYIOMHUX MeXaHi3MiB» (Homep aepxaBHOi peectparii 0122U000081,
TepMiH BukoHaHHs 2021-2025 p.p.).

JlucepTaHT € CIiBBUKOHABIIEM BKa3aHMX HAYKOBO-JIOCTITHUX TEM.

Meta Ta 3aBIaHHA JOCTIIKeHH.
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MeTta po6oTH — JOCHIDKEHHS KOMIUJIEKCHOI KOpEKLii MOTOpPHHX 1
KOTHITUBHUX TMOPYIIEHb MPU XPOHIUHIA 1meMii MO3KYy B €KCHEPUMEHTAIbHUX
yMOBaxX Ha IMIJCTaBl BUBYEHHS NATOM€HETUYHMX MEXaHI3MIB (DYHKIIIOHAJIbHUX
MOCTIIIEMIYHUX TOPYIIECHb.

BianoBigHo g0 mocrtaBieHoi MeTH CPOpMYJIbOBaHI Takl 3aBIaHHS
JAOCJIi/IKeHHA

1. BusHaunTti BHpa)XKE€HICTh MOTOPHHMX MOPYIIEHb B TECTl «BIIKPUTE
[0JIe» Ta HEBPOJIOTTYHOTO JIe(PIUTY B IIypiB B AMHAMILI XPOHIYHOT 1IEMii MO3KY.

2. JlocmiauT BUPAXEHICTh M A30BOi JUCQYHKIT Ta eMOLIMHHUX
pO37a/iB y IIypiB B AUHAMII XPOHIYHOT 1IIIeMil MO3KY.

3. BusnaunTu CTyMiHb MOPYUIEHb YMOBHO-PE(MIECKTOPHOI JISIBHOCTI Y
IIypiB B JUHAMILIl XPOHIYHOT 1IIeMii MO3KY.

4, OuiHuTH €QEeKTUBHICTh BIUIMBY IHTPAHA3AJILHOTO BBEJEHHS CEMAKCy
B aCeKTl BIIHOBJICHHS BUSBJICHUX IPU XPOHIYHIN imiemMii MO3KYy MOTOPHHX Ta
KOTHITUBHUX MOPYLIEHb.

5. OuiHuTH €(EeKTUBHICTh PO3AUIBHOTO Ta KOMOIHOBAHOTO BBEICHHS
CEMaKCy Ta TONAHTEHOBOI KHCIOTH B aclEKTi BIAHOBJIEHHS BUSBICHUX IpHU
XPOHIYHIN imIeMii MO3Ky MOTOPHHMX Ta KOTHITUBHUX TOPYIIICHb.

6. ExcriepumeHTambsHO OoOTpyHTYBaTH JOIUTBHICTD CYMICHOTO

3aCTOCYBaHHS CEMaKCy Ta TOMAHTCHOBOT KUCJIOTH MPH BTOPUHHIN HEUPOIIPOTEKITIi.
06'exkm docniddcenHs — MATOTeHE3 XPOHITHOT iIIeMil MO3KY.

IIpeomem Oocniodxcenns — naTodizionoriyHi MEXaHI3MH PO3BUTKY XPOHIYHOT

imemii MO3Ky Ta po3pobOka eeKTUBHOT hapMaKoTeparrii.

MeToau aociiazkeHHsl - mMatodi3ioorivHi, MOBEAIHKOBI, (papMaKoIOTiuHi,

Ta CTATUCTUYHI.

HaykoBa HOBHM3Ha oJep:kaHMX pe3yJbTaTiB. Brepme aeranbHO
MPOCTEXKEHI PYXOB1 MOPYIIEHHA Yy BHUIIIAAL JAePIIUTY TOPU3OHTAIBHOI Ta

BEPTUKAIBHOI MOTOPHOI aKTUBHOCTI B JUHAMIIl €KCIEPUMEHTAIbHOI XPOHIYHOI
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imemii  Mo3ky. Ilpu 1bomMy mnpomeMOHCTpoBaHa peayKUiss MOKAa3HUKIB
TOPU30HTAIBHOI Ta BEPTHKAIBHOI PYXOBOI aKTUBHOCTI, MOYMHarO4Yu 3 1-i gobu
MICHsT BIITBOPEHHS XPOHIYHOI imemii MO3Ky. Bu3HaueHo, 10 JIOKOMOTOpPHI
po3naau OyiaM MPaKTUYHO OJHAKOBO MAaKCHMAIBbHO BHUPAKEHI MPOTATOM YCHOTO
TEPMIHY CIIOCTEPEKEHHS.

3a yMOB €KCIEpUMEHTY BII€pII€ BHU3HAUYEHI M SI30B1 MOPYUIEHHS Ta oOCAr
HEBPOJIOTIYHOTO JAePIuUTy y IIypiB B JHWHaMIlll XPOHIYHOI 1IeMii MO3KY.
3apeecTpoBaHi TMOpYIIEHHS 3a BKa3aHHMX yMOB BHUSBISIOTHCA Bxke 3 1-1 mobwm
NOCTIIIEMIYHOTO TMEpIofly Ta  XapaKTEepU3yIOTbCS  M’SI30BOI0  TINMOTOHIEIO,
HE3JaTHICTIO YTPUMATH MO3Y Ta HMIMPOKUM CHEKTPOM HEBPOJIOTIYHOTO NediluTy
BiJl MJISIBOCT1 CIIOBUIBHEHOCTI PYXIB JI0 Mapajivya KiHI1BOK.

Brnepiie npoctexxeHa AuHAMiKa €MOIIWHUX Ta KOTHITUBHUX PO3JAJIB Yy
HIypiB TMpU XPOHIYHIA 1meMii MO3Ky, $KI BHPaXarlTbCid MIJABUIICHOIO
E€MOIIIMHICTIO, a TaKOXX TOTIPIIEHSAM TIPOIECIB HaBYaHHs, (DYHKI[IOHYBaHHSI
KOPOTKOYACHOI Ta JOBrOYacHOi Mam’ATi B yMOBaX YMOBHOTO peQIeKCy aKTUBHOI'O
YHUKHEHHS Ta XapuOBOTO YMOBHOTO pedIIeKCy.

3a yMOB €KCHEpHUMEHTY BIEpILIE BCTAHOBJICHO, 11O PO3JUIbHE Ta CyMICHE
3aCTOCYBaHHS CEMAKCy Ta TONAaHTEHOBOI KMCIOTU CIPHSIIO BIAHOBICHHIO M’ S30BO1
aKTMUBHOCTI, HOpMaJizallii KOOpAWHAIIHHOI Ta €MOIIHHOI TMOBEIIHKH IIYypiB 13
XpOHIYHOI  imemier0  MoO3Ky. Ilpm 1pOMy  MaKCUMalbHO  BHPaKCHHM
HEHPONPOTEKTOPHUN e(eKT y HIypiB 3a yMOB XPOHIYHOI imeMii MO3Ky MpH
CyMICHOMY BBEJCHHI CEMakCy Ta TOMAHTEHOBOI KHUCIOTH OyB BHpPaKEHUH,
MMOYMHAIOYH 3 3-1 T0OH JOCITiy.

[Tpu MOPIBHSUIBHIN OLIIHII] ¢(PeKTUBHOCTI  3aCTOCOBAaHHUX  JUIA
dbapmMakoKOpeKIlii, BHSIBICHUX MPU XPOHIYHIA imemMii MO3Ky MOTOPHUX Ta
KOTHITUBHUX TMOPYIIEHb CHOJYK, BUSBJICHO HAHOUIBITY €(pEKTUBHICTH CYMICHOTO
BBEJICHHS CEMaKCy Ta TONAHTEHOBOI KUCJIOTH, SKUl po3BHBaBcs 3 3-i moOron
nocainy. Hactynmaum B psiy aHTUIIEMIYHOI €(PEKTUBHOCTI € €(hEeKT CEMAKCY, SIKUI

OyB peanizoBaHui MouynHaouu 3 3-i 106u pocininy. HaiimeHma BupaXeHICTh
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HEHPONPOTEKTUBHOI 1i MPUMaHHA T'OMAHTEHOBIA KUCIIOTI, MOYMHAIOYM 3 5-1 100U

MOCTIIIEMIYHOTO MEPIOY.

OOrpyHTOBaHICTh I JOCTOBIPHICTH HAYKOBHUX I0JIOKEHb, BUCHOBKIB i
peKoMeHaamii.

HaBeneni Martepianu nucepTauiiHoi poOOTH IPYHTYIOThCSI Ha PETEIbHOMY
aHami3l 1HCYIOUMX 3a JIaHOI0 TeMOow Jpkepen 1HGopmarii, Ha cepii
€KCIIEPUMEHTAIBHUX JIOCHIJKEHb 13 3aCTOCYBAaHHSM TIOBEIIHKOBUX TECTIB Ta
BBEJICHHHSAM (DapMakoJIOTIYHUX TpenapariB, pe3yJabTaTH SKUX MiAJAaBaIHUC

CTaTUCTHYHIM 00pOOIIi.

HaykoBe 3HaveHHsi poOoTu. Brepmie 3a eKCIEpUMEHTAJIbHUX YMOB
JOCHIDKEHO BIUIMB IHTPaHA3aJIbHOTO BBEACHHS CEMAaKCy B aCTCKTI BiIHOBJICHHSI
MOTOPHHMX Ta KOTHITUBHUX MOPYILIEHb MPU XPOHIYHIHN 1IEM1i MO3KY.

Brepiie 3a excriepuMeHTAIbBHUX YMOB JOBEIE€HO €(EeKTUBHICTH CYMICHOTO
BBEJICHHS CEMAKCy Ta TOMAHTEHOBOT KUCIOTH B aCMEKT1 BIAHOBJICHHS MOTOPHHUX Ta
KOTHITUBHUX TOPYIIEHb NMPHU XPOHIUHIM imemii Mo3ky. [Ipu 1iboMy po3aiabHe Ta
CYMICHE 3aCTOCYBAaHHS CEMAKCy Ta T'OMAHTEHOBO1 KUCIOTH CHPHUSIO HOpMasi3alii
TOPU3OHTAIPHOT Ta BEPTUKAIBHOI JIOKOMOTOPHOI TOBEIIHKH TBAapUH B TECTI
«BIIKpPUTE TIOJIE», a TaKOX TMPAKTHYHO IMOBHOMY YCYHEHHIO HEBPOJIOTIYHOTO
nedinuTy.

JIOTIOBHEHO YSBIICHHS MPO MEXaHI3MHU peaiizailii HeWpONmpOTEKTUBHOI Iii
CEeMaKCy Ta TOMAHTEHOBOI KHCIOTH Ta PO3pPOOJIEHO TEOPETUYHI MiACTaBU AJS iX
CYMICHOTO 3aCTOCYBaHHS 3 METOIO BIIHOBJIEHHS TOPYIICHUX MPU XPOHIUHIN

immeMii MO3Ky MOTOPHUX Ta KOTHITUBHUX (DYHKIIIH.

IIpakTuyHe 3HAYeHHS OJepP:KAHUX pe3yabTaTiB. Bnepuie nposeneHo
OI[IHKY BIUTMBY 1HTPAaH3aJIHHOTO BBEJCHHS CEMAKCy 32 YMOB €KCIIEPUMEHTAJIbHOT
XpOHIYHOI imemii Mo3Ky. Brepie mocmimkeno ehexTi po3aiibHOTO Ta CyMICHOTO
3aCTOCYBaHHSI CEMAaKCy Ta TOMAHTEHOBOI KHCIOTH Ta JOBEICHa e€()EeKTHUBHICTH iX

CYMICHOTO BBEJCHHSI MpPHU XPOHIYHIN imieMii MO3KY, IO € €KCIEePUMEHTaJIbHUM
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OOrpyHTYBaHHSM JOUIIBHOCTI TECTYyBaHHS KIIHIYHMX €(EKTIB pOo3po0JIeHOi Ta
TECTOBAHOI IX CXeMU BTOPUHHOI HEHPOMPOTEKIII].

JloBeieHO, 110 CyMiCHE BBEJCHHS CEMaKCy Ta TOMAaHTEHOBOI1 KUCIIOTH 32 YMOB
€KCIIEPUMEHTANIbHOI XPOHIYHOI 1lIeMii MO3KY CHPHUSJIO BIJHOBIEHHIO MOTOPHOI
AKTUBHOCTI UIypiB, YCYHEHHIO HEBPOJOTrIYHOIO Je(dilUTy Ta TiNepeMOLiiHOCTI,
BITHOBJICHHIO M’ 130BOi aKTUBHOCTI Ta MOKPAL[yBaJI0 MHECTUYH1 (PYyHKITI1.

B pa3i mpoBeneHHs €KCIEpUMEHTAIBHUX JOCTIIKEHb OJep’KaHi HAyKOBi
JaH1 11010 1MaTo(di310J0T1YHUX MEXaH13MIB MOTOPHHUX, HEBPOJIOT1YHUX, M’ SI30BHX,
EMOI[IITHUX Ta KOTHITUBHUX NUCQYHKIIIN B JUHAMILI XPOHIYHOT 1IeMii MO3KY, 110
BUCBITJIIOE TIEPCIICKTUBU aKTHBAllll CAHOTEHETHUYHUX MEXaHIi3MIB B  pa3si
3acTOCYBaHHS €()eKTHBHOI MATOT€HETUIHO OOTPYHTOBAHOI (hapMaKOKOPEKIIii.

OTtpumaHi pe3yapTaTH 3aCTOCOBAaHI y HaBYAJILHOMY TpoIleci Ha Kadeapax
3arajibHOi Ta KJIIHIYHOi martosoriunoi ¢izionorii imeHi B.B. IligxBuconpkoro Ta
HOpMaJIbHOT Ta TMarojoriyHoi kiaiHiyHOi aHatomii OHMenV, Ha kadempax
naToJiorigyHoi ¢izionorii JIbBIBCHKOTO HAIlIOHAJBHOTO MEJIUYHOTO YHIBEPCUTETY
imeH1 [lanuna [amunpbkoro, [BaHO-DpaHKIBCHKOTO HAIIOHATBHOTO MEIUYHOTO
yHIBepCcUTETY, TepHOMUILCHKOTO HAI[IOHAIBLHOTO MEIUYHOTO YHIBEPCHUTETY IMEHi
[.51. TopbGaueBchKOTO, J[HIMPOBCHKOTO JIEPKABHOTO MEAUYHOTO YHIBEPCHTETY Ta
Ha Kadeapi MeaudHoi 6ioJorii Ta Pi3uku, MikpoOioorii, TicTosorii, ¢giziogorii Ta
natodizionorii YopHOMOPCHKOrO0 HaIlIOHAJIBHOTO YHiBepcuTeTy iMeHi Ilerpa

Morunu MOH VYkpainu.

Ocobuctnii BHecok 3m00yBaua. JlucepramiitHa po0OoTa € 0COOUCTO
BUKOHAHOI0O HAyKOBOIO Tpaier aBTopa. JlucepraHTOM 3a KOHCYJIbTATUBHOI
JIOTIOMOTH 3aCIIy’KEHOTO Jisfya Haykh 1 TexHikm Ykpainm mpodecopa P. C.
BactpsiHoBa BWBYeHi1 iHGOpMAaIliiiHI pecypcH, BHSBICHO aKTyaJlbHUN HAIPSIM
JOCITIJDKEHHSI Ta po3po0JieHa 3arajbHa KOHIICHIIS poOoTH. J(M3aliH qoCmiKeHHS,
BKJIIOYAIOYM HOTO MpOorpaMy, BUSHAYEHHSI METH 13 3aJja4aMu i1 peanizailli, a TaKOox
o0’ekTa Ta TmpeaMeTa 3alpornoHOBaHl aBTOpoM. Jluceprantom oOpaHi

METOJI0JIOT1YHI OCHOBM Ta METOJWYHI MIJXOAM JUISL OINpALIOBaHHS BJIACHOPYY
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310paHOro NepBUHHOrO MaTepiany.

ABTOpPOM BHKOHaHI BCl1 €KCIEPUMEHTalbHI JOCHIIKEHHA. JlucepraHTOM
BUKOHAHO cepii JOCHIJKEHb IO BHU3HAYEHHIO €(EKTUBHOCTI 3aMpPONOHOBAHOI
CXeMHU HEHpONpOoTeKiii B pa3l pO3AUILHOTO Ta CYMICHOTO BBEJCHHS
(apmakonoriyHux mnpemnapatiB. BHecok aBTopa OyB BUpIIIAJbHUM MPU OLIHII
pe3yabTaTiB MOBEIIHKOBUX TECTIB, B TOMY UHCI, JaHUX IO BHUBYECHHIO
PO3UTFHOTO BIUTMBY CEMAKCy Ta TOMAHTEHOBO1 KUCJIOTH alaTUTy Ta iX KoMOiHaIlii
Ha BIJHOBJICHHS BHSBJICHUX MOTOPHHUX Ta KOTHITMBHHMX MOPYIICHb B JAMHAMIII
XPOHIYHOT 11IEMii MO3KY.

[aTepnpeTarlis Ta aHali3 pe3yabTaTIB MPOBEIEHI aBTOPOM.

Inei Ta po3poOKkM cmiBaBTOPIB KOJEKTHUBHO OIYOJIKOBAaHUX POOIT Yy
JOCTIDKEHHI HE BHKOPUCTOBYBAIHCS. 3arajbHa KOMIUICKCHA OIIHKA OTPUMAaHUX
eKCIIEPUMEHTAIBHUX PEe3yJIbTaTiB OOTOBOpPEHa 3 HAYKOBHM KEPIBHUKOM, 3 HUM
y3TOJIKEH1 TaK0K OCHOBHI HAYKOBI MOJIOKEHHS T4 BUCHOBKH.

AnpoOanmisi  pe3yJbTaTriB  JOCJHiIKEHHS. OCHOBHI ~ TIOJIOKEHHS
JUcepTaIiiHoi poOOTH BUKIIQIeHI Ta 0OroBOpeHi Ha HayKoBik koHbpepeHIlii «X VI
yutanas B.B. ITligsucouwskoro» (Omeca, 18-19 tpasus 2017 p.), VII Konrpeci
Vkpaincekoro toBapucTBa HeWpoHayk (KwuiB, 7-11 uepBus 2017 p.), HaykoBo-
MPaKTUYHIA KOH(EepeHIlii 3 MDKHAPOIHOK y4acTio, pucBsueHiit 100-piuuto 3 qHs
HapopkeHHs C. 1. KopxoBa «CydacHi TeOpeTHYHI Ta MPAKTUYHI aCTIEKTH KJI1HIYHO1
meauiuan» (Onpeca, 19-20 kBitHa 2018 p.), 1-iif HAyKOBO-TIpaKTUYHIA 1HTEPHET-
KoH(pepeHIlii 3 MDKHApOAHOIO ydacTio «MeXaHI3MU pPO3BUTKY MAaTOJIOTTYHHUX
mporeciB 1 XBOpoO Ta ixHs gapmakosoriuna kopekuis» (Xapkis, 18 xoBthHsa 2018
p.), HAYKOBO-TIPAKTUYHINA KOH(MEPEHIII1 3 MI>XHAPOIHOIO y4acTio, mpucssueHin 90-
piudro 3 nHa HapomkeHHs b. S. Pesnika «CyuacHi TeopeTWyHi Ta MPaKTU4YHI
acmiekTH KiiHiYHOT Memummam» (Opeca, 18-19 xBitHs 2019 p.), HaykoBo-
MpaKTU4HiN KoHbepeHIii 3 MbkHapoaHO yuacTio «[ ammnbki Yntanasy «CydacHi
YSBJICHHS 11010 MATOT€HE3Y 3amajeHHs: MICIIeBl Ta CUCTEMH1 MexaHi3Mu» (IBaHO-

O®pankiBcbk, 19-20 Bepecus 2019 p.), VII HamionansHOMy KOHIpeci



37

naTtoQi3ionoriB YKpaiHu 3 MDKHAPOJHOIO YYacTio, NpucBadyeHoMmy 120-piuyto
Opecpkoi naTodizionoriynoi mkoau «llatonoriyna ¢i310a0ris — 0XOPOHI1 340pOB’ s
VYkpaiaun» (Opeca, 6-8 xoBTHa 2021 p.), HAyKOBO-TIPAaKTUYHIN KOH(eEpeHIii 3
MDKHApOJHOIO ydacTio, npucBgueHid 100-piuuto 3 aus Hapomxkenns K. bapnapna
«Cy4acHl TEOpEeTUYHI Ta MPAKTUYHI aCleKTH KiIiH14HOiI meaunuuuy (Onpeca, 2—3
yepBHs 2022 p.), HaykoBii koH@epeHuii «XXI uutanus B.B. IligBucoipskoro»
(Oneca, 23-24 4yepBus 2022 p.), HaykoBiii koHpepenuii «XXII uyutanus B.B.
[TinBuconpkoro» (Oxeca, 18-19 tpaBus 2023 p.), VI MikHapoaHiii HayKOBO-
npakTH4Hii koHpepeHii “Modern problems of science, education and society”

(Kwuis, 14-16 cepmas 2023 p.).

Iyoaikamii. 3a matepianamu aucepTaniiiHoi pobotu omyoOiaikoBaHo 15
HAYKOBUX Tpallb, 3 4ucia sSKkux 9 — ogHOoOoco0OBi, B TOMYy uMcii — 4 CTaTTi y
HayKOBUX (haxoBUX BUIAHHAX, pekomeHaoBaHux MOH Vkpainu (3 ix yumcna 1
CTaTTsl B HAYKOMETPUYHOMY BHJaHHI, sKe iHIEKCyeThcs Oa3or0 manux Web of
Science) 11 te3 momoBiaei Ha HAYKOBO-IIPAKTHYHUX KOH(PEPEHIIIAX Ta KOHIPeCi 3a
daxom auceprarniitHoi poOoTH.

CTpykrypa Ta oO0car mucepramii. /lucepramis BukianeHa Ha 166
CTOpIHKaX KOMII FOTEPHOTO TEKCTY 1 CKJIAJa€TbCs 3 aHOTAIlil, BCTYIy, OTJISAIY
JiTepaTypH, OMHCY MaTepiamiB 1 METOAIB JOCHIIHKEHHS, JBOX PO3MLIIB BIACHUX
EKCIIEPUMEHTATBHUX JTOCHIKEHb, PO3MIUTYy aHAJI3y Ta y3arajJbHEHHS Pe3yJIbTaTiB,
BHUCHOBKIB, CIUCKY BUKOPHUCTaHUX JDKepeln, AojaTkiB. [lepermik BHUKOpHUCTAaHUX
JiTepaTypHUX JKepen MicTuTh 188 HalimenyBanm (i3 HUX 156 — aHTIIOMOBHUX).

Huceprariis uttoctpoBana 8rabnunsamu ta 14 pucyHKkaMu.
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PO3JILI 1

CYUYACHUI CTAH IMPOBJEMHU NATOTEHE3Y, JIATHOCTUKH
TA JIKYBAHHSI XBOPUX HA XPOHIUHY IILIEMIIO MO3KY
(OTJISIL JJITEPATYPH)

XpoHiuHi 1EepedOpoBackysipHi 3axBoptoBaHHs (L[B3) - cran, 3 sxum
HallyacTille  CTUKAIOThCA B MOBCSAKJIEHHIA  MpakTULl  JIKapl  pI3HUX
crieniagbHOCTe. XpOHIUHA 1epeOpOBaCKyJIsIpHA HEAOCTATHICTH - OJUH 3
HANUOUIBII MOMIMPEHUX CUHIPOMIB B KJIIHIYHIA HEBPOJOrii, B TOMY YHCHl, Yy 0cl0
Ipare3/1aTHOTro BIKY.

[IB3 BimHOCATBCS [0 TPyNU COIIATBHO 3HAYYUIUX BHACIIIOK IIUPOKOTO
NOLIMPEHHS! TMOPYIIEHh MO3KOBOTO  KpPOBOOOITY, MOCTIHHOTO  3pOCTaHHS
3aXBOPIOBAHOCTI, BUCOKOTO B1ICOTKA JICTAIBHOCTI Ta 1HBasiau3allii mamieHTis. Lle
pOOUTH BEIbMM aKTyaJbHOIO MPOOJieMy BUBYEHHs LUX 3axBopioBaHb [1-3, 8, 17,

24, 25, 32, 37, 49, 50, 53, 55, 58, 62, 73, 78].

1.1. CyyacHi morjasiim Ha eTiOJOril0 Ta NMaTOreHeTHMYHiI MeXaHi3Mu

¢GopmyBaHHS XPOHIYHOI imeMil MO3KY

Jlo 1mux Tmip 1HTEHCHBHO BHMBYAIOTHCS AaKTyaJlbHI THUTAHHS €TIOJOT1i,
MaToreHe3y, JIarHOCTUKH Ta JIIKYBaHHS 1IepeOpOBaCKYISIPHOT TATOJIOT 1.

XponiuHa imemiss TojoBHoro Mo3ky (XII'M), abo auciupkynasTopHa
ennedanomaris (JAEIl), - cuaapom mnporpecyrdoro 0araTOBOTHHUIIEBOTO a0o
TU(Gy3HOTO ypaKEHHS TOJIOBHOTO MO3KY, SKHW KITIHIYHO TPOSBISETHCS
HEBPOJIOTIYHUMH Ta EMOIIMHUMHU TMOPYIICHHSIMH, OOYMOBJICHUN XPOHIYHOIO
CYIMHHOIO MO3KOBOIO HEIOCTATHICTIO 1/a00 TOBTOPHUMH €Ii30JIaMH TOCTPHUX

MOPYIIEHb MO3KOBOTO KpOBOOOITY [76].

B OinpmiocTi KpaiH 1l JlarHO3U HE BUKOPUCTOBYIOTHCS, @ BUAUISIIOTHCS

cynunHi kor"ituBHi posnagu (CKP). CKP naiiuacriiie po3BUBaIOThCA Ha Tl
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naToJIorii JApiOHUX 1epeOpanbHUX apTepiil (uepedpasibHOI MiKpoaHrionaTii -
[IMA) 1 PpO3LIHIOIOTECS K OCHOBHUW KIIHIYHUKA MPOSIB  XPOHIYHOTO
epedpoBackyIsipHOro 3axBoproBanHs [1, 4, 5, 8-10, 21, 31, 34, 35, 43, 45, 51, 56,
57, 59, 60, 99, 100, 103, 107, 112, 118, 119, 133, 139].

XII'M - oauH 3 HAWOUIBII YACTUX KIIHIYHUX CHHIPOMIB Yy Cy4yacHIH
HeBpoJIorii. 3a JaHUMH NPOPUIAKTUIHUX OB HaceleHHs, XII'M BusiBnseTbcs
HaBiTh y 20-30 % oci6 npane3aaTHoro Biky [105].

Sk BKa3yloTh B cBoeMy aociimkeHHl KoBansuyk B.B. ta bapanuesuy E.P., B
OCHOB1 MaTroreHeTMUYHHX MexaHi3MiB  XII'M  nexarb HAacTymHI MpPOLECH:
NOPYIICHHS MIKPOTeMOLMPKYJALi, AedIIUT eHepreTHYHUX pecypciB, sKi
NOKJIMKaH1 3abe3nedyBaT HOpMaibHE (YHKIIIOHYBaHHA TOJIOBHOTO MO3KY,
rIyTaMaTHUH eKCaWTOKCUKO3, BHYTPIIIHBOKIITHHHE HAKOMMYEHHS KaJbIIilo,
JAKTaTalua03, 30UTbIICHHS CHUHTE3Y OKCHAY a30Ty 1 B KIHLEBOMY IIJCYMKY
OKHUCJIIOBAJIbHUN CTpEC, a TaKOX IOPYUIEHHS JIKBOPOIUPKYISIIT 1 BEHO3HOTO
BIZITOKY 3 IOPOKHUHU ueperna [58].

AHani3 AMHAMIKYA TaTOTEHETUYHUX MEXaHI13MIB, IO 3aIyCKAaIOTHCS TOCTPOIO
IIIIEMi€I0 MO3KYy, BCTAHOBHMB IX WYITKy THMYacOBY IMOCHITOBHICT. IIpoTsirom
nepmux 3-X TOAUH 3 MOMEHTY TOCTpPOrO MOPYLIEHHS MO3KOBOI'O KpPOBOOOIry
(I'TIMK) MakcuMaJIbHO TPEICTABICHUN €HEPreTHYHUM NediluT B IeMi30BaHIM
TKaHWHI; 4epe3 3-6 TOAMH pPO3BUBAETHCS TJIyTaMaTHA EKCAMTOTOKCUYHICTH
(HEMPOTOKCUYHICTh, BUKIMKaHA 30yIKYIOUUMH aMIHOKHCIOTaMH), TOPYIICHHS
KJIBITIEBOTO TOMEOCTa3y 1 JaKTaT-alua03, sIKi 3racaroTh JI0 KIHIIM MEpIIoi JTo0u.
Bimmaneni Hacnmigku imemii, Taki SK OKCHAAHTHUN CTpeC 1 JOKaJIbHE 3aItaJicHHS,
MMOYWHAIOTH TPOSBISATUACA Yepe3 2-3 TOAWHU, JOCATal0Th MaKCUMyMy depe3 12-36
roJuH, a Ha 2-3 mo0y mouyumHaeTbes amonTo3. L{i mporecu 30epiraroThes JOBTO,
MPOTATOM  JACKUIBKOX  MICSIIIB, CHOPUSIOYA B TOCTIHCYJIBTHOMY  TEpioAi
MIPOTPECYBAHHIO MPOIECIB aTeporeHe’y 1 AU(Y3HOrO TIOIIKO/KSHHS TKAaHUHU
TOJIOBHOTO MO3KY, B T. 4. eHredaonarii [32, 140].

MoxHa BUAUIMTH HACTYINHI (AKTOPU PU3UKY PO3BUTKY XPOHIYHOI imIeMii

I'OJIOBHOI'O MO3KY:
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- Moau(ikoBaHl: apTepialibHa TINEPTEH3IsT OYIb-SIKOr0 IMOXOJKEHHS,
MUTOTIMBA apUTMIA Ta 1HII 3aXBOPIOBAHHS CepId, IUCIINONPOTEIHEMIS Ta
aTEepOCKJIEPO3, IIYKPOBUU [iabeT, OE3CMMITOMHI Ypa)KeHHs COHHUX apTepii,
MPUIIOM Mpenaparis, 1110 TIABUIIYIOTh apTeplalbHUI THCK;

- HeMoAM(]IKOBaHi: BIK, CTaTh, pacoBa NPHUHAIEKHICTb, OOTKEHA
CHAJIKOBICTD,

- (axkTtopu pHU3MKY, TOB’s3aHI 31 CIOCOOOM JKHUTTS (THOTIOHOIAIHHS,
HQUIMIIKOBA Maca TUIa, HU3BKUN piBeHb (HI3MYHOI AKTUBHOCTI, 3JIOBXKUBAHHS
QJIKOTOJIBHUMH HAIOSIMU, TPHUBAJIC IICHXOEMOIlITHE HANpYXXEHHS a00 TOCTPHi
ctpec) [80].

Mexanizmu, 3a skumu popmyetbes XII'M, BkiIouyaioTh B cebe eleMeHTH
3amajeHHst 1 Hedpoaerenepamuu. OIHIEIO 3 MPUYUH XPOHIYHOTO 3amajieHHS €
HAKONTMYCHHS TMPO3alajbHUX 1 IMPOATEPOTCHHUX OKHMCIICHHX JIIOMPOTEiiB
HU3bKO1 MIUTBHOCTI, II0 YTBOPWJIKMCS B pE3yJbTaTl aKTUBalli MEPEKHUCHOIO
okucinenns minigie (I1IOJI). ABTopu BBaxarwTh, 0 BaXJIUBUM MEXaHI3MOM
MOIIIKO/KEHHS MO3KOBOi pedoBMHHM B ymoBax XII'M € 30inblIeHHS TPOIYKITii
JICSIKUX ITUTOKHMHIB, 30Kpema ¢akropa Hekpo3dy nyxiuHu-aabbha (DOHIla).
BcranoBineno iX  MOXJIMBICT,  IPUBOAUTH  JO  BIACTpoYeHOi  3aruberni
OJINTOACHAPOILIUTIB, PE3yJIbTATOM BTPATH SKHX € MPOTpecyroda JIeMieTiHizallis
aKCOHIB B IEPIILYy Yepry B OiIill pe4OBHMHI BEIUKHUX MIBKYNIb [17, 24].

[Ipu Heipo3amaneHHi, BUKIMKAHOMY IMIeMi€r0, 1HQUIBTPYIOUI IMYHHI
KIIITHHU BUBUIBHSAIOTH MEIIATOPH 3amlajeHHs, o0 3amiiTh 0e3lid IMyHHHX 1
rmanbHuX KITHH. {1 iMyHOpeakTHUBHI KIITHHU J0JIaTKOBO OOMEXKYIOTh CTYIIHb
MTOIIKOPKCHHS 1 BITHOBIIIOIOTH IIUTICHICTh TKAaHWHH, Ha IO BKa3zyroTh Kumar A.
and Loane D. J [152] Ta Xanthos D. N. and Sandkuhler J [186]. Kpim ToTO,
3a3Havatore Kabadi S. V. ta Faden A. |. mpo3anaibHi IUTOKIHH 30UTBIIYIOTH
KUTBKICTh HEMPOTOKCUYHUX MOJICKYJI 1 BUTBHUX PaJWKaIiB, akTUBHI (hOopMU a30Ty,
IUKJIOOKCUTeHa3y-2 1 1HAYHUOENIbHY CHUHTa3y OKCHAY a30Ty, 100 BUKIMKATH

BTOPUHHY 3aru0eiib HeHpoHHUX KIiThH [148].
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Ha nymky CwmerneBoi H. C. Ta cmiBaBT., B pe3yJbTaTi XpPOHIYHOIO
MOPYIICHHS epeOpaIbHOro KpOBONOCTaYaHH (TIMOKCEMIsl, OKCUJATUBHUNA CTPEC)
B1I0YBa€eThCS (POPMYBAHHS MIKPOJIAKYHAPHUX IIIEMIYHUX 30H, iX 00CHT, KUIBKICTh
1 JIOKaJi3allis BA3HAYAI0Th XapaKTep 1 BUPaXKEHICTh KIIiHIYHUX mposiiB XIT'M [98].

Rentz D., Locascio J., Becker J. BBaxaroTh, 1110 OCHOBHUM IaTOT€HETHYHUM
MexaHizMoM XI['M B naHuil yac sIBJII€THCSA XPOHIUHE MOPYIIEHHS TeMOIUPKYIIALIT
B TOJOBHOMY MO3Ky B pe3yJbTaTl MATOJIOTIYHUX 3MIH CYJUHHOI CTIHKHA abo
TIOBTOPIOBAHI €MI30M TOCTPUX IMOPYIIEHb MO3KOBOrO KpoBooOiry. Ilpu 1mpomy
BUHHUKAE 3pOCTaloya 3aJIeKHICTh MO3KOBOTO KpPOBOTOKY BiJl CTaHy CHCTEMHOI
reMOJMHAMIKH, fKa TaKOX CTpaXJa€e Ha YyBa3l CHCTEMHOCTI CYIYTHIX
1epeOPOBACKYIIIPHUX 3aXBOproBaHb [168].

BBakaeThbcs, 110 Ha TPOIECH CTapiHHSA CHCTEM OpPTaHi3My CIpHSE BIK
MAIli€HTIB, 110 TPU3BOJUTH 10 BUHUKHEHHS a00 MOCUJIEHHS Tinmokcii Mo3ky. Cama
TIMOKCISI TOJOBHOTO MO3KY BElI€ JIO0 IMPOTPECcyrouoro IMOTIPIICHHS MEXaHI3MiB
ayToperyJsiiii MO3KOBOro KpoBoTOKY [149, 178].

3a JgaHUMM JIep)KaBHOI CIY)KOM cTaTHCTUKM Ykpainu, y 2018 pori
CMEpTHICTh 3pOcCTaja 3 BIKOM SK IPU BCIX XBOpoOax KpoBOOOIry, Tak 1 Ipu
1IepeOPOBACKYIIIPHUX 3aXBOproBaHHAX [89].

IlikaBi maHi HABOAWUTH Yy cBoeMmy nociimkeHHi Pocumpka O.A., ska
OIliHIOBaJIa MPUYMHU CMEPTHOCTI Y XBOPHMX Ha XPOHIYHY IIIEMII0 MO3KY INpH
mynbTadokanpbHOMY artepockiepo3i (M®PA). VYV pocnimkenns ysivmmu 137
namienTiB BikoM Bix 40 1o 84 pokis 3 XII'M Ha 111 MmyiasTUdOKaTsHOT0O MDA, sKi
Oynu pO3MOMAUICH] HAa TPHW KIIHIYHI TPYNMH 3aJIEKHO B JIOKami3amii ypaskeHHS
CyIWHHUX OaceiHIB CTEHO3YIUHMM aTepoCKIepo3oM. byB mpoBejeHUi aHami3
cMepTHOCTI 32 10 pokiB.

B pesymbrari aBrOop [milnuia  BHCHOBKY, WO Yy 3arajbHI rpyti
JOCTIPKYBAaHUX CEpell MPUYUH CMEPTHOCTI TMepeBakama KOMOpPOilTHAa MaTOJIOTis
(1HdapkT Miokapaa, imeMiuna xBopoOa cepig (IXC) 3 rinepToHIUHOIO XBOPOOOIO)
— 66,7 % BumankiB (30 i3 45 momepnux) npu P<0,01. [HCYynbTH pi3HUX THUIMIB

cranoBunu 20,0 % BunmazakiB (9 13 45 nmomepnux), a NoJaiMOpOiIHA MATOJIOTIS —
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13,3 % (6 13 45 nomepaux). [Tomepnux Bikom Big 50 no 60 pokis 6yino 8,9 %, Bia

60 o 70 pokiB — 22,2 % u nonan 70 pokiB — 68,9 % Bunaaxis.

Cepen npu4MH CMEPTHOCTI Y BCIX KJIIHIYHUX Tpynax KOMOpOigHa MaToIOris
nepeBaxayia Haj iHcynbTamu: y I rpyni — Ha 16,7 % 1 3,3 % BianosinHo, y 11 rpymi
—Ha 24,1 % 1 5,7 % BinnoBigHo, y III rpyni — na 20,0 % BunmankiB komopOinHa
naToJiorist 0e3 iHCynbTiB. CMEpPTHICTH Y pa3l XpOHIYHOTO Nepediry 3aXBOPIOBAHHS
cranoBuna 47,8 %, npu XIM 3 TpaH3uTOpHUMH imieMiuHuMU atakamu — 13,4 %,
npu XII'M 3 onnum iHCynsToM B anamue3l — 30,5 %, npu XII'M 3 noBTopHUMU
iHCynbTaMu B aHamHe3l — 35,0 %. [HCynbTH cepejl MPpUYMH CMEPTHOCTI YacTillle
¢ikcyBanu y rpymi xBopux 3 XII['M 3 nepeHeceHUMU 1HCYJIbTaMH TOBTOPHO.

Takum uymHOM, cepen mpuyuH cMepTHocTi y xBopux XII'M mpu MOA
nepeBakaiga KoMopOiiHa MaToJoris siK (hakTop, Mo MOIU(DIKYETHCS, HE3AJIEKHO BiJ
NOEHAHHS CYIMHHUX OaceilHiB, ypaXeHHX aTepoCKIEpO30M, 1 XapakTepy nepeoiry
XII'M. [HCYBTH PI3HUX THUIIIB OYJIM HA APYTOMY MICIII Cepe MPUUUH CMEPTHOCTI y
xBopux Ha XII'M. Cepen xBopux 3 pizHUM Xapaktepom Tniepebdiry XII'M Oymna
BCTAHOBJIEHA JIOCTOBIPHO BHCOKA YacTOTa CMEPTHOCTI Y TPyl OCi0 3 XpOHIYHUM
nepediroM 3axBOPIOBaHHS 0€3 TOCTpHX eMi30JiB imeMii B aHaMHE31 3 BHUCOKOIO
4aCcTOTOIO CMEPTHOCTI Bix KoMopOigHOi marosorii [63, 66, 69, 71, 97, 101, 102].

JloCTHUKY BUAUISIIOTh HACTYITHI cTaAii po3BUTKY XII'M:

- 1-a (mouaTkoBa) CTajisl XapaKTEPU3YEThCS HASIBHICTIO CKapr Ha TOJOBHUU
OuTh, 3amamMOpOYCHHsS, 3arajbHy CIa0KIiCTh, €MOIIHHY Ja0LIbHICTB,
MOPYIICHHS] CHY, TOTIPIICHHS TaM'siTi, HEyBaxHICTh. [lnga paHHBOI
TIarHOCTUKHA KOTHITUBHHUX PO3JIaJIiB BUAUISIOTH TaK 3BaHI «JIETKi KOTHITHBHI
HOPYLIEHHS», 10 BU3HAYAIOTHCS 3a HACTYMIHUMHU KPUTEPISIMH: CKapru Ha
3HIDKEHHS TaM'aTi a00 PO3yMOBOI Mpare3JaTHOCTI, BUCIOBJICHI CaMOCTIHHO
a00 TpW aKTUBHOMY OINUTYBaHHI JIKaps; JIETKI MOPYIIEHHS KOTHITHBHUX
GyHKIIH TEepeBaXHO HEWPOJMHAMIYHOTO XapaKTepy, BHUSBICHI TIPH
HEUPOTNICUXOJIOTTYHOMY JOCIII)KEHHI; BIICYTHICTh KOTHITUBHUX MOPYILIEHb 3a

pe3yJibTaTaMi CKPUHIHTOBUX IIIKaJI.
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[Mamient 3 1-to cragiero XII'M 3natHuil 00CIyroByBaTH cedbe B 3BUYANHUX
yMOBaX, MPH IbOMY Yy HHOTO BHHHMKAIOTHh CKJIATHOCTI TUIBKH TMPHU ITiABUIICHUX
eMolliitHoMy a00 PI3MYHOMY HABAHTAKEHHSIX.

Hoseneno, mo novatrkoBa ctaais XI['M, sika cynpoBOIKYETHCS JIETKUMHU
a00 NMOMIPHMMH KOTHITUBHUMHM TMOPYLIEHHSMU 1 HE MPU3BOJAUTH /0 CEPUO3HHUX
OOMEKEHb COlLIaJIbHOT aKTUBHOCTI Ta ajamnTalii, SK MpaBWiIO, MOEJHYETbCA 31
C1abKO BUPAKEHUMH TAaTOMOP(HOJIOTIYHUMHU 3MiHAMH TOJOBHOTO MO3KY, IIIO
cepilo3HO OOMEXy€e MOXIMBOCTI Cy4YaCHHMX METOJIB HeWpoBi3yamizamii 1
yCKIIJHIOE paHHIo AiarHocTuky XII'M [41, 59, 76].

- 2-a craniga XII'M - cranis cyOkoMneHcalli - XapakTepu3y€eTbCs MOCTYIIOBUM
IIPOTPECYBAHHSIM CHUMIITOMIB 31 3MiHAMHU OCOOHMCTOCTI - PO3BUTOK amarii,
jenpecii 31 3HIDKEHHSM KOJa I1HTepeciB 1 TpPHUEJHAHHSAM OCHOBHHUX
HEBPOJIOTIYHUX CHUHAPOMIB (pedeKciB OpaJbHOTO aBTOMATH3MY, JIETKOI
mipaMiJIHOI HEJOCTATHOCTI, KOOPJMHATOPHUX Ta 1HIMX posznaniB). [lpu 2-i
cranii xBopomy 3 XII'M mnotpibHa neska JomomMora B PyTHHHHX YMOBax 3
00Ky OJIM3BKOTO OTOYEHHS.

- 3-ta cramis XII'M - cramis JeKoMIIeHcallii, CYNPOBOIKYEThCS SICKPABUMH
CUMIITOMaMH  ITPaMigHOTO, TCEBIOOYIBOAPHOTO, AUCKOOPIAMHATOPHOTO
CHUHJIPOMIB 1 TPOSBIIETBCA Y (OpMi CYIWHHOI AEMEHINi 1 MapKiHCOHI3MY.
BoHna xapaktepu3yeThcsi TUM, IO Yepe3 HEBPOJOTIUHHMN Ta/a00 KOTHITHBHUM
nedeKkTH marieHT, mo ctpaxknaae Ha XII'M, He3gaTHUI 311CHIOBATHA TPOCTI
pyTuHHI QyHKIIT 1 oMy mOTpiOHA MOCTiHA JOTIOMOTA.

B ymoBax xponiuHoi rimomepdy3ii MO3Ky, SKa € OCHOBHOIO
natoreHeTnyHoro  jgankoro  XII'M, MEXaHI3MH  KOMIICHCAIlli  MOXYTh
BHUCHA)XYBaTUCS, CHEpPreTMYHE 3a0e3Me4YeHHs MO3Ky CTa€ HEJOCTaTHIM, B
pE3yNbTaTi CIMOYATKY PO3BUBAIOTHCA (YHKIIOHATBHI pO3Jaau, a TOTIM - 1
HE3BOPOTHI MOPGOJIOTIUHI 3MIHM MO3KY, IO MPU3BOJASTH JIO MOSBH BOTHHIIEBUX
HEBPOJIOTIYHUX CHUMIITOMIB 1 KOTHITUBHHUX poO37ajaiB. B manuii dac B 1UIOMYy
chopmMoBaHe yABJIEHHS Mpo OaraToPakTOpHI MEXaHI3MH PO3BUTKY CYAMHHOI

Mo3koBOi HemoctaTHocTi [17, 49, 71]. Ilpm imemii MO3Ky (SIK TOCTpii, TaK i
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XpOHIYHIN) PO3BUBAETHCA KacKaja OIOXIMIYHUX MPOLECIB, LI0 BKIIOYAIOTh
MOPYIIEHHS] MEMOpPAaHHOI IUIICHOCTI 1 I10HHOIO TPaHCHOPTY, MPOrPeECYOUHit
MPOTEONi3, po3iaau (YHKIIOHATHLHOI HEOOXITHOI B3a€EMOJIT HEWpoMeniaTopis,
B110yBa€ThCs THAYKINIA allONTUYHUX MPOIIECIB, 10 B KIHIIEBOMY PaxXyHKY BeJl€ 10
3aru0erni momyJssii HepBoBuX KiituH [17, 156].

B ocranniii knacudikamii NcuXiyHUX CHHAPOMIB Ta 3axBoproBanb (DSM-5)
CKII BW3HAYaIOThCS SK JIETKE CYJWHHE HEWPOKOTHITHMBHE TMOPYIIECHHS (IMTOMIpHI
CKII) 1 Benuke cyauHHe HelipokorHiTuBHe nopymieHHs (Bupaxeni CKII, cynunna
nemenilisgs). DSM-5 - mlarHOCTUYHO-CTATUCTUYHHMEN TIOCIOHHMK 13 TICUXIYHHX
pO3MaiiB, KWW € pe3ynbTaToM OuThI HIK 10-piyHUX 3yCHIIb COTEHb MI>KHAPOJIHHUX
eKCIIEPTiB 3 yCiX acMeKTiB MCUXIYHOTo 370pOoB'd. IX BifmaHiCTh Ta HamoJeriuBa
mpars HaJajdud aBTOPUTETHHH OO0cCAr, SKWM BH3HAadae Ta KiIacU(DIKye TMCUXIUHI
PO3J1au 3 METOIO MOKPAIICHHS T1arHO31B, JIIKYBaHHS Ta JocimkeHb. [120].

Sachdev P. S. et al. BBaxkaroTh, M0 MOMIpHI KOTHITHBHI MOPYIICHHS
3yCTPIYarOThCS 3HAYHO YacTilie - y 6 % HaceleHHs, IpUIOMYy BOHH HapOCTAIOTh 31
30UTBIICHHSIM BIKY 1 BU3HA4YalOThCSA Yy OJHOTO 3 IM'ATH JIFOAEH y Bili crapiie 65
poxkis [180].

Kynem A.A. i criBaBT. OCHOBHUMH TatoreHeTHyHUMH MexaHizMamu CKII
BBAKAIOTh YPAXKEHHS BEJIMKUX CYIUH ab0 aTepoTpoOMOOTHYHE 3aXBOPIOBAHHS
(MHOXWHHI 1HGAPKTH, IHPAPKT B CTpATETiuHIN JJIsI KOTHITUBHUX (DYHKIIIH 00J1acTi
rojJoBHOro Mo3ky), [IMA (MHOXXMHHI JaKkyHapHi iHQapKTH B OUTIA pedyoBUHI 1 /
a00 TIAKOPKOBUX fANpax, IMIEMIYHI 3MIHM OUTIOI PEUYOBHHU TOJOBHOTO MO3KY,
PO3IIMPEHHS TEPUBACKYISAPHUX MPOCTOPIB, KOPKOBI MIKpOiH(APKTH, KOPKOBI 1
MIJKOPKOBI MIKPOKPOBOBUJIUBH), KPOBOBWJINBU (BHYTpPIIIHBOMO3KOBU
KPOBOBHWJIUB, KOPKOB1 1 MIAKOPKOBI MIKPOKPOBOBHWIMBH, CyOapaxHOiAalbHUN
KPOBOBWIHB), Timonepdy3is (TIMMOKaMITAJIbHANA CKJIEPO3, JaMiHAPHUN KOPKOBUIA
ckiepo3) [55].

Sk Bkaszyrore Gorelick P. B. et al., cy0'ekTUBHI KOTHITHBHI TOPYIICHHS

XapaKTEepU3YIOThCA CKapraMi TAalI€HTIB HAa 3HIKEHHS MOaM'sTi Ta IHIIUX
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KOTHITUBHUX (YHKIIIH 0e3 00'€KTUBHOTO MiATBEp/KEHHS. BOHM BiA3HAYAIOTHCA Y
25-50 % oci0 crapeuoro Biky [181].

Sk BigzHauvaoTh Rabin L. A. et al., cy0'ekTUBH1 KOTHITHBHI OPYILIEHHS HE
BIJIMBAIOTh Ha NOOYTOBY, MPOQECiiiHy 1 COLaIbHY AISIbHICTh Malll€EHTa, HABITh HA
HalOUIbII CKJaAHI 1i BUAM. ABTOPM BiI3HA4arOTh, L0 CYO'€KTUBHI CKapru
namieHTa i/ abo Moro OJU3bKUX HA MOTAaHY MaM'ATh 1 1HIII KOTHITUBHI NOPYIIEHHS
MalOTh YacTO HE MEHIIEe TMPOTHOCTUYHE 3HA4YCHHS, HDK pe3yJabTaTH
He#porncuxoaoriyaux tectin [179].

s CKII xapakrepni: 1) OpaaidpeHis (CIIOBUIBHEHICTh TEMITY KOTHITUBHUX
IpolleciB), TPYAHOIINI KOHIIGHTpaIii yBarW, BIIBOJIIKAHHS, ITIBUIICHA
CTOMJTIOBAHICTh MPU PO3YMOBIH poOOTI; 2) TPYAHOI NEPEMUKAHHS YBaru i 3MiHH
MOBE/IIHKOBOTO  CTEPEOTHUIly, I1HEPTHICTh, TepceBepallii; 3) HEIOCTATHICTh
KOTHITUBHOTO KOHTPOJIIO, IMIIYJIbCUBHICTD MPU TPUUHATTI PILICHHS, 3HMKECHHS
KPUTHKHU, 0€3TaKTHICTh, acolliaJibHa MOBE/IHKA; 4) MOPYIICHHS MaM'sTi 32 TUIIOM
HEJIOCTAaTHOCT1 BIATBOPEHHS, MPU IbOMY TAaIliEHT BIAYYBa€ TPYIAHOII, KOJIH
NOTpiOHO BHUTATTH 3 TaM'dTi HEOoOXimHy iHoOpMallilo, HE IWBJISYUCHL Ha i
30€peKEHHS; TOJICTIIUTH TPOIEC BIATBOPEHHS MOXYTh MiTKa3KH a00 HaJdaHHS
MHOXHHHOTO BHOOPY; 5) 30pOBO-NIPOCTOPOBI po3iaau (3a3BUUail MpH 3HAYHIN
BHUPAXEHOCTI KOTHITUBHUX TMOPYIIEHB): KOHCTPYKTHBHA JAUCIIPAKCis, IPOCTOPOBa
misraosis [71, 72].

TpuBOXKHI 1 EMPECUBHI PO3TATU MOXKYTh OyTH MPOSBOM K XPOHIYHOTO
[IB3, Tak i mepBUHHOTO EMOI[IHOTO OPYIICHHS.

B ornsal HeliporncuxiaTpUYHUX CHUMIITOMIB TIPH CYIWHHUX KOTHITUBHHX
nopymenasx Tiel C. et al. BusBunm, mo y mamieHtiB 3 momipaumu CKH
BUSBIISIIOTBCS TIOpymieHHs cHY (27 %), aenpecis (23 %), 3mina anetuty (15 %),
tpuBora (11 %), npariBimsicts (9 %) i amatist (9 %) [160].

Hollocks M. J. et al. B cBoeMy mocmiKeHHI BiJ3HA4alOTh, M0 amatis 1
JeTpecis yacTo crocrepiraroTbest y mamieHTiB 3 [IMA (73 %), ane moeaHyroThes
nuiie y 34 % xBopux, npu 1ipomy y 18 % maifieHTiB NOpyIIeHHS [[UIECIPsIMOBAHOL

MOBEIIHKH JIIarHOCTYETHCS 3a BiICYTHOCTI aernpecii [129].
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TakuM YMHOM, Cy[ITMHHI KOTHITUBHI NOPYIIEHHS, TaK 3BAHE «KJIIHIYHE PO
XIT'M, € 0CHOBHUM KIIIHIYHMM IIPOSIBOM JaHOi MATOJIOrii. IX BHpaskeHiCTh 3HAYHO
KOJIMBAETHCS BiJl JIETKUX 1 MOMIPHUX KOTHITUBHUX MOPYUIEHb HA PaHHIX CTaAlsAX J10
BEJIbMU BUPaXKEHUX Ha Mi3HINA cTaiiil. [ mo3HaueHHs BUPaXKEHOCT1 KOTHITUBHUX
pO3MaaiB Ha il cTaili y BITYM3HAHIN 1 3apyODKHIN JIiTepaTypl BUKOPUCTOBYETHCS
TEPMiH «CcyauHHA aemeniis» [98, 103, 107, 126].

3a ganumu BOO3, B naHuii yac IEMEHINEI0 CTPAXKIalOTh OJU3bKO 50 MIIH
0ci0, MpuyoMy HaNOUIBII YaCTOO ii MPUUYMHOIO € XBOpoOa Amblreiimepa, Apyroro

3a yactoToro BOO3 BBaxkae cyauHHy jaeMeHiito [185].

1.2. CniabHi maToreHeTWYHi MeXaHi3MH ilmIeMiYHOr0 Ta CYJIOMHOIO

YIIKO/ZKEHHSI MO3KY

[acynbt (popMma imeMii TOJTOBHOTO MO3KY) € OJHIEI0 3 OCHOBHUX MPUYUH
cMepTi Ta iHBamigHOCTI B cBiTi. Sk BkasyioTh Lee R. H. C. et al, mepmmii a6o
MOBTOPHHUM 1HCYJIBT BiAOYBaeThcs KOXKHI 40 CEeKyHH, BiJ 4YOrO CTPaXJaroTh
npuom3Ho 800 000 wonoBik Ha pik [125].

[HCYBT BHUHMKAa€E, KOJM KPOBOHOCHA CyAWHA (CYAMHH) MEPEKPUBAETHCS
TpoMOOM ab0 KOJM BOHA PO3PHUBAETHCS (TOOTO BIMOYBAETHCS KPOBOBHIIMB) Yepe3
aptepioBeHO3H1 Manb(opmarii abo aneBpusMu. OCKUIBKM MO30K € OIHUM 3
OpraHiB, SKi CIIOKHBAaIOTh HAWOLIbIIE €HEeprii, HEIOJIK KHCHIO 1 TOXHBHHUX
PEYOBUH, BUKIMKAHUN IHCYIHTOM, MOXE CIHPUYMHUTH CEPUO3HI MOIIKOJIKEHHS
MO3KY, III0 IPUBOJIUTH JI0 HEBPOJIOTTUHUX po3iaiB [122, 134].

AHaNI3yI0uu NPUPOY IHCYIBTY, BUAUIAIOTH JIBl HOTO KaTeropii: imeMiyHui
(87 % macenenns) i remopariunuii (23 % nacenenns) [136].

[meMiuHUi 1HCYTBT XapaKTEPU3YETHCS YTBOPEHHSM CYIUHHUX TPOMOIB,
MOPYIICHHSIM KPOBOTIOCTAYaHHS TOJIOBHOTO MO3KY, IO BHUKJIMKA€E 3aru0enb
HEHPOHATBHUX KIITHH 1 TPU3BOJAUTH A0 KOTHITUBHUX TMOPYIICHb, TAaKUM SIK
MOpYIICHHS HAaBYAaHHS / TaM'sITi 1 OOpHO-pyXoBoro amapaty [141-143].

CepenHst MO3KOBa apTepisi, HaiOUIbIA TUIKa BHYTPIIIHBOI COHHOI apTepii, €

YaCTUM MICLEM IMIEMIYHOTO 1HCYJIBTY, SIKUM 3a0e3nedyye MocTayaHHS KHCHEM 1
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KUBUILHUMHU PEUOBHHAMU TIEPBUHHUX MOTOPHHUX, CEHCOPHHUX i MOBHHMX 0OJacTe
MO3KY, BKJIIOYAIO4H JIOOOBY 1 OIYHY MOBEPXHIO MO3KY, CKpPOHEB1 1 TIM'SHI JOJII.
TakuMm 4YMHOM, MAIIEHTH 3 OKIIIO31€H0 CEPEIHhOI MO3KOBOI apTepii CTpa)kIaroTh
reminape3oMm ab0 MOHOIMAPE30M, TI'E€MICEHCOPHUMM 1 30pPOBUMH MOPYIIEHHAMHU
[150, 153].

BinomMuM € 1HIIMH NOIIMPEHUN THUM IIEMIYHOTO 1HCYJBTY - TPAH3UTOPHY
imemiuny ataky (TIA abGo wmini-iHcynbT). TIA XapakTepu3y€eThCsi TUMYAcCOBOIO
0JIOKaJI0I0 MO3KOBOTO KPOBOTOKY, BHUKIHMKAHOI YTBOPEHHSM TpoMOiB 1/a6o
aTepOCKIEPOTUYHUX OJISIIOK, MI0 YIIKO/UKYIOTh BHYTPIIIHI CTIHKM CYAMHHOI
MepeXi TOJIOBHOTO MO3Ky [145, 146].

s dhbopma imeMiqHOTO IHCYIBTY HE BUKIMKAE HE3BOPOTHOTO MOIIKOKCHHS
TOJIOBHOTO MO3KYy 4Yepe3 rocTpuil (Bil JEKUIBKOX XBWJIMH 10 JCKUIBKOX TOJWH)
xapaktep imemii. Omnak Amarenco P. et al. ouikyroTh, 1Mo oOgHa TpeTHHA
naiieHTiB 3 TIA mMaTuMe iIeMIYHUN THCYJIBT MPOTATOM POKY, 110 BKa3y€ Ha Te, 10
norisia/mikyBanHs micis TIA maioTh nepuiopsiiHe 3HA4€HHS JUIsl CHPHUSTIMBHUX
pe3yabTaTiB [163].

I'emopariunuii 1HCYJIBT XapaKTEPHU3YEThCSI aHEBPU3MOIO, apTEPIOBEHO3HOIO
ManbdopmMmaliero abo ocIa0JIeHHSAM CTIHOK KPOBOHOCHUX CYJHH, IO BHKJIUKAE
pO3pHUB TOJOBHOTO MO3Ky. OCHOBHMMH (DaKTOpaMU PHU3UKY Te€MOpPariyHoro
IHCYJIBTY € HEeJIIKOBaHa TIMEPTOHIA 1 CTapiHHSA KPOBOHOCHHMX CyJIuUH. DaKTUYHO,
AKIIO apTepiajbHa TINEPTEH31l HE KOHTPOJIOETHCS HAJNCKHUM  YHHOM,
WMOBIPHICTh PO3BUTKY IT€MOPAriyHOTO IHCYNBTY Y MaiieHTiB B 10 pa3iB Bulle, Hixk
y TAI[l€HTIB 3 HOPMAaJbHUM THCKOM. J[OJJaTKOBMM HACHIIKOM Te€MOpParidHOTO
IHCYNIbTY € TMIiBUINCHHS BHYTPIIIHHOYEPETTHOTO THCKY, IO BUKIUKAE CEPHO3HE
MOIIKO/)KEHHSI TOJIOBHOTO MO3KY Ta MPHU3BOAMTH 10 BHUCOKOi 3aXBOPIOBAHOCTI 1
cMepTHOCTI [64, 68, 79].

Enminencis - 1me XpOHIYHHUK HEBPOJOTIYHHMA CTaH, IO XapaKTEPH3YEThCS
MEPIOIUYHMMH HallaJaMH, 10 Bpakae MITbHOHU JII0EH y BchoMy cBiTi [13, 16, 28,
112, 115, 116, 138, 147, 154, 162, 164, 165, 169, 172]. Po3ymiHHs CKIaIHHX

MEXaHI3MIB, IO JieKaTh B OCHOBI €MUICNITOrE€HE3y Ta TreHepalii CyJAOM Mpu
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CKpOHEBIH enuierncii Ta KX (popmax enuiencii, HEMOXJIMBO OTPUMATH MOBHICTIO
B KJIIHIYHUX JOCIIKEHHSAX Ha JIOASX. SIK pe3yiabTaT, BAKOPUCTAHHS BIAMOBIIHHUX
MojieJiel TBapUH € HaA3BUYaWHO BaXXIMBUM. Jleski 3 1IUX MoJieneill MOBTOPIOIOTh
NPUPOAHY ICTOPII0 CHUMITOMATUYHOI BOTHUIIEBOi €MUIENcii 3 MOYaTKOBUM
CMUICTITOTCHHNM 1HCYJIBTOM, SIKUH CYNPOBOJIKYETHCS OYEBHUIHUM IMPUXOBAHUM
MepioIoM Ta HACTYIHHMM IEPiOJOM XPOHIYHHMX CIOHTaHHUX HamamiB [29, 33, 72,
115, 128, 132, 137, 157]. Cynomu - 1ie MOE€THAHHS CIEKTPUYHUX Ta TOBEIIHKOBUX
MOJI1M, sIK1 3/1aTHI BUKJIMKATH XIMI4H1, MOJICKYJISIPHI Ta aHATOMIYH1 3MI1HHU.

[CHYIOTh JYMKH, 10, MOXIJWBO, B 3aJ&KHOCTI BiJl BHpPIMIAIBHUX
MoaudikaTopiB a60 (aKTOpiB PU3HUKY OJIHA 1 Ta K TPaBMa rOJIOBHOTO MO3KY MOXE
Oytu eninentoreHHoro 4yu Hi [151, 159]. V GuIBIIOCTI MAIi€HTIB MO3KOBI 1HCYJIBTH
HE BUKIMKAIOTh CIUICTICit0. Biblll TOro, HE BCl €MUIENTOrE€HHI MPOIIECH, OJHOTO
pasy posnoyari, MPU3BOAATH JIO €MUIETNCii, TOOTO 3aBEpIIYIOTH CBiM mepedir a0
KJIIHIYHO OYEBHJIHOTO 3aXBOPIOBaHHS. TepMiH €MUIENTOreHe3 BKIIOYAE MPOIIECH,
K1 poOJIATH MO30K CHPUHHSATIMBUM JI0 CIHOHTAHHHUX MOBTOPIOBAHUX HAIaJIiB 1
IPOIIECIB, SIKI TOCHIIOIOTh CYAOMH 1 pOOJIATH iX OUIBII HECTHPUHHSATIUBUMH 0
tepanii (mporpecyBanns). [lim yac emientoreHe’y BimOyBarOTbCS MHOXKHHHI
3MiHHM TOJIOBHOI'O MO3KY, BKJIIOYAIOYM 3MiHEHY 30Y/UIMBICTh HEHPOHIB 1/ab0
HEHPOHHUX JIAHITIOTIB, aKTUBAIIII0 MIKPOTJIii, TUCPYHKIIIIO acTPOIMTIB, 3MIiHH B
ekcrpecii 1 (yHKIT penentopiB Ta 10OHHUX KaHAJIB (YaCTKOBO IOBTOPIOIOYH
OHTOT€HE3), BTpPAaTy HEUPOHIB, HEHUPOreHEe3, MPOPOCTAHHS IEHIPHTIB, TJII03,
3amanbHI Mpolecu 1 6araTo iHIIOro. BaxkiamBo BiA3HAYWUTH, IO JCAKI 3 MUX 3MIiH
MOXYTh OyTH TIOB'SI3aHI 3 BIJIHOBJICHHSAM ITICIII TPaBMH 1 HE MIAXOIATh B SIKOCTI
LIJICH 1JIs 3YyIIMHKH eUIenToreHHoro npoiecy [13, 65, 75, 81].

[IpoBigHMM YWMHHHUKOM 1HBaJiAU3aImii y 3HAYHOI KUIBKOCTI ITaIliEHTIB €
pyxoBi posmanu. PyxoBi moOpymieHHs pI3HOTO CTYNEHS 1 XapakTepy SBISIOTH
co0010 caMuil YaCTHIl CUMIITOM ypa)X€HHSI TOJIOBHOTO MO3KY SIK B TOCTPiid, TaK i B
XPOHIYHIN CcTajii 3aXBOPIOBaHHS. Y TOCTpid cTamii BoHH BUABISIIOTECS ¥ 70-90 %
Malli€HTIB, 4Yepe3 pIK pe3usyaibHui aedeKT 30epiraeTbCcsi HE MEHIIEe HDK Yy

MOJIOBMHM TMAIi€HTIB, 1m0 Brokuiau [30].
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CyTb KIHUTIHT-€(EKTy MOJSrae B TOMY, IO YacTa MiJIOPOroBa CTUMYJISLISA
MIJBUIIYE CYAOMHY TOTOBHICTh 1 MOK€ MPU3BOJUTH 1O BUHUKHEHHS MUMOBLIBHUX
CYJIOM Y paHiIle 3I0pPOBOi €KCIIEPUMEHTAIIbHO1 TBapUHU. [licis KOXKHOT CTUMYIIALIT
(YHKIIOHAJIbHUNA CTaH MO3KY 3MIHIOETHCS, OJIETIIYIOYH MOIMKUPEHHS 30yIKEHHS B
MOJANBIIOMY, OCKUIBKM B OCHOBI €(eKTy JIeXKUTh SBUIIE HEHUPOHAIBHOI
mactuuHocTi. I'pexam [Nognapn, axuit onucaB epekt ogHuM 3 nepmux B 1960-1
POKH, MOPIBHSIB LI€H MPOLEC 3 PO3NATIOBAHHIM BOTHIO, & Y BITYU3HSHIN JiTepaTypi
HOro 4acTo MOPiBHIOKOTH 3 PO3roWAyBaHHAM MasTHHKA [13].

B ymoBax KiHAJTiHTa MOXIHBO 4YITKO KOHTPOJIOBATH TIOYATOK CYJIOM,
cTamiiiHicTh 1X po3BuTKy 1 30epexkenns [13, 109]. TloenminkoBi Ta
enekTporpadiuHi CyJOMHI MpOSIBU B yMOBaxX KIHJUIIHTA XapaKTepU3YIOThCS
BHCOKOIO  BIITBOPIOBAHICTIO, JIETKOK  OO'€KTHBI3alli€l0 X  BUPAKEHOCTI,
KIHJJTIHTOBUX TBapuUH BIJ3HAYA€ThCS TE€HEPYBAaHHA CIOHTAaHHOI CYJOMHOI
aktuBHOCTI (CCA), 1m0 BUHUKAE CIOHTaHHO, 0€3 TMpea'sBICHHS TECTYIUOi
KigamiHroBoi crumyssamii. @opmyBanHs CCA TouHO BioOpakae eJIeMEHTH
TOTOKHOCTI AaHOi Mozeni KimiHidHuX ¢opMm eminencii [14-16]. Takum yuHOM, Ha
JTYMKY aBTOpIB, KiHUTIHT 3a OararbMma aclieKTaMH BiJIIIOBIAa€ XapaKTEPUCTHKAM
«11eanbHO» MOJENI EIUIEIICI].

CnouaTky KiHIJIHT-€(PEKT OTPUMYBAIM IUISIXOM EJICKTPUYHOT CTHUMYJISIT
MUTJAIUH IMypiB. Y BIANOBIIb HAa CTUMYJI OJHIET 1 Ti€l )X CHIW y TBapUHHU
MOCITITOBHO PO3BUBAIOTHCSA KIOHYC JUIILOBUX M'S31B, KUBAaHHS TOJOBOIO, KIIOHYCH
KIHITIBOK 1 T€HEepasi30BaHi CYJOMH 3 TaTIHHSIM.

KinmriHar MoXHa BIATBOPHTH HE TUIBKH HUISXOM EJICKTPHYHOI CTHMYIISIlIT
MO3Ky, aje 1 3 JOMOMOTOI0 PEUYOBHH-KOHBYIbCAHTIB. [IpuHIIMTIOBO X MO’KHa
po3ainut Ha 2 Tpynu: aHtaroHictu ['AMK 1 aronictm riyramary, KiibKa
BHJIUIAETHCS 3 Mi€l Kinacudikamii mijokapnuH — M-X0JIiHOMIMETHK.

B nabopatopii kadgeapu natonorigyHoi ¢izionorii O1ecbKOro HAI[IOHATBLHOTO

MEJIMYHOIO YHIBEPCHUTETY Ha MOJENl XIMIYHOTO KIHJJIIHra OyJi0 MOKa3aHo, IO
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rinokamn TIpae pojb MaTOJOrYHOI JAETEPMIHAHTH B PO3BHUTKY EMUICITUYHOT
cucremu (EnC) mpu xingminzi [13]. Ilpu mpomy, Tak camMo SIK 1 Ha MoJenl
€NUIENTUYHOIO KOMIUIEKCY, HalOuIbllla MOTY)XHICTh E€MUIENTHUYHOI aKTHUBHOCTI
(EmA) Bimznawanacsi B aerepminHaHTHIM cuctemi (JIC) 1 MeHIIa - y BTOPHUHHUX,
3anexHux Jankax EnC. 3 muM BUCHOBKOM Y3TOJIKYIOThCS PE3YJIbTATH JOCTIIKEHB
[13], B sikMX y HIYypiB 3 €NEKTPOCTUMYIISALIHNHUM KiHIJTIHTOM MUTIaJIMHU TTOKA3aHOo,
0 PO3BUTOK MOBTOPHUX CYJOMHHUX MICISAPO3PSIIB B CTPYKTypaxX TiIOKaMITy
00OyMOBIIIO€ 3aIyYCHHS MUT/IATUHU B T'eHEpallil0 BTOPUHHUX MICISPO3PSAiB, IO
NPHU3BOMTH JI0 IPOTPECUBHOTO 3pOCTaHHs TpuBaaocTi EmA. Takum unHOM, y Mipy
NOBTOPEHHS KIHAJIHIOBUX CTUMYJISIINA 3a3HAa4aI0cs 3pOCTaHHs MOTYKHOCTI ENA 1
3anmydyeHHs B op0OiTy EnC pomaTtkoBux cTpykTyp 3 (OpMyBaHHAM BTOPUHHHX 1
J3epKaIbHUX BOTHUII] B YTBOPEHHAX 000X IMBKYIIb.

VY nocnimkennsx lanapu O.A. ta KomiioBoi H.B. Ha Mozaemi munokapmiH-
Bukimkanoro EnC mepmi o3naku CCA crmoctepiranucs mnpoTsirom 14-21 nHiB
micis BBeneHHs mimokapminy [109]. V okpemux tBapun CCA po3BuBajiacs uepes
30-40 nHIB Tichas BBEJAEHHS MUIOKApIiHY 1 XapakTepu3yBajacs IOSBOIO
reHepalTi30BaHUX CYJAOMHHUX HamajiB I1HTEHCUBHICTIO 4-5 OamiB. Cepenns
TPUBAJICTh JIATGHTHOTO IiepioAy ckiama (18+5) mHiB. AHami3 Kopemsmii Mix
TpuBaicTio 1 iHTeHCUBHICTIO EC 1 wactoroto po3utrky CCA mokasas, 110 SKIIO
EC npunussnu yepe3 15 xBunuH micins oro noyatky, To CCA He peecTpyBanacs.
VY rpynax tBapus 3 TpuBamicTio EC mo 30 xpunuH, 10 1 1 2-X TOJIWH, BIIMOBIIHO,
3a3Havyajocs mporpecuBHe 30uIbIeHHs unciia TBapuH 3 CCA Big 11,4 % no 31,4
% 1 57,2 %. Tpusamicte CCA cranoBuna B cepeaubomy 50-70 cexyHnm i
xapakTepusyBasiacs nosiBoro B EEI" BUCOKOYacTOTHOI CralikoBOi aKTUBHOCTI, SIKa
MOTJIa CIIOCTEPIraTUCA HE3aJeKHO TUIBKM B OJIHOMY Timokammi abo B 000x
OJTHOYACHO 3 pO3psAlaMU B HEOKOPTEKCI.

Came Ha mpuUKJIaJl KIHJJIIHTa BUBYAJIOCS MUTAHHS MPO HEUpPOAETEeHEpallilo,
SKa CYMPOBOJKYE enuIencito. JIoCHiIHUKN TIAIUIM BUCHOBKY, III0 BOHA BEJIHKOIO

MIpOIO TIOB'A3aHa 3 CYAWHHUMH MPUYMHAMHU, a KJIHIYHI MPOSIBU YHIKOIKYIOUOi
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iNOKCii HIBEIIOIOTHCS NPUHOMOM CYAMHOPO3UIMPIOBAIBHUX MPEenapariB - OJUH 13
MIPUKJIIAJIB TOTO, SIK MOJICIFOBAHHSI €MUIETICIT 3a JOMIOMOIOI0 KIHJJIIHT-€(DEKTY MOXKE
OyTH BUKOPHCTAHO MPHU BUBYCHHI aTo(diziosorii 3axsoproBanns [132, 137, 157].

B nuceprauiiinomy nocnimxenHi BactesinoB P.C. noBoauTh, 1110 MOBTOPHE
BBEJICHHS MIKPOTOKCHMHY CIOYaTKy Yy MIANOPOroBiii 7031 MNPU3BOIUTH [0
BUHUKHEHHS Ta TMPOTPECHBHOTO HAPOCTaHHS IHTEHCHBHOCTI  CYJOMHHX
MOBEJ[IHKOBUX IMPOSBIB BiJ] OKPEMHUX MIOKJIOHIUHHUX 3JIpUTaHb /10 Te€HEpali30BaHHUX
CYJOMHHUX KIHIKO-TOHIYHMX HamaaiB. [13] Kiwgmiar - cdhopmoBaHMii cTaH
MiJBUIIEHOI CYJOMHOI TOTOBHOCTI 30epiraBcs mpoTsrom TpuBaigoro (mo 1,5
MICSILIIB) TEPMIHY MIC/g 3aBEpIICHHsS BBEJCHb MIKPOTOKCUHY. BinHOBIEHHA
NOBTOPHUX BBEJIEHb KOHBYJBCAHTY CYNPOBOJKYBAJIOCH OUIBII  IIBHAKUM
BUHHKHCHHSM Ta HAPOCTAHHSIM IHTEHCHUBHOCTI CYIOMHOI akTUBHOCTI [13, 166].

ABTOpPOM TakoX OyJIHM OCHIJKEHI B MOPIBHSAIBHOMY acleKkTi e(heKTUBHICTh
3aCTOCOBAaHUX TNPOTUEMUISNTAYHUX TMpernapaTiB  3a yMOB KIHMJIIHTY Ta
noCTKiHIHTY. OTpuMaHi JaHi CBIAYWJIM TIPO PO3BUTOK MPOTUCYIOMHOI ii
dbeHobapbiTay Ta (QeHiToiHy, SKa Mae B3aJeKHMM BIJ J03W XapakTep Ta
NPOSIBIIIETHCA Y IIYPIB 32 YMOB TOCTPUX MIKPOTOKCHHOBUX CYIOM, a TaKOX MPH
chopmoBaHiii xpoHiuHidH EmA 3a ymoB ¢apmakosoriganoro KinmiiHry. Ilpote,
yepe3 14 10 micis 3aBepIieHHs KiHIJIIHTY OOWIBa MPOTHUCYAOMHI MpernapaTy He
BUSIBJISIIOTh 3aXMCHOI Jii 32 MOJEIBHUX YMOB, IIIO 3YMOBJIIO€ iX NMPU3HAYCHHS B

MaKCHUMaJIbHHUX J03aX, OJIM3bKHX 10 TOKCHYHuX [13].

1.3. Cyuacni meronm ¢apmakorepamii c()OpMOBAHHUX MOTOPHHX Ta
KOTHITUBHHX PO3JIaJiB 32 YMOB XPOHIYHOI ileMil MO3Ky

JlikyBanusa XII['M mae OyTu HampaBjieHe Ha OCHOBHHM €TiOJIOTIYHUHN (HakTop
1 Ha ICHYOY1 MATOTC€HETHYHI MEXaH13MH TIepeOpaIbHOI imeMii 1 TIMOKCii.

MenukamMeHTO3HE  JIIKYBaHHS  CKJIQJA€TbCsi 3  HACTYNMHUX  3ac00i1B:
AHTUTINEPTEH3UBHUX, 10 3HIXKYIOTh apTeplajJbHUi THCK Yy CyAUHAX;

TIIONIMIAEMIYHUX (CTaTHUHIB), IO 3MEHIIYIOTh XOJECTePHHOB1 BIIKIAICHHS;
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aHTHArperaHTHUX, L0 PO3PIIKYIOTh KpPOB, 3amo0iraroTb (POpMyBaHHIO TPOMOIB;
HOOTPOITHHX, IO HOPMAJi3yIOTh (PYHKI[IOHYBaHHS MO3KY; aHTHOKCHUAAHTHHUX, IO
MOJIIMIIYIOTh KUCHEBE >KUBJICHHS TKAHWH; aHKCHUOJIMTHKIB 1 3aCMOKIAIUBUX, IO
3MEHILYIOTh MPOSIBY T'inep30yAIUBOCTI.

3 omisiay Ha BaXIMBY poOJib B MATOT€HE3l TIMOKCIi CTPYKTYpHUX 1
¢yHKIIOHANBHUX — Je(EeKTIB OI0JOriYHUX MeMOpaH, B IUIaH MPOBEIECHHS
JIKYBaJbHUX 3aXOJIB BKIIOYAIOThCS CHPOOM HOpMaiizalii abo MOJIMIIEeHHS
MeTaboJi3My MOTEPHUIOr0 MO3KY. 3 MeTow (dapMaKkOHEHPONpOTeKii 1
3a0€3MeUYCHHS] METa0OJIIYHOTO 3aXHCTy HEUPOHIB IMPOMOHYETHCS BUKOPUCTAHHS
HOOTPOTHHX 3ac00iB. J[o HOOTpomHKUX 3ac00iB (NOOS - MHUCIEHHS, pO3yM, tropos -
NPAarHeHHs) BIIHOCATH IIMPOKUW CIHEKTP IICHUXOTPOITHUX PEUYOBWH, PI3HHUX 3a
XIMIYHOIO ~ CTPYKTYyporO Ta (apMakoJOTIYHUMHU  BJIACTHBOCTSIMH, 3JaTHHX
akTuBi3yBaTu IiactuuHi npouecu B [THC, mokpaniyBatu €HEpreTUYHHEA CTaTyC
HEPBOBUX KJIITUH, MiIBUIIYBATU iX PE3UCTEHTHICTH JO BIUIMBY HECHPHUSTIUBUX
YUHHUKIB PI3HOTO T'eHe3y, HaJlaBaTh cHelu(IyHUi CTUMYIIOIOYUN BIUIMB Ha
iHTerpariiii QyHkKIii MO3Ky, HaBYaHHS, MaM'dTh, PO3YMOBY MIiSIbHICTH (TOOTO
ONTUMI3yBaTH BUIII TICUXI4HI (QYHKIII TOJIOBHOTO MO3KYy). KopTekcwH €
HEHPONENTUIHUM KOMIUIEKCOM, MICTUTh 90 % onuro- i KOPOTKHX TMENTHIB,
O0m3bko 10 % piI3HUX aMIHOKHUCIIOT, MIKpOEJIEMEHTH W BiTaMiHM, HEOOXITH1 IS
HIITPUMKH IIPOIECCIB )KUTTEAISIIBHOCTI HEPBOBUX KiTiThH [54, 67].

B manuii yac KOHIEMIlisA MMOETAITHOI HEMpPOINPOTEKIii BKIoYae B cebe aBa
OCHOBHUX HampsiMku. [lepBuHHA HEMPOMPOTEKIIisl COpsIMOBaHA HA TIEPEPUBAHHS
IMIBUAKAX  MEXaHI3MIB  HEKPOTUYHOI  3arubeni  HEUpPOHIB -  yCYHEHHS
€KCAaUTOTOKCUYHOCTI 3a PaxXyHOK 3HWIKEHHS AaKTHBHOCTI €pProTPOMHHUX CHCTEM
Mo3ky - NMDA-, AMPA-TpancMmiTepHUX 1 TajdbMyBaHHS  KaJbI[I€EBUX
TpaHcMeMOpaHHUX cTpyMiB [4, 88, 91, 93, 106, 161, 175-177].

BropunHa He#WpompoTekIlisi CrIpsMOBaHA Ha TaJbMYBaHHS BIACTPOYCHHUX
MEXaHI13M1B 3aru0esi HeMPOHIB 1 3MEHIIICHHSI BUPAXEHOCT!1 BiIaJICHUX HACTIAKIB

imeMii — oOMexeHHs akTuBHOCTI INOS 1 rambmMyBaHHS HITPO3YHOYOro 1
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OKCUJIATUBHOTO  CcTpecy, OJoKaay mpo3anaJbHUX IHUTOKWUHIB, aKTHBAIIIIO
KOMIIEHCATOPHUX MITOXOHAPIAJbHO-IIUTO30JbHUX UIYHTIB €HEprii 1 3axucT
MITOXOHAPiN, Monyndauito ekcnpecii O6uikiB (HSP 70, HIF-1) 1 nmepepuBanHs
KacKaJIHUX peakiiii HepoamonTosy [110, 111].

Buxonsiuu 3 camoi cyTi HEHPONPOTEKIis - JIKYBaJIbHUN MPOLEC, 10 CIPUSIE
HE TUIbKH 30€pEKEHHIO <GKUTTS» MOCTPa)XAAJIMX HEUPOHIB, a W BIAHOBIECHHIO iX
(yHKIIOHYBaHHS, - MONIYK, CTBOPEHHS Ta KJIIHIYHA anpoOarllisi HOBUX JIKapChKUX
3ac00iB € B)XJIMBUM HANPSIMKOM HEBPOJIOTii i Hewpodapmakoorii [4, 12, 17].

JlikyBanua XII'M nmepm 3a Bce TMOBMHHO OyTH HampaBlieHE Ha
MIOTIEPEDKEHHS]  TIOJABIIOTO TIPOTPECYBAHHS 3aXBOPIOBAHHS 1 BHHHUKHCHHS
3arocTpeHb, TOOTO PO3BUTKY IEPEOPOBACKYISPHUX KPH3iB, TPaH3UTOPHUX
imemiuanx arak (TIA) ta iHcynbTiB. HeoOxigHa Kopekiis aprepiaabHOI
rinepreH3ii, TinepiiniaeMii, piBHS LYKPY B KpOBi, JIIKyBaHHS KOMOpPOIIHHUX
COMAaTHYHUX 3aXBOPIOBAaHb, BA30AKTUBHUX 1 HEHPOIPOTEKTUBHA Tepamnisi. B ocHOBY
OepyTbcsl TI€BHI KpUTEpii, M0 BKIIOYAIOTh TMOHATTS MaTOM€HETUYHOI 1
CUMIITOMATHYHOI Teparii. J|Jisi mpaBUIbHOTO BU3HAYEHHSI MMaTOT€HETHUYHOI Teparlii
BPaxOBYIOTh: CTaJIIF0 3aXBOPIOBAHHS, (DAKTOPH PU3UKY Ta MATOTCHETUYHI aCTICKTH
PO3BHTKY  IIepeOpPOBACKYJSIPHOTO  3aXBOPIOBAaHHSA,  HAsABHICTh  CYIYTHIX
3aXBOPIOBaHb 1 COMATHYHHX YyCKJIATHEHb, BIK 1 CTaTh TNAIlI€EHTIB, a TaKOX
HEOOXITHICT, BIJHOBJIEHHA KUIBKICHUX 1 HAKICHUX IIOKa3HUKIB MO3KOBOI'O
KPOBOTOKY 1 HOpMasizaiii mopymeHux (QyHKIiid. Y KOMIUIEKCHOMY JIKyBaHH1
TaKUX XBOPHUX B JIAHWM Yac 3aCTOCOBYIOTHCS TaKi TPYMH JIKAPCHKUX TMpenaparis:
AHTUTIMEPTEH3WBHI,  Je3arperaHTHi,  TIMOJIMIAEMI4HI,  HEHPONMPOTEKTOPH,
AHTUOKCHJIAHTH 1 aHTUTINOKcaHTH, mnpenapatu rpynu NMDA (N-metun-D-
acmapTar) - aHTaroHICTIB 1 iH.

Tax, YUykanoBoto O.l. mpeacraBieni pe3yabraTd 0araToreHTPOBOI KIIIHIKO-
enigemionoriunoi mporpamu KAJIITICO (KAsinton B JlikyBanul IlamieHTiB 3
XpOHIYHUM  TOPYIIEHHSM  MO3KOBOTO  KPOBOOOIry:  JUCHUPKYJISATOPHOIO

eHredaonariero Ha GoHi apTepianbHOI rineprensii) [36, 104].
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KagintoH (oauH 3 mpemnaparis, 1110 HAJalOTh META0OIIUYHY J110) - €TUIOBUHN
edip anmoBIHKaMIHOBO1 KHUCJIOTH, CHHTETUYHA TMOXIJHA BIHKaMiHY, MPUPOIHOTO
ankanoigy OapBiHKy wMaioro, cuHTe3oBanuii B 1968 p (Gedeon Richter,
VYropumuna) 1 3apeectpoBanuil B 45 kpainax cBity. Hoorponnuii epexr KaBiHTOHY
peanizyeTbcs uepe3 Onmokagy Ca?* i Na' kamanmiB, HOCHIICHHS 3aXOIJICHHS
riytamata 1 raiapmyBaHHs penentopiB HMDA 1 AM®A, mo 3anobirae
aenoJisipu3aiii KITUHHUX MeMOpaH. Meraboniunuii edexkr KaBiHTOHy Hacrtae
3aB/ASIKM TMOJIMIIEHHIO METa0OoMI3My TJIIOKO3U, aKTHUBAIlli €HEPreTHYHOro OOMIHY
HEUPOHIB 1 MIJBUIIEHHIO BHYTPIIIHbOKIITUHHOTO YpiBHS HAM®. Bazorponuuit
edeKT TOB'I3aHUI 3 MPUTHIUYCHHSAM 3aXOIUJICHHS aJ€HO3MHY, IO MPU3BOAMUTH IO
Bazoamiaraiii. KaBiHTOH MigBUIYyEe BHYTPIIIHBOKIITUHHUN piBeHh UMD y
IAKIA MYCKyJaTypl CYAMHHOI CTiHKA. BiH TakoX BIUIMBa€E Ha PETYIAIIIO
reMocTasy, IO TMpOSBISETHCA TalbMyBaHHAM arperamii TpoMOOLMTIB 1
30UTBbIICHHSIM JeopMarlii epuTpoIuTiB. AHTHOKCHAaHTHUN edekT KaBiHTOHY
MoJISITa€ B MIPUTHIYEHH1 yTBOpeHHs BUTbHUX pagukaiis i [1OJI. [Ipenapat 3meHirye
OKHUCJTIOBAJILHUMN CTPEC MPH 1IeMIi 1 CHHTE3 €HJIOT€HHOTO MEPOKCUTLY .

VY mnporpamy ysiinuio 4865 marmieHtiB 3 42 wmict Pocii 3 XpoHiIYHOIO
1epeOPOBACKYISIPHOIO ~ HEJOCTAaTHICTIO,  aCOIIHOBaHOIO 3  apTepiajbHOIO
rineprensieto. IlamieHTH oTpuMyBald TpenapaT KaBIHTOH BHYTPIIIHROBEHHO
KpareibHO Y BUTIIAA1 1HD Y31 npoTsaroMm 1-ro TiwkHS (1-4-a mo6a - mo 25 mr, 5-7-a
noba - mo 50 mr), a moTiM - KaBUHTOH (opTe mepopaibHO B 1031 30 Mr/moly
npotsiroMm 90 aniB. JlikyBaHHS KaBIHTOHOM 1 KaBIHTOHOM ¢opTe MPHU3BEIO 10
MIOJIIMIIIEHHSI CaMOTIOYYTTS, MOJIMIIEHHS piBHOBaru (3a Immkajgor TiHHETTi) 1
KOTHITUBHUX (YHKITIH (32 KOPOTKOIO IIKATOK OIIHKU TICUXIYHOTO CTaTyCy).

Tepamis HoBuMEH (opmamMu KaBIHTOHY 1 KaBiHTOHY d¢opre 3a
MO (IKOBAHOIO CXEMOIO TPOTATOM 97 AHIB MPHU3BENA 10 CTATUCTHYHO 3HAYNMOTO
3MCHIIICHHS YHCIIa CKapT Ha rojioBHM OUTh (Ha 82 %), 3amamMopoueHHs (Ha 75 %),
myM y Byxax (Ha 46 %), nopymenus nam'ari (Ha 41%), 3HuxeHud HacTpiit (Ha 68

%) 1 mopymenHs xoau (Ha 52 %); p <0,001. PyxoBa aKkTUBHICTh NAallI€EHTIB
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(cTifikicTh 1 X0a) IO JIKYBaHHS 3a IIKAJIOK TIHHETTI CTAHOBHJIA B CEPEIHBOMY
28,5 Oana, Ha Tii JikyBaHHs KaBIHTOHOM 1€ TOKa3HUK 30UIbIIKUBCS Ha 5,6 Oana 1
710 3aKJIFOYHOrO B13UTY nocsr 34,1 6ana. [lominmenHs 3a mkanor TiHHETTI HA Tl
JIKyBaHHA OyJIO CTaTUCTUYHO JOCTOBIpHUM (p <0,001)

Takum yrHOM, aBTOP MIATBEPKYE Oe3neKy 3actocyBaHHs Kapintony [104].

Binomo, mo XII'M npu Tpuanomy nepediry Al' € HacaigkoM MOpyuieHHs
MIKPOIIMPKYJIALIT B CyIUWHAX TOJOBHOIO MO3Ky 1 TOTpedye JIKyBaHHS
aHT10MPOTEKTOPaMH, BIHOBJICHHS TOHYCY 1 mpoHUKHOCTI. [IpenapaTu wiei rpymnu,
SK TIPaBUJIO, MAIOTh MOTIMOJAIBHAN MEXaHi3M [ii, Ha 10 BKa3zye bopuckuna JI.M.
[10]. ¥V 3B'i3ky 3 1UM IHTepeC MPEICTAaBIsA€ Mpernapar aKTOBETiH -
BUCOKOOYHINIEHU TeMoJIiaii3aT, [0 OTPUMYETHCA 3 KPOBI TENAT METOJOM
ynprpadinbTpaiii. KoMmmoHeHTH  mpemapary — BKIHOYAIOTh  aMIHOKHCIIOTH,
OJIITOTICTITHIA, HYKJICO3WAM, IMPOMIKHI TPOAYKTH BYTIJICBOJHOTO 1 JXHPOBOTO
0OMiHYy, aHTHOKCHUAAHTHI (DEPMEHTH, EJICKTPOJITH, MIKpPOEIeMEHTH. AKTOBETIH
NEPEIIKOKAE YTBOPEHHIO BUIBHUX paJuKalliB 1 OJOKye MPOLIECH anonTo3y, TUM
CaMMM 3axHIINaloYu KJIITHHHU, 0COOJIUBO HEWPOHH, BiJ 3arudesii B yMOBax TiMOKCii
ta imeMii. KpiM [bOro akKTOBETiH TMOKpaIlye€ MIKPOIMPKYIAIII0 B TKaHWHAX,
MO3WTHBHO BIUIMBAIOYM Ha eHpoTenii cyaun [10].

MexaHi3MHu 1111 aKTOBEriHa CIPSAMOBaHI Ha TMOJIMIICHHS MIKPOUUPKYJIAIIT
TKAaHUH 32 PAaXyHOK PO3IIMPEHHS MPEeKaNuUIIpHOI 30HM - TOJIOBHOTO Mapkepa
MeTa0oJIYHOT aKTHUBHOCTI MIKPOCYIMHHOTO EHJOTENiI0. AKTOBETriH aKTHUBYE
aHaepoOHMIT OOMIH 1 OKCHUreHaliro B eHfoTemionuTax. Ha Tii 3acTocyBaHHS
mpenapary BiA3HAYAETHCS JIOCTOBIPHE TOJIMIIEHHS KOTHITUBHUX QYHKIINA 1
MICUXOEMOITIHHOTO CTaTyCy XBOpuX. Hu3pka TOKCHYHICTH 1 J00pa MEepeHOCUMICTh
aKkToBeriHa oOyMOBIICHA TEXHOJIOTI€I0 MOTO OTPUMAaHHS, sIKa BUKIIIOYA€ HASBHICTH
O1TKOBMX KOMIIOHEHTIB B Horo ckiazi [10].

BucHaXmMBUM HACHIAKOM 1HCYJIBTY € KOTHITMBHI MOPYIIEHHSA. MeEToro
nocmimkenass ARTEMIDA (A Randomized Trial of Efficacy, 12 Months

International Double-Blind Actovegin), sixke mpoenmu Guekht A., et al. Oymno
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OI[IHUTH, YM HaJa€ AKTOBETIH KOTHITUBHI MEpeBaru MmaijieHTaM, siKi MepeHeciu
imeMiunuit iHcynbT [121]. e Oyno 12-micsiune, paHmoMi3oBaHe, 0araTOIECHTPOBE,
nojBiiiHe, ciine, IU1ae00-KOHTPOIbOBAHE JOCHIDKEHHS 3 MapajelbHUMU
rpynamu. KsanidikoBaHi mamieHTH Oynu y Bimi >60 pOKiB 3 OLIHKOI TECTY
MoHpeanbCbKOi KOTHITUBHOI OIIIHKU <25 OaJiB.

[lamieHTIB paHAOMI3yBaJii Ha 2 TPyHnu MOPOTIroM 1-ro THXKHS TOCTPOTO
CYIPATeHTOPIaJBLHOrO 1MIEMIYHOIO IHCYJAbTY y cmiBBiaHOIIeHHI 1:1 (aKkTOBEriH,
2000 mr/no0y nmpu <20 BHYTpiIIHEOBEHHUX 1HPY3isax 3 HacTymHUME 1200 mMr/no0y
nepopajabHo) abo Iutanebo ans 6 wmicsmiB. IlamieHTiB JTiKyBanM 3rigHO 13
CTAaHJAPTHOIO KIIHIYHOIO TMPAKTUKOW Ie 6 wMicamiB. 248 malfieHTiB Oynu
paHIOMI30BaHI Ha aKTOBET1H, a 255 mamieHTiB - Ha miane6o. Ha 6-my wmicsi
JOCIIPKEHHSI 3MIHM KOTHITUBHUX TOPYILIEHb B MOPIBHAHHI 3 BHUXIJTHUM DPIBHEM
CTaHOBWJIM -0,8 1 akToBeriny Ta -4,6 mis roanebo; nependadyBaHa pi3HULS B
aikyBaHHI cranoBuia -2,3 (95 % /I -3,9, -0,7; P=0,005).

[ToBTOpHUI iMIEMIYHUM IHCYIBT OYB HAMOUIBII YacTO 3apeecTPOBAHUM
CEpHO3HUM TOOIYHUM SBHINEM, 3 HE3HAYHO BHUIIUM YHUCJIOM [IJIi aKTOBETIHY
MOPIBHSAHO 3 TUIanie60. ABTOpPU IIWIUIM BHUCHOBKIB, IO AKTOBETIH CIPHUSATIHNBO
BIJIMBAB Ha KOTHITHUBHI PE3yJbTAaTH y MAIIEHTIB 3 KOTHITUBHUMH MOPYIICHHSIMH
micas iHCynbTy. JlocBim Oesmeku BiANOBiMaB BimoMoMy mpodinro Oe3reku Ta
epeHOCHMOCTI mpenapary [121].

3acTocyBaHHSI aKTOBETiHY y mailieHTiB BikoM 50-80 pokiB 3 MOMipHUM
3HIDKEHHSAM TaM'siTi 3a0e3medye MOCTOBIpHE MOPIBHAHO 3 IUIAe00 MOIMIICHHS
nam'siTi, yBard i JesKUxX rmapameTpiB MUciacHHs [76].

Bimomi  pesymbratm = 3acTOCyBaHHS  1epeOpomi3iHy, HaBeJeHI Yy
0aratoreHTPOBOMY, MOIBiiTHOMY, CIIIIOMY 1ae00-KOHTPOITLOBAHOMY
JOCTI/PDKEHH] 3a ydacTio 242 TAaIi€eHTiB, AKi BIAMOBIAANH KPUTEPISIM CYIUHHOT
nemenmii (CJ1). ILlepeOpoirisuH BBOAWIM BHYTPIMIHBOBEHHO 20 MJ OAWH pa3 Ha
JIEHb MPOTATOM 2 JIIKYyBaJbHUX LUKIIB (24 THXKHI) B SIKOCT1 JOJIaTKOBO1 Teparlii 10

OCHOBHOTO JIIKYBaHHS alleTHJICATIIIUIOBOIO KUCTIOTOIO.
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JlonaBanHs 1epeOpoi3uHy OyJIo TMOB'S3aHO 31 3HAYHUM MOJIMIIECHHSIM
OCHOBHHUX NapaMeTpiB JOCIIKEHHS: MOKA3HUKIB 3MIHM KOTHITUBHMX (YHKLIH 1
3arajbHOr0 KIiHIYHOTO (QyHKUIOHYBaHHA. Ha 24-my TWXHI NOKa3HHUK 3MIHU
KOTHITUBHUX (QYyHKUIM mokpamuBcs Ha 10,6 Oana B rpymni uepeOposii3uHy B
nopiBHsAHHI 3 4,4 6ana B rpyni miamnedo. OTpumaHi 1aH1 MOKa3ajiy, Mo J0AaBaHHS
1epeOpoIII3UHY 3HAYHO MOJINIINIO KIIHIYHUI pe3ynbTarT, 1 el egekt 30epiraBcs
HPOTATOM SIK MiHIMYM 24 TxHiB [121].

JUis  yCHIITHOTO BUPIMIEHHS TaKoi aKTyaabHOI MEIMKO-COIiaJIbHO1
npo0JieMH, SIK KOTHITMBHI MOPYLIEHHS 1 JIEMEHIIIsS, BKpail Ba)MBa CBOE€YACHA
JIarHOCTUKA HA MOYATKOBUX CTAISIX PO3BUTKY KOTHITUBHOT AMCHYHKIII, a TAKOXK
Teparis 1 npo¢ilakTUKa i OJIaIbIIOr0 MPOTrPEeCyBaHHS.

Kommnekcna Teparist 1 npodijakThKa KOTHITUBHUX MOPYLIEHb Mepeadavae
aJIcKBaTHE 3aCTOCYBaHHS JIKapChKHUX 3aco0iB, B TOMY qUCIi
HENUPOIUTONPOTEKTOPOB.

Hocutpb BaXXJTMBOIO YMOBOIO e(eKTUBHOTO 3aCTOCYBaHHS
HEHPOIMTOMPOTEKTOPA BBAYKAETHCS aKTUBAIlIS CHHTE3Y Ta 1HITUX HEHPOTpOQ 1HIB.

OmuuM 3 mpemnapartiB, SKUH B TOBHIM Mipl BIJNOBiIaE MepepaxOBaHUM
BuMoram, € Llemnekc. ¥V #oro ckiaa BXOAUTH PsJi CUTHAIBHUX OUIKIB 1 MENTHIIB -
dakTopu pocTy 1 audepeHIitoBaHHS HEPBOBUX KIITHH, a TaKOX CHTHaJbHI
MOJICKYJIM KJIITHHHUX SAEp, IUTOIUIA3MH 1 MDKKIITHHHOTO MAaTpPUKCy 3
MosekyisipHOI0o Macoro Bim 10 mo 250 x/la. Ilpemapar 3abGe3medye icTOTHE
MIABUIIEHHS KOHIICHTpAIlli MPaKTUYHO BCiX HeWpoTpodiuHux (akTopiB pocrty,
BHCOKA KOHIIEHTpAllid SKAX B TKAaHWHAX TOJOBHOTO MO3Ky HEOOXimHa s
e(eKTUBHOT MPOQLIAKTHKH Ta TepaIrii KOTHITHBHOI qUCYHKIIT [57].

Amnanizyroun BrIacTUBOCTI 1eiuiekca, KoBampuyk B.B. BBaxkae, 1m0
HEWpOTpodiUHI BIACTUBOCTI IEJJICKCA TaKOXK IIOB'I3aHI 3 HWOr0 aKTUBYIOUHUM
BITUBOM Ha TPOIIECH HEWPOIJIACTHYHOCTH, aKTHBAIIIEI0 TPOIECIB CiHANTOTeHEe3a

30epeKCHUX HEHPOHIB, IO BaXIMBO LIS MIPOBEACHHS epeKTHBHOI peadimiTarii [57].
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3 METOI MIABUIIEHHS €(QEKTUBHOCTI IeJIeKca AOLUIBHO HOro KypcoBe 1
MOBTOPIOEME ([IBa-TPH pa3d Ha PIK) 3aCTOCYBaHHS: JIBa TEPANlEBTUYHUX Kypca IO
necsaTh iH'ekiiil (mo 1,0 M onuH pa3 Ha 100y, miaukipHo). [lepepBa Mixk KypcaMu
- oJIMH Micsip [57].

Mypamko H.K. Tta Cymik P.B. BBaxawTh, 1m0 Il 3HUKEHHS PU3UKY
po3BUTKY 1HCYnbTYy npu XII'M koMOiHOBaHa Teparis aneTUICATIIUIOBOIO
KHUCJIOTOIO 1 AMMIPUAAMOJIOM MPOJOHTOBAHOT Aii MOXe OyTH OUThII e€()EKTUBHOIO,
HDK MOHOTepamnis KJIOMIOrpesaeM; MpU LbOMYy OOMJIBI CXeMH JIKyBaHHS
XapaKTEePU3YIOThCS IOCUTh HU3bKUM PU3UKOM PO3BUTKY MOOIYHUX eeKTiB [76].

Takum ynHOM, nikyBanHs XII'M € HOCUTH CKIIaJHUM 3aBIaHHSM, PUUOMY
HaNOUIbI e()EeKTUBHUM BOHO SIBJIIETHCA HA PAHHIX CTaAISIX PO3BUTKY MATOJIOTII.
Ha ¢oni amexkBaTtHOi Tepamii MOXHa JIOCATTH cTalLIi3aIlli cTaHy NaIllieHTa 1
nomnepeuTy TpaHchopmallilo KOTHITUBHUX TOPYIIEHb y JIEMEHIII, IO

CHPHUATUME MIIBHIIEHHIO AKOCTI JKUTTSA XBOporo [76].

BucnoBku 10 po3ainy 1

OTxe, pe3lOMYIOYM, BiI3HAYUMO, IO HA IIJCTaBl MPOBEICHOTO aHaJi3y
JaHUX HAYKOBOI JITEpAaTypy Ha TEMY HAIIOTO HAayKOBOTO JOCIIIKEHHS MOKHA
BUCIOBUTH HacTynHe. I[lo-mepmie, matodizionoriuni MexaHI3MH Ta KIIHIYHI
OpOSIBU  XPOHIYHOI  imemii  MO3Ky €  CKJIQJHHMH, KacKaJHHUMH  Ta
OararokomMnoHeHTHUMH. Jlo iX omocepeiKkyBaHHS YacTO 3alydaroThbCs Oararto
PETYISITOPHUX CHCTEM Ta OPTaHiB.

[To-gpyre, TPOBIAHMM IMATOTEHETHYHUM MEXaHI3MOM XPOHIYHOI imemii
MO3Ky BBQXA€ThCS CHUCTEMHA IHTEHCHU(]IKAIlig TPOIECIB JMONEPOKCUAAIIT
CIOJTy4€HAa 3 TPUTHIYCHHSIM aKTHBHOCTI AHTHOKCHUAATHOI CHCTEMH. Y IHOMY
aCTMeKTi JOIUIBHO BKAa3aTW Ha Te, IO MEPCHNEKTUBHA BTOPWHHA HEUPOMPOTEKITis
Ma€e BpaxOBYBaTH caMe TEPOKCHIHI MEXaHI3MHU ypakeHHs HeWpoHiB [47], skmio
WIeTbCs MEepPEeBAXKHO MPO MOTOPHI Ta KOTHITHBHAl YCKJIAAHEHHS MPU XPOHIYHIN

1IeMii MO3KYy.
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PO3/ILI 2
MATEPIAJIM I METOU JOCJKEHHS

JucepraniiiHi AOCHIAM BHKOHAHI Yy JBOX, MOB’S3aHUX MOMDK c000I0 Ta
3alUTAaHOBaHUX  3TIHO 31  COPMYJIbOBAHOK  METOK  poOOTH,  OJoKax
€KCIIEPUMEHTATbHUX JIOCH1IKEHb.

3aBIaHHAM MEPIIOr0 PO3ALTY BIACHUX JOCIIKEHb € BU3HAUEHHS] OCHOBHHUX
MOBEJ[IHKOBUX TMPOSIBIB MOTOPHHUX MOPYIIEHb Ta KOTHITUBHUX PO3JIAJIIB Y IIyPiB 3a
YMOB BIATBOPEHHS XPOHIYHOT 11IeMii MO3KY.

3aBAaHHAM JAPYroro poO3AUTY BJIACHUX JIOCHIIKEHb € BHU3HAYCHHS
€(EeKTUBHOCTI MATOT€HETUYHO OOrpyHTOBAaHOT (HapMaKOJOTiyHOI  KOPEKIil

BUSIBJICHUX MOTOPHUX Ta KOTHITUBHUX PO3JIaJ(IB IPU XPOHIUHIN 11IEeMii MO3KY.

2.1. ExCnepuMeHTAIbHI TBAPDUHH

Poboty 3 excriepuMeHTaJIbHUMHU TBapUHAMH MPOBOAWIM BIATOBITHO BUMOT,
BUKJIQJICHUX Yy BITYM3HSHUX Ta MDKHAPOIHUX PEKOMEHALISX, HOPMAxX 1 BUMOTax
CTOCOBHO  BUKOPDUCTAHHS JIaDOpaTOPHUX TBApUH Y  EKCHEPUMEHTATbHHUX
nocimimkenusax (Konpenmiss Pagum €Bporm, 1986; 3akon VYkpainu «IIpo 3axuct
TBapUH BiJl KOPCTOKOro MoBOkeHHs» Bia 21.02.2006, Ne3447-1V). Yrpumanss
eKCTIEpUMEHTAJIbHUX TBAPHH A0 JOCIIIIB, a TAKOXK MPOTATOM JOCII/IIB BiIIOBIIAIO
3aradbHOMPUHATHM HopMaMm. EBTaHa3zii0o TBapwH 3IIHCHIOBAIM 3 ypaxyBaHHSIM
MOJIOKEHb, pernameHToBaHux nomatkomM Ne§ ("[IpaBuma rymanHoro o0iry 3
naboparopuumu  TBapuHamu'")  "CaHiTapHUX ~mpaBWwI 1O OOJAJHAHHIO,
YCTaTKyBaHHIO W 3MICTYy €KCHEPUMEHTAIbHO-010JIOTIYHMX KIIHIK (BiBapiiB)"
(Ne1045-73). Tenepimaio poboty Oyio yxBaneHo Komiciero 3 6ioetukn OnechbKoro
HAI[IOHAJILHOTO METUYHOTO yHIBepcHuTeTy (mpoTokoi Nel26 Bix Big 07.12.2017 p.).

ExcriepumenTanbHl  JOCTIHPKEHHS TMPOBOJIMIINCS 32 YMOB XPOHIYHOTO
excriepuMeHTy Ha 165 mrypax-cammsx miai Bictap macoro 180-250 1, xoTpmx

rojyBaiu 3a cranaaptHoro aietoto. lllypam OyB 3abe3neuenuii BUIbHUN AOCTYII 10
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DKI Ta BOAM, IX PO3MIIIYBaJM Yy CTaHAAPTHUX YMOBaX 3 MPUPOJHOIO 12-rop.
3MIHOIO CBITJIa Ta TeMPsBH, BoyioricTio 60 % Ta Temneparypoto (22+1)°C.

3 MEeTOI NPUPYYEHHsSI TBAPUH 1 BIACYTHOCTI y HUX CTPECOBOI peakuii y
BIJIMOBIJb HAa B3ATTA iX KOPHIIAHTOM, IIypiB Mepe] MOYaTKOM EKCIIEPUMEHTY
TpUMaJId B pyKax Mo 2-3 XB. ONPOTATOM 5 J[HIB, IO MOJIETHIYBAJIO MOAAJbIII
CKCIIEPUMEHTAIbHI TOCIIKCHHS 3 TBapuHamu [11].

B mepiiii cepli eKCnepuMEHTANBHUX JOCHIIKEHb 1IYypH OyJid pO3MOALIEHI
Ha 2 TPyNy HACTYITHUM YHHOM:

1-ma rpymna - KOHTpOJb (IHTAKTHI IIyPH, B SKUX JIMIIE PO3CIKAIM LIKIPY, a
nepeB’ 3Ky COHHHUX apTepiil He MPOBOAMIN, N=7);

2-ra Tpyna - pocuin (Uypu 3 TEpeB’s3KO00 COHHUX apTepil Ta 3
BinTBOpeHHsIM XIM, n=12).

B apyriii cepii ekcnepuMEHTAIbHUX JOCIIKEHb IypH OYyiIu po3NOJLIEHI
Ha 5 rpyn HACTYIHUUM YHHOM.

1-ma rpymna - KOHTpoJb (IHTAKTHI IIypH, B SKUX JIMIIE PO3CIKAIM MIKIPY, a
nepeB’sI3Ky COHHUX apTepiil He MPOBOAWIN, N=7);

2-ra Tpymna - gochig (Iypd 3 TIepeB’sI3KOK0 COHHUX apTepid Ta 3
BinTBOpeHHIM XIM, n=12);

3-1 rpyna — mypu 3 XIM, sxuMm iHTpaHazanpHO yBoammH ceMakc (CEM; 0.1
%, kutpKicTiO 10MI1, n=12);

4-ta rpyna — mypu 3 XIM, SKUM BHYTPIIIHBOOYEPEBUHHO YBOIWIH
rornanteHoBy kucioty (I'K, 100 mr/kr, n=12);

5-ta rpyna — urypu 3 XIM, SIKMM CyMiCHOTO YBOJIMJIW BBOJWJIM CEMaKCy Ta

TOMAaHTEHOBY KUCIOTY (N=12).

2.2. Mopejb XpoHiuHOiI imeMii MO3Ky

BinmoBimHo 10 Metu pobotu Ta cPOpMyITbOBaHMM 3aBIAaHHSIM B
EKCIEPUMEHTI OYyJI0 BIITBOPEHO XPOHIUHY imeMit0 MO3Ky. llaTonoriuynuii cran

BIATBOPIOBAIN 3a MeToAuKoIo [23, 95, 123, 124].
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Mopens XIM BIATBOpIOBANIM NUIAXOM PO3CIYEHHSI IIKIPH, BUIUICHHS 1
OiarepaibHO MEpeB'sI3yBaHHs JIiraTypaMu COHHUX apTepiit [17]. 3a urypamu micis
NepeB'sI3yBaHHs COHHUX apTepiid CrocTepiraiu npoTsaromM 7 aio.

[ToBeniHKy TBapyH MOCTIIKYBaIU MOJACHHO B OJJHAKOB1 YaCOBI IHTEpBaJH, B

nepion 3 10-i no 14-i ronuHM B OJJHAKOBUX yMOBaX.

2.3. IloBeaiHKoOBiI TECTH

CroHTaHHy MOTOPHY TOPHU3OHTAJIbHY Ta BEPTUKAJIbHY aKTUBHICTb TBApUH
JOCJIIJDKYBAJIA B TECT1 «BIIKPUTOTO IMOJIS» 32 METOJMKOIO, OMKMCAHOK B poOOTax
[11, 42]. Ans 1bOro KOXKHOTO Iypa IUIABHO BUCA/KYBadM B LIEHTP BIAKPUTOTO
noJisi. MOTOpHY aKTUBHICTb TBAPUH JAOCHIIHKYBAIIU MPOTITOM 2 XB.

Buznavyaiu 4ucino mnepeTHYyTHX KBaApaTiB BIAKPUTOrO MOJS Ta YHUCIO
BEPTUKAJIBHUX CTIHOK.

M's130BY aKTHBHICTh BH3HAYalM 3a 4YacoOM, NPOTATOM SIKOTO LIypu Oynu

3MaTHI 3a JIOTIOMOTOI TEpeAHIX 1 3aJHIX KIHIIBOK YTPUMYBaTHUCS Ha JBOX
TOPH30HTAIBHO PO3TALIOBAHKX Hanuix [42, 127, 158].

TecT Ha KOOPIWHAIIIO PYXIB 3aKJIIOYHUHN Y 3aTHOCTI ITypiB yTPUMYBATHUCS

Ha TOPU3O0HTAIHHO O0EPTAIOUYOMYCS POTapoji aiamMeTpoM 25 MM, AOBXHHOKO 60
CM, SKMi OyB pO3AilIEHHH 3a JOMOMOror 5 AuCKiB Ha 6 wactun [11, 127].
BusHnauanu KUIBKICTH TBapwH, SKI 37aTHI OyJd BTPUMATHCS Ha pPOTAapoAl 3
gacToToto 15 06eprtiB 3a XB npoTsiroM 120 cek.

Jlns BU3HAYEHHS 31aTHOCTI ITyPiB 10 KOOPJIMHOBAHUX PYXiB KOPUCTYBAIHUCS

TECTOM «ITiJBEJICHOT CITKWY», Ky OyJIO MiABENEHO 3a OJWH KIHEIb MPWJIANy Tif
KyToM B 30 °.

EmoriitHy moBeAiHKY IMypiB BHU3HAYalW B JBOX TeCTaX. BHpaXeHICTh

arpecMBHO-O0OPOHHOI TOBEHAIHKHA OI[IHIOBAIA 3a XapaKTepOM IOBEIIHKOBOT
BIJIMOBI/II TBApUH Ha CIpoOy B3ATTA B PYKYy 1 BHpaxanu B Oamax 3a 6-0ambHOIO
mkanoro [11]: 0 GamiB - mpu crpoOi B3ITTA B PyKy, a TaKOXK MPU 3aXOIUICHHI

PYKOIO TBapuHa HE poOUThH omopy; 1 Oam - mpu crpoOl B3SITTA B PYKy IIyp



62

YXUJIIEThCA, TIKA€, OJJHAK, IPU 3aXOIJIEHHI PYKOI HE MPYy4YaeTbes; 2 Oanu - mpu
cripoOi B3SITTSA B PYKy TBapWHA TIKa€, MPU 3aXOIUICHHI MPYYAETHCS, HAMAaraeThCs
BUpBatucsA; 3 Oanu - MoOAaYMBIIM PYKH EKCIEPUMEHTATOpa TBapuHA IMpUHMae
000pOHHY MO3Y - MIJHIMAETHCS HA 3a]IH1 JIalK 1 BiIOUBAEThCA nepeaHimMu; 4 6anu -
npu crpoOi B3STTS B PyKy IIyp npuiiMae oOOpPOHHY MO3Yy, MPHU B3ATTI B PYKY
BUPHUBAETHCSA 1 KYCAETHCA.

BpaxoByBaiiu cepeiHIO BUPaKEHICTh arpeCUBHO-000POHHUX PEaKLii.

Emoriiitny noBeAiHKy UIypiB AOCHIKYBAJIM TaK0oX B TECTl paalaibHOro

MiAHSATOTO JTA0IPUHTY.

2.4. IloBeninkoBi TecTH M0 (POPMYBAHHIO YMOBHHX peduieKciB

Hocnimpkennss MHectnyHUX GyHKIIA y mypiB 13 XIM 3aificHioBanu

dbopMyBaHHAM y HHMX YMOBHHUX peakiiid aktuBHOrOo yHHKHEHHS (YPAYVY) B
npsaMOKyTHIH kamepi (50x15 cM) 3 meraneBUMHM CTiHKaMu 3aBBUIIKA 40 cM i
METAJIEBOIO MIAJIOT00, MIAKIIOYEHUM J0 JKEpesia Mmojadl eIeKTPUYHOTO CTPyMY.
Kamepa Oyna posnisieHa Ha 2 oHaKoBl 9acTUHU (1m0 25Xx15 ¢cM KOXHA) CTIHKOIO 3
JIBEPKOIO, sIKa OIycKajacs Bpy4dHy. Y KOKHOMY BIACIKY OyJIM BCTaHOBJICHI JIaMITH
noryxHictio 20 Bt. B skocti ymoBHoro curnany (YC) BHUKOPHUCTOBYBAIH
BKJItOUueHHs cBiTiia. besymoBHuM curnanom (bC) cinyXuB €NeKTpUYHUN CTpyM
cuinoro 0.5-0.8 MA, sikuii iABOAMIN Yepe3 MeTaneBy mimmory [11].

Hlypam mpoTarom 5 XB HaJaBaJld MOKJIUBICTh BUBUMUTH KaMepy B YMOBax
BiIKpUTOI JaBepii Ta BUMKHEHOro cBiTia. [TotiM naBeprisara 3akpuBaim. Yepes 20
CeK CBITJIO BKIOYAIM B TiM YacTWHI, J¢ 3HAXOAWIacs TBapWHa, 1 JBEpIATA
BimkpuBaii. Yepes 5 cek Ha MWIOTY B OCBITIIEHOMY BIiJICIKYy TIO/IaBajiu
CNEKTPUYHUNA CTPyM, SKHA HE BIOKIIOYANW JO THX Tip, TMOKA TBapuHA HE
Mepexoaniia 10 TEMHOTO BIACIKY KaMepH. SIK TUTbKH IIyp MEPEXOANB 10 TEMHOTO
BIJICIKY KaMepH, JABEPISITA 3aKPUBAIH 1 IPUIHHSUIA JIF0 YMOBHOTO 1 6€3yMOBHOTO
curHamiB. Ilicas 3miHeHOro MiKcurHainbHOro iHtepBany (30-90 cex) BkIOuUanu

CBITJIO B TEMHIM 4YacTHHI KaMmepHu, JBEpLsITa BIAKPUBAIM, 1 3MYIIyBadd TBApUHY
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NepeiTH Ha MNPOTWICKHUA OIK, MICId YOro MOBTOPIOBAIM BHILEHABEICHY
MOCHIAOBHICTh ToAiM. HaBuaHHS TpuBaJio NOTH, MOKM TBapuUHA HE JOcAraia
noka3zHuka 9 yHukHens 13 10 nmocninoBHo Bukopuctanux YC.

30epekeHHs] HaBUKY B MaM'sTl1 nepesipsiiiu uepe3 24 roj (KOpOTKOCTPOKOBA
nam'ate) 1 yepe3 7 AHIB (JOBFOCTPOKOBA MaM'siTh) AHAJOTTYHUM YHHOM, TOOTO
HUISIXOM TpeJ'siBIE€HHSI CIOYaTKy YMOBHOIO, a MOTIM 1 0€3yMOBHOI'O CHI'HAJIB.
[ToniOHy KOMOIHAIlIIO CUTHAJIIB MMOBTOPIOBANM JIOTH, NMOKU TBApMHA HE JOCSITAJIO
noka3zHuka 9 ynuksaess 13 10 nocinioBHux Bukopuctanb Y C.

B sKOCTI 1HTErpaTMBHOIO MOKa3HMKA BUPAXKEHOCTI MHECTHUHHUX (PYHKIIH
00paxoByBalu TOKA3HUK «30epediceHts», SKUH PO3paxOBYBalIH SIK PI3HHUIIO MK
kutbkicTio cyMimenb YC 1 BC, HeoOXiAHUX 711 BUHUKHEHHSI HABUKY, 1 KUTBKICTIO
CyMiIlleHb, HEOOXITHUX JUIsl BIATBOPCHHS HABUKY uepe3 100y, po3iieHe Ha
KUTBKICTh CyMIllICHb, TOTPIOHUX ISt BAHUKHEHHSI HaBUKy [11].

dapMaKoJIOTIUHI CIIONIYKH, eDEeKTH SKUX JOCTIKYBaIH, yBoamH 3a 30 XB
no GopmyBanHs YPAY (mepma mo6a mociigy HIypiB 3a YMOB XPOHIYHOI immemii
MO3KY - TIporiec HaB4aHHs ), 3a 30 xB 10 BiaTBOpeHHs YPAY uyepe3 24 rox (npyra
nob6a mociiay - KOPOTKOCTpOoKoBa maM'aTh) 1 3a 30 xB 10 BiaTBOpeHHS YPAY
yepe3 THWXKIEHb (BOCbMa 100a JOCTIAYy - JOBrOCTPOKOBA mam'sith; puc. 2.1).
TBapuHaM KOHTPOJIBHOI Tpymu B Taki » TepMmiHoBa iHTepBanu Boawiau 0,9 %
¢izionoriunuii pozund NaCl B anamoriunomy 06’ emi.

B okpemux cepisx IOCTIiIKEHb BHU3HAYadd OCOOJIMBOCTI (hopMyBaHHS

YMOBHOT'O (Xap4oBoro) pediiekcy, 30epekeHHsT ¢c(pOpMOBAHOTO PaHIIIE YMOBHOTO

pedrekcy 13racaHHsi YMOBHOTO pedieKcy.

8-mpomeneBuil  pamianbHUNA  TaOIPUHT CKIATAETBCS 3 BOCBMUKYTHOI
miaTGopMu (IOBKUHA KOKHOI cTopoHH 20 cM), Bim SKOi BiAXOASTH MPOMEHI -
JOPIKKHA JOBKUHOIO 60 CM 1 IIMPUHOIO § CM, 3aKIHYYIOTHCS 3aKPUTHUMH JTUTTHKAMUA

(puc 2.2).



64

binatepanbHa
nepes’aska
COHHUX
apTepin

- 24 ron Moaenb 24 ron 7 nid

dopmy- K
BaHHS XIM OpOTKOCTPOKOBA ,D,OBI'OCTpOKOBa
HaBWUKY nam'atb nam'sitb

- /
h'd

YMoBHWMI pedpiieKc aKTMBHOIO YHUKHEHHsT

Puc. 2.1. IlpuanunmoBa cxema opradizaunii gocjaixy mo 3’sicyBaHHIO
BILIMBY 3aCTOCOBAHOI CXeMHU JIIKYBAHHSI HA NMpPOUECH HABYAHHS Ta MaMm’ATi

npu popmyBanHi YPAY

/‘

Puc. 2.2. CxemaTu4uHe Bio0paskeHHs 8-poMeHeBOT0 paiajibHOIO Ja0ipHHTY
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[IpomeneBuil pagianbHUIl JAOIPUHT PO3TAILIOBYBaIM Ha BUCOTI 1 M BIifJ
noBepxHi mijpiorn [11, 166]. Busnauanu yac, mpoTsAroM SIKOTO IIypH HaWOBIIE
nepedyBajiu B OJHOMY 3 MTPOMEHIB JIAOIpUHTY (y % MOPIBHSIHO 13 3arajbHUM 4acoM
nepeOyBaHHS y BCIX MPOMEHSX JIAOIPUHTY), a TaKOX KUIBKICTh CIpoO BXOJYy B
OJIMH 13 TIPOMEHiB J1abipuHTy [11].

OxpeMo BH3HayalM KUIBKICTh BXOJIB B 3aKpUTI JUISSHKA TPOMEHIB
7abipuHTY, MPUIMArOYM el MOKa3HUK SK BU3HAYAIBHUN HecrenudiuHy pyXxoBY
aKTUBHICTh TBapUH B JaHUX ymoBax [11, 166]. Bxig TBapuH B npomeHi JabipuHTY
BBaXKAJIM 3/11IICHEHNM, SIKIIIO BCl YOTHUPH JIANHU I{ypa MEPECTYIIIN MEXY MPOMEHS.
[Ipu BucTpuOyBaHHA HIypiB 3 JaOIpUHTY iX Bipa3y K MOBEPTAIU B Ty AUISHKY
nabIpUHTY, B SIKIM BOHU Nepe0yBaid Mepe [IUM.

Jlnis hopMyBaHHSI Xap4OBOTO YMOBHOTO pedIeKCy HIYypH 3HAXOIWIHUCS B
CTaHi Xap4oBOi AeTpHuBaIlii, JIst 90ro HKa Oyna JOCTyIHA MPOTIroM | ToJ MO HS.
TBapun npu xap4oBiil genpusarlii 31 30epekKeHUM BOAHUM PEXKHUMOM JOBOIMIN J10
CTaHy, MpH SIKOMY Maca Tijla CTAHOBHWJIA B cepeJHhoMY 85 % Bij MOYaTKOBOI.

[ToTiM TBapuH MoMimagyd B 8-MPOMEHEBUN paialbHUN MITHATUNA JaO0ipUHT.
CniouaTKky TBapyWH TNOMIIIAIM B LEHTP1 MIATGOPMHU 1 JTO3BOJISIIA JOCIIKYBATH
BECh JTAOIPUHT MPOTATOM 15 XB, ITICJISI 4OTO MPOTIOHYBAJIM JEHHUM pallioH ixki. Ha
HACTYNHUW JeHb B TroAiBHHIN moMimanu 200 Mr XapyoBHX KYJIbOK, JOCIIJ
MOBTOPIOBAJIM. XapYOBl KYJIBKHA MOMIIIAINA TUTBKA B OAUH «PYyKaB» («IIPOMIHBY)
nabipuHTY, sIKi OyIu mpoHyMepoBaHi 3 1 Mo § 3a TOMWHHOIO CTPUIKOIO.

[lin 4Wac TpeHyBaHb TBAPWHU NPHUBYAIMCS, BUKOPHUCTOBYIOYHM 30BHIIIHI
Bi3yalibHI OPIEHTHPH, 3HAXOAUTH 1Ky B TOJIBHUIII, PO3TAIIOBaHIN B KIHI[I OJHOTO 3
«pykaBiB». PeecTpyBanm MOCTIAOBHICTh BiJBIIAHUX «IPOMEHIBY» JTaOIpUHTY,
KUTBKICTh CIPOO BXOAY B KOXKEH «PyKaB» /0 TOTO MOMEHTY, K LIyp 3aXOJUB B
pYKaB-BiiTAIyKEHHS, B KIHIIl SKOTO pO3TamIoByBamacs ika. Bxomom mrypa B
«pyKaB» BBaXKaJdW TOW, KOMM BCi 4 Janmu TBAapUHU 3HAXOJIUIIUCS B PYKaBi.
[IpoTsirom omHOrO JHS NOCHIAY KOHINA TBapWH1 JO3BOJSIM 3poOutu 12 crnpobd

3HAWUTH 1Ky B «pyKaBi» 8-TpOMEHEBOTr0 MiHECEHOTO pajliaJbHOTO JTa0ipHUHTY,
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MICHST 4YOTO JOCBI OpUNUHSUIM. JIOCHIJKEHHS NPUINMHSUIA TakKoX micid 6
MOCJIIIOBHUX BJIAJUX CHPOO 3HAXOIKEHHA 11 a00 B TOMY BUIAJIKY, SKILO LIyp HE
3HaxoauB Dxy npotsrom 10 xB [11].

CeaHcu HaBYaHHS MOYMHANM 4yepe3 24 rojJ 3 MOMEHTY BiATBOpeHHA XIM.
Hloanst mpoBoAMIK 1O 2-3 ceaHca, 3 IHTEpBaIaMi MK HUMH B 2 ronunu. Yepes 30
XB MICJISI 3aKIHUEHHS JTOCHIIIKEHb LIypaM AaBajiH 1Ky.

VY cepisix 10OCHIIIB 3 BU3HAUYECHHS 30€peKeHHs paHille cOPMOBAHUX YMOBHUX
pedieKCciB BUKOPHCTOBYBAJIM TPEHOBAHUX TBapHH 31 C(HOPMOBAHMM HABUYKOIO
3HAaXOJKEHHS K1 B OJHOMY 3 pykaBiB JlaOipuHTy. Yepes 1 moOy micis BAajioro

dopmyBanHs YP aHanoriyHUM YMHOM BHU3Havallv Horo 30epexeHHs (puc. 2.3).

bBinatepanbHa
nepes’s3ka
COHHMX
apTepin

- 5 ni6 Mogenb 24 rop 7 ni6
e —

Xap4yoBa
36epexeHHa yMOB- 3racaHHs YMOBHOIo
aenpu- XIM
- Horo pednekcy pednekcy

- _/
Y

XapuoBwuit yMoOBHMII pediiekc

Puc 2.3. IlpunummoBa cxema oprasizamii J0caixy mo 3’siCyBaHHIO
BILUIMBY 3aCTOCOBAHOI CXeMM JIIKYBAaHHfl HA NMPOLECH HABYAHHA Ta NaM’ ATi

npu ¢gopmyBaHHi xapuoBoro YP

B oxpemMux pocnigax B aHAJOTYHUX YMOBaX 3 BHUKOPUCTAHHSIM 8-

IIPOMEHEBOI0 MIAHECEHOI0 PajlialiIbHOrO JIAOIPUHTY JOCIIIKYBAIN OMIp 3racaHHs
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paHiiie BUPOOJIEHOrO0 YMOBHOTO pediiekcy. 3 1i€l0 METOI0 Xap4yoBi KYJIbKHU Oyu
BIJICYTHI B «pyKaBax» JaOIpUHTY, IHIIMMH CJIOBaMH, BUKOPUCTOBYBAJIM HETATUBHE

MIIKPIMJICHHS YMOBHOTO pediiekcy.

2.5. lIpenapaTu, siKi 3aCTOCOBYBAJIMCS B po0OTi

Y pobGoti BukopucToBYBaiM HacTymnHi mnpenapatu: 0.9% dizionoriyHui
posunr NaCl, cemakc («[Ilpodapma», Ykpaina), romanresHosa kuciora (OOO

«PIK-dpapm» , YkpaiHa).

2.6. CtatucTUYHA 00pO0OKA pe3yJbTATIB 10CTiTKEHb

Bci otpumani pe3ynbTaTé 00pOoO0ISIN 32 TOMTOMOTOK0 3araIbHONPUMHATHX Y
MEINKO-010JI0TTYHUX JOCTIKEHHIX MapaMeTPUYHHUX 1 HeMapaMeTPUYHUX METO/IIB
craructuyHoro ananmizy [11]. Ilpu o0OpoOii maHWX, OTPUMAHUX MHPOTITOM
€KCIIEpUMEHTATBHUX JIOCHIKEHb, OyJIM BUKOPUCTAHI1 3araJIbHOBIIOM1 CTATUCTUYHI1
napaMmeTpu: cepeaHe apudMeTUIHe Ta CTaHAAPTHE KBaAPATUIHE BIIXUIICHHS.

Jlns  BU3HAYEHHS  BIPOTIMHOCTI  IHTEpPBAJbHHMX 3Ha4eHb  (KUIBKICTH
NEPETHYTUX KBAAPATIB Ta 3pOOJEHUX BEPTUKAIBHUX CTIMOK «BIIKPUTOTO OIS,
BHUPaXXEHICTh €MOIIIHOT moBeaiHku, yucio cymimenb YC 1 bC, ki HeoOXiaH1 aiis
BUPOOJICHHS YMOBHOTO pe(iiekCy  TOINO) BUKOPHCTOBYBAIW MapaMETPUUYHHIM
kputepii ANOVA, mo cynpoBoKyBaBcs y BUITAJIKy BIJMOBIIHOCTI KPUTEPIIM
BiporigHocTi Tectom Neuman-Keuls.

Jlisi BU3HAUEHHS BIPOT1AHOCTI HOMIHAIBHUX 3HAYEHb (YUCIO TBapuH 3
MEBHUM MOTOPHUM Je(IIUTOM, 3 Mape30M Ta mapaaidoM KiHI[IBOK, YHACJIO TBapHH,
AK1 31aTHI OyJIM yTpUMAaTUCS Ha JBOX TOPU30HTAILHO PO3TAIIOBAHKUX MATMYKaX Ta
Ha CTPIKHI, SIKHA OOEpPTA€ThCS TOIIO) BHUKOPHUCTOBYBAIHM HEMapaMeTPUUHUIN
kputepin Kruscall-Wallis.

Craructuuny oOpoOKy OTpHUMaHUX JAHUX MPOBOAWIM HA MEPCOHATBHOMY
KOMIT'FOTEpi 3a JOTIOMOTOI KOMIT FOTEPHHUX TIPOTPaM CTAaTUCTHYHOTO aHaTi3y
Microsoft Excel, Statistica 13.0 (TIBCO, CILIA) [51]. MiHiMalibHY CTaTUCTUYHY

BiporigHicTh Bu3Havyanu mpu p<0,05.
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PO3JLI 3
JTOCJUI)KEHHS MOTOPHUX JIMC®YHKIINA TA KOTHITUBHIUX
MOPYIIEHD B IMHAMII(I XPOHIYHOI IIIIEMTi MO3KY

IIpu popmyBaHHI nepeOpanbHOi imeMii, a 0co0JIMBO, B 1l JUHAMILI, IO €
XapaKTEpHOIO BIIACTHBICTIO XPOHIYHOI imIeMii MO3KYy, B €KCHEPUMEHTAJIbHHUX 1
KJIIHIYHUX YMOBaX, JI0JATKOBO JI0 3aru6eiii 610J0T1YHOT0 OpraHi3My, BIIMIYa€ThCS
BUpa)K€Ha PeNyKIlis Ta/abo Ae30pranizailisi MOTOPHUX Ta CeHCOpHUX GyHKITH [17,
48, 61, 155]. BigMiuaeMO TakoO>X PO3BUTOK B JMHAMIII XPOHIYHOI iIeMii MO3KY
NOpYIIEHb MPOCTOPOBOI OpI€HTallli, BepTUKaNi3alii, KoopJAuHalli, poOOTH
PYXOBOTO aHaji3aTopa, SKWW TpHMae ydacTb B IUX nporecax [77]. 3
(GyHIaMEHTaJIbHOT TOYKH 30pYy BaXKJIUBO MPEACTABIISITH, 0 TPU XPOHIYHIN imemii
MO3KY ICTOTHO TMOPYIIYIOTBCS PEryJSTOPHI TPOIECH B MO3KYy, NHepedir sKux
320€3Ieuy€eThCsl BECTHOYJSPHOI, 30POBOIO, IIKIPHOI, MPOIMPIOIENTUBHOK 1
IHIIUMH CEHCOPHUMHU KOPTUKAJIBHUMH TMPOEKLISIMU 1 IEHTPAIBHUM KOHTPOJIEM
[74].

3a3Buyail, Jikapl 4acTo HE 3BEpPTAlOTh YBary Ha BHIIEBKa3aHi MOPYLICHHS,
OCKUIbKH, B TIPHOPITETI € >KUTTS TAII€HTIB. AJie TEpeBaXHO 3a YMOB JIOCIITY
MOKa3aHo, IO TMOPYIISHHs IMOBEIIHKM IIMYpiB 32 YMOB XPOHIYHOI imeMii MO3KY
CITiI BpaxoBYBaTH 3a YMOB JIarHOCTHUKH, OCKUIBKM BOHHM MOXYTh CTaTH
HaWpaHHIIMMHA O3HAKaMH IepeOpaibHOi KartacTpodu, ska HaOmmwkaeTbes [17].
binbie Toro, KOpekilisi BUSBICHHX IMOBEIIHKOBUX pPO3JAJiB 32 YMOB XPOHIYHOI
imemii MO3KYy CHPHUSITUME TOKpaIleHHI0 (DYHKIIIOHYBaHHS BCHOTO OpraHi3My Ta
HOTO BiTHOBJICHHIO TICIISI IIIEMIYHHUX MTPOSBIB.

Jlyist mepeBipKy BUCYHYTOI TIMOTE3UW CTOCOBHO MAaTOTCHETHYHOI 3HAYYIIOCTI
MOPYIICHh TOBEAIHKM TPHW JIarHOCTUIII Ta KOMIUICKCHIN (apMakoKOpeKIIii
XpOHIYHOTO  IMEMIYHOTO  CHUHAPOMY HaMu  Oynu  TpOBEIEHI  HU3Ka
EKCIEPUMEHTAIBHUX JOCHIPKEHb MO BHU3HAYCHHIO JWHAMIKH BUPAXKEHOCTI

MOTOPHOI Ta €MOII1ITHOT MOBE/[IHKH 32 BKa3aHUX YMOB.
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3.1. locaigzkeHHs1 MOTOPHOI AucyHKLII Ta HEBPOJIOTiYHOro AeinuTy y
IIYPiB B IMHAMIlLl XPOHIYHO] ilIemMii MO3KY

3aBiaHHAM 1€l YAaCTMHM JUCEPTaliifHOI pPOoOOTH €  JOCHIIKEHHS
BUPAXEHOCTI PYXOBUX TOPYIIEHb Ta HEBPOJOTIYHOro JediuuTy y IIypiB B
JUHAMII1 XPOHIYHO] 11LIeMii MO3KY.

B TecTi «BiIKpUTOTO MOJS» IHTAKTHI UIypU MEPETUHAIU B CEPEIHBOMY BiJ
(17,2+1,6) xBaapatiB (4 moba croctepexxenns) ao (24,6+2,2 ksaxapatiB (2 mo0a

nociainy; puc. 3.1).

30

|_0 KoHTponb 0O XpoHiyHa iemist Mo3ky

25 T

20 ~

15 4

10 -

Puc. 3.1. XapakTepucTHKa TrOpH30HTAJbHOI MOTOPHOI AKTHUBHOCTI
IIYpiB B IMHAMIli XPOHIYHOI ilIeMii MO3KY

[To3HadeHHs: 3a BICCIO aOCIIUC — TIOOM CTIOCTEPEKEHHS (TPUBAIIICTD JOCIITY).

3a BicCIO OpIIMHAT - KUIBKICTh TMEPETHYTUX KBAJAPATIB B TECTI «BIIKPUTE
TOJIC)

** - P<0,01 - Biporigai po30DKHOCTI JOCHIDKYBAaHHX TIOKA3HHUKIB

MOPIBHAHO 3 BUIMOBIAHUMH JIAHUMH B  KOHTPOJBHHX  CIHOCTEPEIKCHHSIX
(AHOBA+HsproMan-Kyns tecr).

VY mypiB 3 XIM Ha 1-i1 1061 nocniy KUIbKICTh IEPETHYTUX KBAJPATIB B LICHTP
«BIOKpHUTOrO TOJIsH» AopiBHioBana 4,9+0,4, mo Bussmiocs B 4,7 pa3a MeHIIEe IpU

MOPIBHSHHI 3 aHAJIOTIYHUM TMOKa3HUKOM y iHTakTHUX mrypiB (p<0.01). Ha 2-iit ta
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3-11 1061 cnoctepexkeHHs: uypi 3 XIM neperunanu B cepennbomy (3,1+0,3) Ta
(2,840,3) xBagpaTH «BiIKPUTOTO IOJISI», BIIMOBIIHO, 10 BUSBHIOCS B 8 pa3iB Ta y
7,2 pa3za MeHILIe IPU MOPIBHAHHS 3 aHAJOINTYHUMHU MOKA3HUKAMHU B KOHTPOJBHUX
cnocrepexennsx (p<0.01).

B nonanemioMy cnoctepiranacs 3HepyXomieHICTh uiypiB 13 XIM, 1 BoHH
npotsiroM 4-7 110 MOCTIIEMIYHOTO Mepioay MEpeTHHAIU B cepeaHboMy o 1
KBaJIpaTy «BIAKPUTOTO TOJISA», KU JIOKATI3yBaBCs MOOIHM3Y MICIS iX MOJIOKECHHSI
Ha TOPHU3OHTAJBHIA TUIONIMHI. 3apeecTpoBaHi IMOKA3HUKH TOPU30HTAILHOT
MOTOPHOi aKTMBHOCTI OyJIM CYTTEBO MEHILE NPH iX MOPIBHAHHI 3 BIANOBIAHUMU
KOHTpoJIbHUM TokazHukamu (P<0.01).

[Ipu mocnimkeHHI B TECTI «BIAKPUTOTO TOJISH» IHTAKTHI mypu Ha 1-i 10061
J0Ciny AeMoHCTpyBaiu B cepeaabomy (7,7+0,6) BepTukanbHUX CTiHOK (puc. 3.2).
B aunamIiii crocTepeskeHHs MPOTITOM HACTYyMHHUX 6 110 KUTBKICTh BEPTHKAIbHUX
CTINOK, SIKY I€MOHCTPYBAJIM LIypHU KOHTPOJIbHOI TPYIH, HE PO3PI3HSIACS CYTTEBO
cranoBuia Bix (4,5+0,5) criiiok Ha 6-i 1001 mocmiay mo (6,9+0,6) Ha 4-iit 1061
JOCITITY.

Ha 1-if nmo6i micma BingTBopeHHs XIM mnpu posramryBaHHI B IIEHTPI
«BITKPUTOTO TOJIS» IIYPH JEMOHCTpYBaiHM B cepeaubomy (1,2+0,2) BepTUKaIbHOT
CTIHKH, IIT0 BUSABWIOCS B 6,4 pa3u MEHIIIC TIPU MOPIBHSAHHI 3 TAKUM TTOKa3HUKOM Y
iHTakTHEX 1mypiB (p<0.01).

[Ipotsarom Hactynuux 3 ni6 cmoctepekenHs urypis i3 XIM nemoHcTpyBaiu
B CEPEIHBOMY JIHIIE 0 1 BepTHKaIBHIM CTIHIlI, IO BUSABUJIOCS B jiana3oHi B 6,0
10 6,9 paza po30DKHOCTI MpW TOPIBHAHHI 3 BIAMNOBIIHUMU TIOKa3HHKAaMU B
koHTpoutbHIM rpymi (P<0.01). Ha 5-iit Ta 6-iif 1061 cnioctepeskeHHs niypu i3 XIM B
TECT1 «BIIKPUTOTO TIOJIS» IEMOHCTpYBan B cepeaabomy 1o (0,7+0,2) Ta (0,5+0,1)
BEPTUKAIBHOI CTIHKH, BIATIOBITHO, IO BUSABMIOCS ¥ 7,9 pa3a Ta y 9 pa3iB MeHIIe,

HIXK B KOHTPOJBHUX crioctepeskeHHsx (p<0.01).
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| B KoHtponb 0O XpoHiyHa iwemis Mo3ky

Puc. 3.2. XapakTrepucTuka BepTHKAJIbHOI MOTOPHOI AaKTUBHOCTI ILIypiB
B JJUHAMIIli XpPOHIYHOI imeMii MO3KY

[To3HaueHHs: 3a BICCIO a0CIIUC — 100 CTIOCTEPEKEHHS (TPUBAIICTD JOCIIY).

3a BICCIO OpJIMHAT - KUIBKICTh BEPTHUKAIBHHUX CTIHOK B TECTI «BIIKPUTE
OJIe».

[Mpumitku: ** - P<0,01 - BiporigHi po30DLKHOCTI IOCTIIKYBaHUX
MMOKa3HUKIB MOPIBHSIHO 3 BIATIOBITHUMH JaHUMH B KOHTPOJBHUX CIOCTEPEKEHHSIX
(AHOBA+Hproman-Kynn3 tecr).

Ha 7-i1 mo61 mocrimeMigyHOro mepiony IMypud Oyiau 3HEPYXOMJICH1 Ta
neMoHcTpyBaiu B cepenuboMy 0,940,2 (BepTHKaIbHOI CTIMKH), IO BUSBHIIOCS B
5,1 pasu MeHIIIe, HK TaKHid MOKa3HUK y iHTaKTHUX mIypiB (p<0.01).

OTxe, B AuHAMII XPOHIYHOTO IMIEMIYHOIO CHHAPOMY IIPOTAroM 7 mai0
CTIIOCTEPEKEHHSI YITKO TPOCTEKYETHCS JMHAMIKA CYTTEBOI PEIYKINl MOKa3HHUKIB
TOPU30HTAIBHOI Ta BEPTHKAIBHOT PyXOBOi aKTUBHOCTI B TECTI «BIIKPUTE TTOJICY.

[ToBeninkoBO TIypu 3 ImMIEMI€I0 JEMOHCTPYBajdud TIOCTIMHI JiBO- Ta
mpaBoOivHI poTaIlii 3 YaCTOTOI0 B CepelHbOMY Biml 5 10 7 3a XB. MaKCHUMaJbHY
KUTBKICTh poOTaliii Mu BHSBWIHM Ha 4-1i1 71001 mocminy — 6,7%0,8, mpuyomy uucio

poTaIliii IpoTIrOM BChOI'O TEPMIHY CIIOCTEPEKEHHS HE 3MIHIOBAJIOCS CYTTEBO.
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[Ipu nocaiaKeHH1 BUPa)KEHOCTI HEBPOJIOTTYHOTO 1e(PILMUTY KOJIEH 3 LIypIB B

KOHTPOJIbBHUX CIIOCTCPCIKCHHAX HC ACMOHCTPYBAB MJ'IHBiCTB,

MOBUIBHICTH 1

cnalKicTh pyxiB (TUtbku mo 1 mypa Ha 1-H, 3-i 1 7-i 1001), «MaHEXHI PyXHU»,

nape3 i nmapajid KiHiiBok (ta0;. 3.1).

Taonuis 3.1.

JAunamika BHpakeHOCTI HeBpoJioriuHoro aedimury (%) y mypiB 3

XPOHIYHOIO ilIeMi€I0 MO3KY

['pynu TBapun Massicte, | Cnmabkicts | “Manex- | [lape3 1-4 | Ilapamniu
CIOBUIb- pyXiB HI” pyXyl | KIHLIBOK 1-4
HEHICTh PYXIB KIHI[IBOK
1-a noOa
Koutpons, n=7 14 0 0 0 0
XIM, n=17 88** 100** 65** 12 6
3-s1 n1o0a
Kontpons, n=7 14 0 0 0 0
XIM, n=16 88** 100** 63** 12 0
5-a no6a
Kontpons, N=7 0 0 0 0 0
XIM, n=15 gr** 93** 54* 13 0
/-a noba
Kontpons, N=7 0 14 0 0 0
XIM, n=14 93** 100** 64* 13 0
[TpumiTkn:
1. *-p<0.05
2. ** - p<0.01- BiporimHi pO30DKHOCTI JOCTIKYBaHUX TOKA3HHKIB

MOPIBHSIHO 3

(AHOBA+Hproman-Kynn3 tecr).

BIZAIOBIIHUMHU

JTaHUMHU

B

KOHTPOJBbHHUX

CIIOCTEPEIKCHHAX

[To3HaueHHs: 3MEHIIIEHHS YKclia IypiB B IPyNax BUHUKIIO Yepe3 ix rudeib




73

Yepe3 1 noby micns BiarBopeHHs XIM 15 mypiB 13 17 aemoHcTpyBanu
MJISIBICTh 1 MOBUIBHICTh PYXIB, BCI IIYpH BHUSBIISIM CIAOKICTh pyxiB, 11 mrypis
JEMOHCTPYBAIM «MaHEXH1 pyxu», 10 OyJO 3HAYHO OUIbIIE MPHU TMOPIBHSHHI 3
BIJIMOBITHMMHU TIOKa3HMKaMU B KOHTpousibHIKA Tpymi (P<0.01). V 2-x mypiB mu
BUSBWIM Tape3 2 KOHTpJIaTepalbHUX KIHIIBOK, Y | 1Iypa — mapaiiy 3aJHbo1 JiBOi
KIHI[IBKH.

Ha 3-i#i 1061 nocaiay 14 mypiB 13 16 BUSBISIN MIISIBICTh Ta CIIOBLILHEHICTh
pyxiB. Bei mypu neMoHcTpyBaiu ciiadKicTh pyXiB, s 10 n1ypiB nputaMaHHUMU
Oynu «MaHexH1 pyxu». Bcl 3apeecTpoBaHi MOKAa3HUKH CYTTEBO TEPEBUIIYBAIU
Taki JaHi y KoHTpoibHUX miypiB (P<0.01). [Tape3 2-x KiHI[IBOK OyJIO Bi3HAYEHO Y
2-X 1IypIB II€T TPYTIH.

Yepes 5 ni6 micna BinrBopeHHss XIM y 13 mypiB 13 15 Mu peectpyBaiu
MJISIBICTb Ta CIIOBUIBHEHICTh PyXiB. 14 mrypiB 13 15 BusIBIsAIU cnabKICTh PyXiB, AJIs
8 mrypiB nmpuTaMaHHUMH OYyJIM «MaHEXHI pyxu». Bci Bka3zaHl MOKa3HUKUA OyiIu
3HaYyHO OUIBIII, HDK aHaJOT14H1 TMOKAa3HUKU B KOHTPOJIBHUX CIOCTEPEKEHHSIX
(p<0.01). V 2-x mrypiB i€l rpynu 3aJHIIABCS Mape3 2-X KiHIIBOK.

Ha 7-ii no6i mocrtimemiudoro mepioay 13 mypiB i3 14 memoHcTpyBamu
MJISIBICTH Ta CIOBUIBHEHICTh PyXiB. Beil mypu mposBisiin ciiabKicTh pyXiB, At 9
mypiB i3 14 nputaMaHHUMU OyJIH «MaHEXH1 pyxu». Bcei 3apeecTpoBaHi MOKa3HUKH
CYTTEBO IEPEBUIIYBAIN Taki AaHi y KOHTpoasHHX mrypiB (P<0.05). ¥V 2-x miypis

1iei rpynu O0ys10 Bi3HAYEHO Mape3 2-X KiHIIBOK.

3.2. locaimzkeHHs1 M’ S1I30BUX MOPYILIEHb y IIYPiB B IMHAMIilll XpOHIYHOI

imemii Mo3Ky

3aBmaHHAM Ii€l YaCTHHHW JUCEPTaIiitHOI poOoTH Oylio TOCHIIKEHHS
M’ SI30BHX TIOPYIICHB y ITypiB B AMHAMII XPOHIYHOI iIIeMii MO3KY.
Bci  iHTakTHI UIypM  BUSBWIM  3JaTHICTh YTPUMYBAaTHCS Ha JIBOX

TOPU30HTATBHUX MAJIMYKAX MPOTITOM BChOTO TEPMiHY crioctepexxeHHs (puc. 3.3).
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B KoHTtponb 0O XpoHiyHa ilemiss Mo3Ky

Puc. 3.3. 3naTHicTh yTpuMaTHCs HA IBOX IOPHM30HTAJIBHUX MAJTUYKAX Y
IIYPiB 3 XPOHIYHOIO ilIeMI€I0 MO3KY

[Tpumirka:

** - P<0,01 - BiporimHi po301KHOCTI JOCTIDKYBAaHUX TTOKa3HUKIB
NOPIBHSHO 3  BIANOBIAHUMHU JaHUMH B  KOHTPOJBHUX  CIIOCTEPEKECHHIX
(AHOBA+Hsroman-Kynns tecr).

[To3HaueHHs: 3a BICCIO a0CIIUC — 10O CTIOCTEPEKEHHS (TPUBAIIICTD JOCIITY).

3a BICCIO OpAMHAT - YHUCJIO IMypiB, 3JaTHUX YyTPUMATUCA Ha JIBOX
TOPU30HTAIBHO PO3TAIIOBAHUX MATHYKaX.

Uepe3 24 rox. micnsa BinTBopeHHa XIM 3 i3 17 mrypiB Oynmm 3matHi
YTPUMATHCS Ha IBOX TOPU3OHTAIBHUX MaTUYKaX, 1110 BUSABWIOCS B 4,8 pa3a MeHIIe
IIPH MTOPIBHSIHHI 3 TAKUMH JaHUMH Yy iHTaKTHUX TBapuH (P<0.01).

[Ipotarom HactymHux 5-Tu mi0 cmoctepexxeHHs jaumie 2 mypu 3 XIM
BUSIBIUIM 3/IaTHICTh YTPUMATHUCS HA JBOX TOPU3OHTATBHUX MaTUYKaX, IO TAKOXK
Oy710 3HAYHO MEHIIIE TPH MOPIBHSAHHI 3 AHAJIOTTYHUM MMOKa3HUKAMH B KOHTPOJIBHUX
cnoctepexennsx (p<0.01).

Ha 7-iit 1061 nocnigy nume 1 myp 13 14 3 XIM OyB 3matHuii yrpuMmatucs Ha

Ha JIBOX FOPU30HTAIBHUX MAJMYKaXx, 110 0yno B 12 pa3iB MeHIlE, Hi>K B KOHTPOJ1

(p<0.01).
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B mnopanpmioMy MM 3’sicyBanM, IO BCl IHTaKkTHI IIypu OyJju 34aTHI
YTPUMYBAaTUCS HA CTPWXKHI, SKUHA OOEpPTAEThCS, MPOTATOM BCHOLO TEPMIHY

cnocrepexenns (puc. 3.4).

| B Kontponb O XpoHiyHa iemist MoKy

Puc. 3.4. 3paTHicTh yTpHMATHCH Ha CTPHKHI, SKHMHA 00epTaeTbCcs, y
LIYPiB 3 XPOHIYHOIO ilIEMI€I0 MO3KY.

[Tpumirka:

** - P<0,01 - BiporimHi po301KHOCTI JOCTIDKYBAaHUX IIOKa3HUKIB
MOPIBHAHO 3 BIANOBIAHMMH JaHUMHU B  KOHTPOJIBHUX  CIIOCTEPEKEHHSIX
(AHOBA+Hproman-Kynn3 tecr).

[To3HaueHHs: 3a BICCIO a0CIIUC — 10O CTIOCTEPEKEHHS (TPUBAIIICTD JOCIITY).

3a BICCIO OpJIMHAT - YHUCJIO HIYpiB, 3aTHUX yTPUMATUCSA HA CTPUKHI, STKUM
obeptaetbest (y % y BCIX BUMAAKAX).

Ha 1-iit 1061 mocminy 2 13 17 urypiB Oyiu 34aTHI yTPUMATHCS CTPYDKHI, SKUN
o0epTaeThes, MO0 BUABHIIOCS B 5,4 pa3a MEHIIE MPHU MOPIBHSHHI 3 TAKUMU JTaHUMHU
y iHTakTHUX TBapuH (P<0.01).

Ha 2-iif Ta 3-iii mo6ax mociiay 3 yucia Beix mypiB 13 XIM mumie 2 mypa
Oynu 3/1aTHI YTPUMATHCS Ha CTPUKHI, SKUH 00EPTAETHCS, 10 TAKOXK CYTTEBO OYyIIO
MEHILIE TPy TOPIBHAHHI 3 AHAJOTIYHUM TOKa3HUKAMU B KOHTPOJIBHUX

cnoctepexennsx (p<0.01).
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[Ipotarom nHactynmHux 4-x ai0 cnocrepexenHs jgume no 1 mypy 3 XIM
BUSBWIM 3JaTHICTh YTPUMATHCS Ha HAa CTPUXKHI, IKUH OOEpPTAETHCS, 1110 BHSBUIIO
BIpOTiIHI pO301KHOCTI BIIMOBIAHO TaKUX caMKX JaHux B KoHTpoui (P<0.01).

Bei  iHTakTHI  1mypu OpOTATOM  BChOTO  TEPMIHY  CIIOCTEPEIKECHHS

yTPUMYBAJIKCS Ha MOBEPXHI MiiBeIeHOT 10 KyTa y 80 ° MeTaneBoi citku (puc. 3.5).

| B KonTporb O XpoHiyHa ilemis Mo3ky |

Puc. 3.5. Iloka3HUKH KOOPAMHALIITHOI AKTUBHOCTI Yy HIyPiB 3 XPOHIYHOIO
imemiero Mo3ky

[Tpumirka:

** - P<0,01 - BiporimHi po301XKHOCTI AOCHKYBAaHUX MOKA3HUKIB
MOPIBHSIHO 3  BIAMOBIZHUMU JAHUMHU B  KOHTPOJBHUX CIOCTEPEKEHHSIX
(AHOBA+Hproman-Kynn3 tecr).

[To3HaueHHs: 3a BICCIO a0CIIUC — OO CTIOCTEPEKEHHS (TPUBAIICTD JOCIITY).

3a BICCIO OpJIMHAT - YHCIIO MIYPiB, 3aTHUX YTPUMATHUCS HA MITHATIN CITI (Y

%)

Bxe Ha 1-iit 1001 micns OinaTepanbHOI OKITIO31i COHHHX apTepiil Ha MOBEPXHi
«IiABEEHOT CITKM» yTpuMyBaymcs 2 mrypu 3 17, yepes 2 ani - 2 mrypu 13 16, mo
OyJ0 3HAYHO MEHILE TOPIBHSHO 3 BIAMOBIAHUMU KOHTPOJIBHUMHU MOKa3HUKaAMU

(p<0.01). MiHiMabHMIA TMOKAa3HUK — | IIyp, SKWH 37aTHUNA OyB yTPUMATHCS Ha
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MOBEPXH1 NIJAHATOI CITKH, OYJIO 3apeecTpoBaHO Ha 6-1i 7001 AOCHINY, 1110 BUSBUIOCA
B 12 pa3iB MeHIIIe, HIXK TaKUM caMUil IOKa3HUK Yy IHTaKTHUX 1rypiB (p<0.01).
[loniOHy  MIHIMadbHY  BHPAXEHICTh  JOCHI)KYBaHMX  IOKa3HHKIB

peecTpyBaiu potaroM 7 aHiB pociaigay (p<0.01).

3.3. JocaigxenHss eMOUiiHOI MOBeAiHKH Yy IIYPiB B AUHAMIlli XPOHIYHOI

imemii MO3Ky

3aBAaHHAM I1i€l YaCTUHM JUCEpTaIliiiHOl poOOTH Oylo JOCHIIKEHHS
BUPaXXEHOCT1 eMOLIHHOT MOBEAIHKHU LIypPiB B AMHAMIL XPOHIYHOT 1IEMii MO3KY.

Bci mrypu KOHTpOJIBHOT TpyNmu TPH CIpoOi B3ATTS B PYKYy HaMarajiucs
CXOBATHUCS, BOKAIi3yBaau (2 IIypH Hamarajivucs BKYCHUTH JOJOHIO JOCIITHUKA) Ta
JEMOHCTPYBAJIM CEPEAHIO BUPAKEHICTh €MOIIIMHOI TOBEAIHKU B MeXax BiJ 2 10 3
6aiiB (puc. 3.6).

Ha 1-ii moGi cepenHsi BUpaKEHICTh €MOIIMHOI MOBEIIHKH JTOpiBHIOBaJA
(2,5+0,3) Oama, 10 BHUSBHJIOCS CITIBCTABHO 3 TaKUM IIOKa3HUKOM Y IHTaKTHHX
mypis (p>0.05).

VY mypiB 3 BinTBopeHoto XIM Ha 2-iii 7001 gochigy mpu crpobi B3STTS B
PYKY peaxirisi y BiImoBiab Oyna OUTbII BUpaKEHOO: JuIe 1-2 Iypyu Hamarajiucs
CXOBaTUCS, BCE pelTa Hamarajaucs BKYCHUTH JOJIOHIO JOCHITHUKA, TOOTO
JIEMOHCTPYBAJIM MaKCHUMAaJIbHy BHPa)KCHICTh €MOIIIMHOI TOBEIIHKH, 0 3HAYHO
MIEPeBHIIyBaJia BiAMOBIIHUI MOKa3HUK B KOHTpoJi (p<0.05).

[Ipotarom HacTymHux 5 1mi0 croctepexxeHHs mypu 3 XIM neMoHCTpyBamu
BUPaXCHY arpecMBHY €MOIlIHY TOBEJIHKY, HaMarajaucsi BKYCHJIH JOJIOHIO
nociigauka. CepeHsi BUPAXEHICTh eMoIliitHoI moBeAinku mypiB i3 XIM Oyna B
niamazoni Bim 1,37 pasza (6-a mob6a mocmimy) mo 1,8 pasa (7-a moba mociiny)
Oimplie TpW TOPIBHAHHI 3 BIAMOBIJHUMU TIOKa3HUKAMHU B KOHTPOJIBHUX

cnoctepexennsx (p<0.05).
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| B KoHTtpornb O XpoHiyHa ilemiss MO3Ky |

4 % . *

B
3 [
2 - [
14 [
0 -

Puc. 3.6. Tloka3HukM eMONiiHOI TOBeNIHKH MNIypiB 3 XPOHIYHOIO
inmemMiero MoO3Ky

[Tpumirka:

* - P<0,05 — BiporigHi po301KHOCTI JOCHIKYBaHUX MTOKAa3HUKIB IMOPIBHIHO
3 BIANOBIAHUMHU JaHUMU B KOHTposibHHX crnoctepexeHHs x (AHOBA-+Hbioman-
Kynn3s tecr).

[To3HaueHHs: 3a BICCIO a0CIIUC — 10O CTIOCTEPEKEHHS (TPUBAIICTD JOCIITY).

3a BiCCIO OpPAMHAT - BHPAXEHICTh arpeCHBHO-3aXMCHOI MOBEIIHKH IIYpiB

(6amm)

3.4. JlochailzkeHHsI KOTHITUBHMX NOpPYIIeHb Yy IIypiB B AUHaAMili

XPOHIYHOI imeMii MO3KY

3aBmaHHAM I1i€l YaCTHHHW JUCEpTaIiitHOi poOoTH Oylio OCHIIKEHHS
BUPAXCHOCT1 KOTHITUBHUX TMOPYIIEHb y WIypiB B JWHAMIIl XPOHIYHOI immemii
MO3Ky. B SIKOCTI TecTiB mJisi mepeBipKu yMOBHO-pE(DIESKTOPHOI AISUTBHOCTI IIYypPiB
3a YMOB JI0Ciiy Oyiu BUKOpHUCTaHI (POPMYBAHHS YMOBHOIO pedIeKCy aKTHBHOIO

YHUKHEHHS Ta XapuyOBOTO YMOBHOTO pedIeKcy.
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3.4.1. JdocaigKeHHs KOTHITHBHMX IAUCPYHKUIA y IIypiB i3 XpPOHIYHOIO

ilmemMi€ro MO3Ky B TeCTi YMOBHOI'0 pedieKCYy AKTUBHOI'0 YHHKHEHHSA

TBapunam cnouatky npea'simsiu YC, a uvepe3 5 cexk - BC. Ilicnsa cepii
yJlapiB eICKTPUIHUM CTPYMOM TBapHHA CIIOYATKY 3aBMHUpaJia, a IOTIM HaMarajaocs
BTEKTH BiJ CJIEKTpHUHHUX yaapiB. CrodaTtky Imypam KOHTPOJBHOI Ipynu OyIo
notpiOHo 21-25 cek g JIOCATHEHHS METH, TICIAS YOro 4dYac MPOODKKH
ckopouyBayiacs. Po3BHMBayacs peakilisi BUIEPEIDKEHHS - TICIHS TPea'ssBICHHS
YMOBHOT'O TMOJIpa3HUKa TBApWHA MEPEXOAMJIa Ha MPOTUICKHHUHN OiK 10 OTpUMAaHHS
CIICKTPUYHOTO TIOJIPA3HCHHs. 3aKpIIJICHHS peakilii BUIEPEIKEHHS  OyJIo
kputepieMm GopmyBanHsa YPAY.

[Tounnarouu 3 1-i 1o6u micns BixrBopeHHs XIM, uucno cymimens YC 1 BC,
HeoOXiTHUX 711 BUHUKHEHHS YPAY, Oyno Ha 43.2 % Ouiblie, HiXK B KOHTPOJIBHUX
crocrepexeHsx (p<0.05, tadmn. 3.2).

[Tpu iboMy 3a yMOB fociiay KiabKicTh cyMinieHb YC ta bC, moTpiOHuX m1s
BUHUKHEHHS YPAY uepe3 1 no0Oy, nopiBHtoBana 12,3+1,2, mo BusiBwiocs B 1,7
pasa Ouible MPH MOPIBHAHHI 3 aHAJOTIYHUM KOHTPOJbHUM mokasHukoM (P<0.05).
Bemuunnaa nmociimpkyBaHOTO TMOKa3HHMKA yepe3 7 mi0 micias BupoOneHHs YPAY
cranoBuia 5,7+0,7, mo BABIUI MEPEBUITYBAJIO TAKUHA MOKA3HHUK Y IHTAKTHUX ITyPiB
(p<0.01).

Ha 3-iii 1mo06i mocmigy KUIBKICTh CyMIIIEHb YMOBHOIO CTUMYINY 1
0e3yMOBHOTO CTUMYIy, HEOOXimHUX st BUHUKHEHHS YPAY, y mypiB i3 XIM
nopiBaroBana 38,8+3,7, mo Ha 66.5 % TEpeBUIIYBAlO TaKWW IMOKA3HUK Y
iHTakTHUX 1rypiB  (P<0.05). TlomiOHe cCyMilmieHHS YMOBHOTO CTHMYJTYy 1
6e3ymoBHOrO uepe3 1 mo0y Ta uepe3 7 mi0 micis BupoOJieHHS pediekcy B mypiB
miei rpynu popiBHIOBasio 16,9+1,7 Ta 8,3%0,7, mo BusBuiaocs B 2,4 pa3u ta B 3,2
pasu, BIAMOBIIHO, OUIbIIE MPHU MOPIBHIHHI 3 KOHTPOJIBHUMHU MOKa3HUKaMU (B 000X

Bunaakax p<0.01).
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Tabonuis 3.2.

@®opMyBaHHSI YMOBHOIO pe(uieKCy AKTHBHOI0O YHMKHEHHf, a TaKOXK

BHPAKEHICTh KOPOTKOCTPOKOBOI Ta JA0BrOCTPOKOBOI NaM’ATi y WIypiB 3

XPOHIYHOIO ilIeMi€I0 MO3KY

I'pynu TBapun KinbKiCTh CyMillIEeHb YMOBHOT'O CTUMYILY 1
0€3yMOBHOI'0O CTUMYJY, HEOOX1THUX I BAHUKHEHHS
YPAY
Hapuanns | KopoTkoctpokosa JloBrocrpokosa
nam’siTb nam’siTb

1 moba
1 rpyna — koHTpoNb, N=7 | 22.8+2.4 7.2+0.8 2.8+0.3
2 rpymna — XIM, n=17 32.7+3.3* 12.3+1.2* 5.7£0.7**
3 no0ba
1 rpyma — KoHTpOJdb, N=7 | 23.3%£2.6 6.9+0.8 2.620.3
2 rpyna — XIM, n=16 38.8+£3.7* 16.9+1.7*%* 8.3+0.7**
5 noba
1 rpyma — KoHTpOJb, N=7 | 24.3+2.4 6.6x0.7 2.5+0.3
2 rpymna — XIM, n=15 37.3+3.6* 16.1+1.6** 7.4+0.7%*
7 noba
1 rpyna — koHTpONB, N=7 | 22.9+2.4 6.7+0.8 2.7+0.3
2 rpyna — XIM, n=14 33.4+3.4* 13.7+1.4* 6.91+0.7*

[TpumiTku:

1.* - p<0.05

2.** - p<0.01 — BiporizHi poO30DKHOCTI JOCHIKYBAaHUX MOKa3HUKIB

MOPIBHSIHO 3 TAaKUM JaHUMH B KOHTPONBHIN rpymi TBapuH (Kpymkan-Bamric

KpUTEPii).

[lo3nayeHHs: 3MEHIICHHS 4YHCIAa WIypiB B Tpylax BUHUKIO Uepe3 ix

3aru0enb
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Yepe3s 5 ni6 micast BigTBopeHHss XIM KUIBKICTH CYMIIIEHb YMOBHOTO
CTUMYJy 1 O€3yMOBHOIO CTUMYJNy, HEOOXIIHMX sl BUHUKHEHHI YPAY,
cranoBuia 37,3%3,6, mo Ha 53.5 % nepeBuIyBano TakMil MOKAa3HUK Y IHTAKTHUX
urypiB (p<0.05). [ToniOHe cyMilieHHS! yMOBHOT'O CTUMYJTY 1 0€3YMOBHOTO CTUMYJIIB
yepe3 1 noOy Tta uvepe3 7 mi0 micns BupoOneHHs YPAY B uiypiB wmiei rpymnu
nopiBHtoBaio 16,1+1,6 ta 7,4+,7, mo BusBuiocs B 2,4 pa3za ta B 3 pa3u OuIblIe,
BIJIMOBIIHO, CTOCOBHO TAKUX MOKA3HUKIB B KOHTPOJIBHIM rpymi mrypis (p<0.01).

Ha 7-iii no0i crmocTepeKeHHS YHCIO CYMIIIEHb YMOBHOIO CTHUMYJY 1
0€3yMOBHOI'0 CTUMYJy, HEOOX1THUX 11 BUHUKHEHHSI YPAY, cranosumna 33,4134,
mo Ha 45.9 % mnepeBuIyBajg0 BiAMOBIAHHA KOHTpOJbHHE mokasHHK (P<0.05).
[ToniOHe cyMilleHHS YMOBHOTO CTUMYJTY 1 6€3yMOBHOTO CTUMYJIIB uepe3 1 100y Ta
yepe3 7 ni0 micns BupobsienHs YPAY B urypiB uiei rpynu nopisatoBano 13,7+1,4
ta 6,9+0,7, mo BusiBMIIOCS B 2 pa3u Ta B 2,6 pa3a Ouiblile, BiIMOBIIHO, MOPIBHSIHO 3
TaKUMH KOHTPOJbHUMHU Toka3Hukamu (pP<0.05).

AOCONIOTHI BEJTWYMHU I1HTErPAIBHOTO TOKa3HHUKA <BOEPEeKEHHS», SKUN
JI03BOJISIE OLIIHUTH BIUIMB BIATBOPEHOTO IMATOJIOTIYHOrO CTaHy Ha 30epeKeHHs
HaBUKY (eHrpamu») y mypis i3 XIM, nogani Ha puc. 3.7.

UiTKO TPOCTEKYETHCS 3MEHIICHHS MOKA3HHUKY <«30EpeKCHHS» B JIUHAMIII
MOCTIIIEMIYHOTO TEepioay, MOYMHAKYHM 3 3-1 700U JIocCiiay Il 3MiHU HaOyBarOTh

cTaTucTUuHOI BiporigHocTi (p<0.05).

3.4.2. ocaigxeHHs KOTHITUBHMX MUCQYHKUIH y mYypiB i3 XpOHIYHOIO
ilmeMi€r0 MO3Ky B TeCTi Xap40BOro yMOBHOI0 peduiekcy

Yepes 24 rox micas OimarepaiabHOI OKIIO31i COHHUX apTepiil urypu Oymu
3HEpYXOMJICHI Ta 3HAXOIWIHNCS B ICHTPaJbHIA YaCTWHI pajiaJbHOTO JAOIPUHTY
(tabm. 3.3). llypu HEe pobuin ®KOIHUX CHIPOO JTOKATI3ZYBATH TKY.

KinbkicTe cpo0 BXOKEHHS B MPOMEHI JIAOIPUHTY O MOMEHTY BIAOi

MOCTIMIEMIYHOTO TIePIOy.



82

30epexeHHs
80 P

KoHTponb O XpoHivHa iemis MO3Ky
75 T

Puc 3.7. Bupa:keHicTh moKka3HHKA «30epe:KeHHs».Y HIYPiB i3 XpOHIYHOI0
inmemMiero Mo3Ky
[Tpumirka:

* — p<0.05 — BiporigHi po301KHOCTI JTOCTIHKYBAaHUX MTOKA3HUKIB TTOPIBHIHO
3 TakMMH TOKa3HuKamMu y iHTakTHHX YinypiB (AHOBA + Heioman-Kymis
KpUTEPIi).

Ha 5-iif 1061 qocmiay KiTbKICTh CIIpOO BXOJKEHHS B MPOMEHI JIAOIPUHTY 110
MOMEHTY BJIaJIOil JIOKami3alii Dki mij 9ac HaB4aHHSA B mypiB i3 XIM craHoBumia
0,4+0,2, o Oyio BTpUYi MEHIIE, HiXK B KOHTPOJIBHHUX criocTepeskeHHsax (P<0.01).
Bennumna mgocnmipKyBaHOTO TMOKa3HUKAa TpH 30€peKeHHI YMOBHOTO Xap4yOBOTO
peduiekcy Takox Oyia MeHmie (B 2,5 pa3u), Hix B koHTpoi (p<0.05).

Ha 7-iii 1061 mOCTImEMIYHOTO Mepioay KUIBKICTh CIpo0 BXOHKCHHS B
i3 XIM cranosuna 0,4+0,2, mo BusSBUIOCSA B 2,5 paza MeHIIE, HDK B KOHTPOJI
(p<0.01). BenmuumHa HOCITIIKYBAHOTO IIOKAa3HHKA TPH 30EpeKEHHI YMOBHOTO
xapuoBoro peduekcy Oyna B 2,5 pa3a MEHIIE, HDK B TaKMid caMui MOKA3HUK B

KOHTPOJIBbHIM Tpymi mypiB (p<0.05).
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Taonuis 3.3.

®opMyBaHHSI Xap40BOr0 YMOBHOro peduiexkcy B Tecrti 8-mpomeneBoro

pagiaabHOro JadipuHTY,

Horo 30epeskeHHs Ta 3HUKHEHHS Yy IOYypiB 3

XPOHIYHOIO ilIeMi€I0 MO3KY

I'pynu tBapun

KinbkicTh cipo® BXOKEHHS B TPOMEHI JTAOIPUHTY 10
MOMEHTY BJIaJIOIO JIOKAJII3alli i1 M1 yac

Hagpuanus 30epeKeHHsI 3racaHHs
YMOBHOTO YMOBHOTO
pediekcy pediekcy
1 nob6a
1 rpyna — KOHTpOJIb, N=7 6.7+0.6 1.0+0.1 1.0+0.1
2 rpyna — XIM, n=17 Q*** Q*** Q***
3 no0ba
1 rpyna — KOHTpOJIb, N=7 3.8+0.4 1.0+0.1 2.1+0.2
2 rpyna — XIM, n=16 Q*** Q*** Q***
5 noba
1 rpyma — KOHTpOJIb, N=7 1.2+0.2 1.0+£0.1 3.3+0.2
2 rpyna — XIM, n=15 0.4+0.2** 0.4+0.2* Q***
7 noba
1 rpyma — KOHTpOJIb, N=7 1.0£0.1 1.0+0.1 4.1+0.3
2 rpyna — XIM, n=14 0.4+0.2** 0.4+0.1* Q***

HOSHa‘-]HpHMiTKH.ICHHH qucia H_[yplB B I'pyliax BUHUKIIO 9€pE3 ix rubeip

1.* - p<0.05
2.** - p<0.01

3.*** - p<0,001 — BiporigHi pPO30DLKHOCTI MOCIIKYBAaHUX ITOKA3HHKIB
MOPIBHSIHO 3 TAaKUM JaHUMH B KOHTPONBHIN rpymi TBapuH (Kpymkan-Bamic

KpUTEPiil)

st nocmimpkeHHst onopy 3racanHs YP TBapuHam 3 panimie BHpPOOJIECHUM

XapUYOBUM YMOBHUM pedieKCOM B TECTI 8- MPOMEHEBOTO PajlajJbHOIO MiAHATOIO

NablpyHTY HE JaBajd XapyoBe MIAKPIUICHHS 1 JOCHIIKYBadd JUHAMIKY

MHECTHYHMX (DYHKIIH MPOTATOM MOCTIIEMIYHOTO MEPIOTy
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Uepes 1 roa. micns monemoBanHs XIM mypu Oynu 3HepyxomiieHi. Uepes
HEMOJXKJIMBICTh B LIeH MEploJ1 TOCHIly IPOBEICHHS X HaBUYaHHS Ta MPOCTEKEHHS 32
30epexeHHs M YP, 3po3ymisio, 10 >KOAHOTO HaMaraHHs ONOPY 3racaHHs LbOMY
pediiekcy He HajaBajIocs.

Ha 3-iif - 7-1if no6ax nocaiay urypu 13 XIM Takox Oynu 3HEpyXOMJIEHI, 1110
HE HAJall0 MOXIIMBOCTI JETaJbHOTO JIOCHIIHPKCHHSI OIMOpY 3racaHHS Xap4yOBOTO
yMOBHOTr0 pediekcy 3a ymoB XIM.

TakuM yuHOM, Yy UIYpiB 13 BIATBOPEHOIO MOJEIIIO XPOHIUHOI 1memii Bxke
npoTsiroM 1-1 700M J0CTiny peecTpyroThCsl BUPaKEHI 3MiHM MOTOPHOI Ta MO3HOT
NOBEIIHKM, M'A30BOT Ta KOOPJMHALIWHOI aKTUBHOCTI. Y OUIBIIOCTI UIypiB
PO3BUBAIOTHCS BUPAXKEH1 HEBPOJIOT1UHI MOPYIIEHHS Ta €EMOIIIHI PO3JIau.

[lixaBo, 110 BUSBJICHI PYXOBI, MMO3HI, POTaIliiiHl, M'A30B1, KOOPAUHAIIIHHI Ta
eMOIIilHI po3naan Oyau MPAaKTUIHO OJTHAKOKO MAKCUMAIIbHO BUPAKEHI MPOTITOM
yChOT'O TEPMIHY CIIOCTEPEKEHHS.

OtpumaHi JaHi CBiIYaTh MPO TE, IO y IIYPIB B JUHAMIIll MOCTIIEMIYHOTO
nepiony (GopMyIOThCS KOTHITUBHI TopymieHHS. lle miarBepkeHO JaHUMH PO
TIOTIPIICHHSI MPOIIECY HABYAHHS, a TaKOX MPO BHUpAXKEHE MOCIAOICHHS KOPOTKO-
Ta JOBrOCTPOKOBOI IMaMm’sTi MPOTATOM MOCTIIIEMIYHOTO Tiepioay 3a ymoB XIM. B
HAITUX JOCIIDKSHHS] aMHECTHYHUHN eekT Oyio BusBiaeHo B auHamii XIM i 6ymo
BepHu(iKOBAHO TaIbMyBaHHSM Mporiecy ¢opMmyBaHHd YP, a TakoX MOTipIIEHHAM
MPOIIeCiB KOPOTKO- 1 JIOBFOCTPOKOBOT mam'ati B Tectax YPAY Ta xapuoBoro YP.
[loripmieHHsT BiTHOCHOTO TIOKa3HUKa <«30epekeHHs» B TecTi YPAY Takox
BIJII3ePKAIIIOE HETaTHBHI HeWpomnaTodi3ioNoriyHi MTpolecu, SKi TPUBAIOTh B
oprasizmi mrypis nmpu XIM.

BBakaemo, mo pyxoBi posmamu Ta aguHamis TBapuH 13 XIM cytTeBO
JETEpMIHY€ BUPAXKEHICTh MPOIECIB HAaBUYaHHS Ta (YHKIIOHYBaHHS MaM ATi, a

TaKOX 30€pEKEHHS CHIPaMH Tam’sITi Ta ONopy 11 3HUKHEHHS CYyTTEBUM YHHOM.
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BucHoBku 3a po3aisiom 3

VY 1rypiB 13 BIITBOPEHOIO MOJACIUIIO XPOHIYHOI 11IeMii Bxke mpoTsiroM 1-1 qo0u
JOCIIIY PEECTPYIOThCS BUPAXKEH1 3MIHM MOTOPHOI Ta TMO3HOI MOBEIHKH,
M'S30BO1 Ta KOOPJAMHAIINHOI aKTUBHOCTI. Y OUIBIIOCTI IIYpPIB PO3BUBAIOTHCS
BUpa)XEH1 HEBPOJIOT1YHI NOPYIICHHS Ta €MOLIIHI po3iIaaHu.

VY 11ypiB 13 XpOHIYHOIO 1IIEMi€r0 MO3KY 3 1-1 100U peecTpyIOoThCS KOTHITUBHI
MOPYIIEHHS, SKI BUPaXalwThCs Yy TOTIPIICHHI TMPOIECIB HAaBYaHHS,
(GyHKIIOHYBaHHS KOPOTKOYacHOi Ta JOBrodacHoi Mam’siTi B yMOBax
YMOBHOTO pe(JIeKCy aKTHBHOTO YHUKHEHHS Ta XapdyoBOTO YMOBHOIO
pediekcy.

OtpumaHi JaHl BBaXaeEMO B SKOCTI EKCHEPUMEHTAJIBLHOTO MiAIPYHTS
JOLTBHOCTI KJIIHIYHOTO TECTyBaHHS €(PeKTiB (papMaKoJOTIUHUX CIOJYK, SKI
31aTHI HOPMaTi3yBaTH MOBEIIHKOBI MOTOPHI, TIO3H1 Ta M’ S30B1 MIOPYIIICHHS, a
TaKOXX BITHOBUTH €MOIHY cdepy Ta KOTHITHMBHI 3110HOCTI TAIi€HTIB 3
XPOHIYHOIO 1IEMIEI0 MO3KY.

KommuiekcHa maTtoreHeTHYHO OOTrpyHTOBaHa (papMakoioTiuHa KOPEKITis
MOTOPHOI IMOBEIIHKH, €MOIIHHOT chepu Ta MHECTUIHUX (YHKIIIH Oyae TaKoK

cripsiMOBaHa Ha (hOPMYyBaHHS aHTHIIIIEMIYHOTO €eKTYy.

Pe3yabTaT JaHOr0 po3ainy onmy0JIikOBaHi B HACTYNIHUX podoTax:

Vastyanov R.S., Kirchev V.V., Muratova T.M., Kashchenko O.A.,
Vastyanova O.V., Tatarko S.V., Zayats L.M. Comparative analysis of motor
and emotional behavioral disorders in conditions of experimental chronic
iIschemic and chronic convulsive syndromes. World of Medicine and Biology.
2021; 2(76): 183-188.

Kirchev V.V. Cognitive function restoration in rats with chronic brain
iIschemia using Semax and hopantenic acid comprehensive administration.
Journal of Education, Health and Sport. 2023; 13(4): 404-422.
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87

Kipue B.B., BactesiHoB M.P. IlopyiieHHs MOBEOIHKH IIYpiB B AUHAMILI
XPOHIYHOI 1mIeMii MO3KYy Ta KIHIJIHI-1HAYKOBaHOI XPOHIYHOI CYJOMHOI
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PO3/ILI 4

JOCIIIZKEHHA E@EKTUBHOCTI CYMICHOI'O 3ACTOCYBAHHA
CEMAKCY TA T'OITAHTEHOBOI KUCJIOTU Y LIIYPIB
IPU XPOHIYHIN IIIEMII MO3KY

IlepeOpoBackyisipHa TaTONOTisl B JaHWM dYac Tmepepocia 3 METUYHOT
npoOJeMHu B COLIAJIbHY, OCKUIBKH, 3TITHO JaHUX MEIUYHOI CTAaTUCTHKH, B YCIX
KpaiHax BOHA € OJIHIEIO 3 OCHOBHUX MPHUYMH JIETATBHOCTI, IHBAJIAU3AIIIT 1 B LILIOMY
3HIDKCHHS SIKOCTI KHUTTA mamieHTis [1-3, 8, 17, 24, 25, 32, 37, 49, 50, 53, 55]. [Ipu
[IbOMY XpOHIYHA 1meMid MO3Ky SK (EeHOMEH 1 NaTOJIOTIYHUN TMpolec, I,
BIJIMOBIAHO, MAIIEHTH 3 XPOHIYHOIO 1IIEMIEI0 MO3KY MPECTaBISIOTh MEPEBAKHY
Macy BHUIAJKIB 1 €mi30diB 1epedpoBackyisspHoi martosorii [58, 62, 73, 78]. B
IIbOMY acCIIeKTI OCOOJIMBOI aKTyaJIbHOCTI HaOyBae JIIKyBaHHS XPOHIUYHHX (HOpM
HEJ0CTATHOCT1 MO3KOBOTO KPOBOIIOCTAYaHHS.

[Ipu dhopmyBaHHi nepeOpaIbHOi imeMii, a 0cobauBO, B ii AUHAMII, IO €
XapaKTEPHOIO BJIACTHUBICTIO XPOHIYHOI 1meMii MO3Ky, B €KCIEPUMEHTAJbHHUX 1
KIIHIYHMX yMOBax, JOJATKOBO JO 3arubeni  OIOJIOTIYHOTO  OpraHizmy,
BI/[I3HAYAETHCSA BHUpPaXEHAa pPEAYyKIia Ta/abo jJe3opradizailii MOTOPHHMX Ta
ceHcopHux (yHkmiid [17] 3 GopMyBaHHSAM CYTTEBOIO HEBPOJOTIYHOro AediluTy,
KM Ma€ XapakTep BUpakeHol KiaiHigHOl MaHidecTarii [24, 37]. [TokazaHo Takox
PO3BUTOK B IMHAMIIll XpPOHIYHO] iIeMii MO3KYy MOPYIIIEHb MPOCTOPOBOT OPIE€HTAIL],
BEepTUKaJI3aIii, KOOpAWHAIli, pOOOTH PYXOBOTO aHaui3aTopa, SKUW MpUiMae
ydgacth B 1ux mporecax [17]. 3 dyHAamMeHTaNIbHOI TOYKH 30py BaKIUBO
MPEACTaBIATHA, IO NPH XPOHIUHIA imemii MO3Ky ICTOTHO TOPYIIYIOTHCS
PETYISITOPHI MPOIIECH B MO3KY, Mepedir sSKuX 3a0e3MeuyeThcs BECTHUOYISPHOIO,
30pOBOI0, MIKIPHOIO, MPONPIONENTUBHOK 1 IHITMMU CEHCOPHUMH KOPTHKATLHUMU
MIPOEKIIISIMU 1 IIEHTpaIbHUM KoHTposieM [17, 85, 105, 131, 156].

3 TOUYKH 30pYy JIKYBaHHS XPOHIYHOI 1lIeMii MO3KY € HAaCTyMH1 CKJIQJ{HOIII1: MO-
nepiie, cam 1o co0i nepedir xpoHiunoi, TOOTO PO3TATHYTOI B TEPMIHOBOMY aCIIEKTI,

imemii Mo3ky. Ilo-npyre, nosninparmasist py JIIKYBaHH1 1 HEJOCTaTHS €()eKTUBHICTh
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KOMIUJIEKCHOI KOpEKIli 1HAYKOBAaHUX IlIeMi€l0 MO3Ky cumnToMiB. [lo-Tpere,
HEJOCTaTHS €(DeKTUBHICTh KOPEKIIll MOCTIIEMIYHUX PO3JIaiB Ta/a00 MOBEAIHKOBUX
MpOSIBIB Mae OOIPYHTYBaHHS B HEJOCTaTHINA JOCTIIKEHOCTI MAaTOr€HETUYHUX
MEXaHI3MIB 1€ CKJIaHOI LepeOpOoBacKyIIpHOI KaTtacTpodu, HACHIIKOM YOro €
HEJ0CTaTHHO €(hEKTUBHI CIIPOMOTH pealli3allii CAHOT€HETUYHHUX €(EKTIB.

3BUYaiiHO, MIO0 MpU OpraHizaiii eKCIEePUMEHTAIbHUX JOCHIIKEHb MU
BUXOIWIM 3 icHyrouux [IpoTOKOJiB Ta peKOMEHIAIlii CTOCOBHO JIiKYBaHHS
XPOHIYHOI imeMii MO3Ky. AJie TIpH IIbOMY MU TaKOXX BPaxOBYBaJIHM 2 TOJOBHUX
MOMEHTH: TIO-TIepIlie, HAIly YyBary NPUBEPHYIHM IOKa3aHi HEUPONMPOTCKTHUBHI
e(eKTH CeMaKCy Ta TONMAaHTeHOBOI KUCIOTH [52] mpu imemiuHuX craHaX. A, mo-
Jpyre, MU BUPIIITWIN AOCTIIUTA €(EeKTUBHICTh IHTPAHA3aJIbHOTO BBEJICHHS OJTHOTO
3 o0opaHux (apmMakoJOTIYHUX TpenapaTiB, 3Ba)kKaloud Ha OUIbIITY MIBUAKICTH
HAIXOJKCHHS 11i€1 CIIOJyKH O€3ITOCEPEIHBO 0 MO3KY B TAKOMY BHITQJIKy 3 TOUKH
30py i (apmakokiHeTUKH. 3po3yMiio, MO 3 (YHIAMEHTAIBHOI TOYKH 30pY
MOPIBHSJIbHA 37IaTHICTh MPOHUKHEHHS OYb-IKOTO (hapMaKOJOTIYHOrO IMpernapary
no IHHC 3a ymoB #HOro CHUCTEMHOrO Ta IHTpaHA3aJbHOTO HUISXIB BBEICHHS €
IIPEBATIOYOI0 NPU 1HTpaHA3aJIbHOMY BBEJIEHHI, OCKUIBKH B IIbOMY pa3i oOpaHa
CIIOJIyKa YHHUKA€ MOJKJIMBOCTI MEPEeTHHATH TemaTo-cHIedaliyHuii 6ap’ep, 1o €
MO3UTUBHUM 3 (hapMaKOKIHETHYHOI TOYKH 30pY 1 MEPCHEKTUBHUM 3 TOYKU 30pPY
CKOpPIIIIOTO ~ OTpUMAaHHSA  OUTBIIOI  KOHIEHTpaIli MOTpiOHOI  CcHojayKH 3
HEHPONPOTEKTUBHUMH BJIACTUBOCTAMH I peamizamii moTpibHoro edekra

MPOTATOM TOCTIMIEMIYHOTO CTaHy.

4.1. JocaigeHHsi 3MiH JIOKOMOTOPHOI AKTHUBHOCTI Ta HEBPOJIOTiYHOIO
aediuMTy y IypiB 3a YMOB XPOHIYHOI imeMii MO3KY i BILIMBOM CYMiCHOIO

3aCTOCYBAHHA CEMAKCY Ta TONMAHTEHOBOI KUCJIOTH

3aBmaHHAM I[i€1 YaCTHUHHU EKCTIEPUMEHTAIBHOI POOOTH CTamo BU3HAYCHHS
€(EeKTHBHOCTI 3aCTOCYBAaHHS CEMAaKCy Ta TOMMAHTEHOBOI KUCJIOTH B KOMILJIEKCHOMY
JIKyBaHHI MOTOPHHMX pPO3JajiB Ta C(HPOPMOBAHMX HEBPOJOTIUHHX MOPYIIECHb Y

IIypiB 32 YMOB €KCIIEPUMEHTAIILHOT'O BIATBOPEHHS XPOHIYHOI 1IIIEM11 MO3KY.
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Pe3ynpTaTé [OCHIKEHHS TOPU30HTAIBHOI PYXOBOi AKTUBHOCTI B TECTI
«BIAKpUTE 1osie» HaBeneHl Ha puc. 4.1. YiTKO NpoCcTeXKyeThCs JUHAMIKA CYTTEBOT
peAyKIll MOKa3HUKIB TOPU30HTAIBHOI PYXOBOi AKTUBHOCTI B TECTI «BILAKPHUTE
1oJie» B JIMHaMILl XPOHIYHOTO I1MIEMIYHOTO CHHAPOMY HpPOTIroM 7-mu Ai0

cnocrepexxerns (p<0.01).

30
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Puc. 4.1. BnuiuB po3aiibHOI0 Ta CYMIiCHOrO BBeJ€HHSI CEMaKCy Ta
ronaHTeHoBoi Kucjaotu (I'K) Ha noka3HUKH TOPU3OHTAJBHOI AKTHUBHOCTI

IIYPiB 3 XPOHIYHOIO ilIeMi€I0 MO3KY B TeCTi «BIAKpHUTE MOJI€)»

[TpumiTku:

1.** — p<0,01 — BiporimHi pO30DLKHOCTI IOCHIIHKYBaHUX IIOKAa3HUKIB
MOPIBHSIHO 3 TAKMMU MOKAa3HUKAMH Yy 1HTaKTHUX YmypiB (rpyma 1);

2.# — p<0,05,

3.## - p<0,01,

4 ### - p<0,001 — BiporigHi po30LKHOCTI IOCITIIKYBAaHUX ITOKa3HUKIB
MOPIBHSIHO 3 TAaKMMH TOKa3HWKAMHU Y IIypiB 3 XPOHIYHOIO IMIEMIEI0 MO3KY 0e3
dapmakonoriunoi kopexiii (rpyma 2; B ycix obuuciennsx AHOBA + Hrroman-
Kynn3 kpurepiit)
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Ha 3-ii1 1061 nocCTIilIEMIYHOTO CTaHy B IpyIl LIypIB 13 XPOHIYHOI 1IEMIEI0
MO3KY, SIKMM 3J1MCHIOBAJM CYMICHI IHTpaHa3aJlbHE BBEJICHHS CEMAaKCy Ta B/oYep
BBEJICHHS FONAaHTEHOBOI KUCJIOTH, KUIbKICTh MEPETHYTUX KBAAPATIB JOPIBHIOBAJA
B cepennbomy 14,6+£2.1, mo B 4,7 pa3za nepeBUINYBajJo TaKUi MOKa3HUK B IPyIi
HIypiB i3 XPOHIYHOIO imemiero Mo3Ky 0e3 ¢apmakonoridnoi kopekiii (P<0.001).
[loniOHa arHAMIKa AOCTIIKYBAHOTO TTOKa3HUKA PEECTpyBajacs 10 KiHIA J0CHinYy,
Ha 7-1 1001 Jociiny ctaHoBuia B cepeaHbomy 16,8+1,9 kBagparTis, 110 CYTTEBO
NEPEBUIIYBAJIO BIAMOBIIHUNA TMOKAa3HUK B TPYIMi LIYpIB 13 XPOHIYHOI 1IEMIEIO
MO3Ky 0e3 (apmakosorignoi kopekitii (p<0.01), Oys0 crmiBCTaBHO 3 BIAMOBITHUM
MOKa3HUKOM B KOHTPOJIbHUX criocTepexkeHHs X (p>0.05) Ta cyTTeBO mepeBHIIyBaIO
BIMOBIAHUN TMOKAa3HUK B TPyl IIYpiB 13 XPOHIUHOI IMIEMIEI0 MO3KY, SKUM
YBOJMJIM TONaHTeHOBY KuciaoTy (P<0.05).

3a BKa3aHMX YMOB KUIBKICTh MEPETHYTUX KBaJpaTiB B Tpymli IIypiB 13
XpOHIYHOI 1IIeMI€I0 MO3KY, SIKUM YBOJWJIM ceMakc, HaOyBajla CYTTEBOTO
MEPEBUIIICHHS] BIAMOBIIHO TaKOro IOKAa3HWKAa B TPyMi IIypiB 13 XPOHIYHOIO
ilmeMier0 MO3Ky 0e3 ¢apMakoaoridHoi Kopekiii Ha 4-iii 1001 mocmiay (p<0.05) 3
MOJJIBIIIUM 3POCTaHHSM BHUPaXEHOCTI Bim3HaueHoro edekty. Tak, Ha 7-1i 1061 3
MOMEHTY BIITBOPCHHS XPOHIYHOI imeMii MO3KYy JOCHIKyBaHW TMOKa3HWK B IIIH
rpym ImypiB JgopiBHIOBaB B cepeaubomy (12,1+1,5) kBampariB, IO CYyTTEBO
NIEPEBUIIIYBAJIO BIAMOBIIHUMA TOKA3HUK B TPYIl IMypIB 13 XPOHIYHOI IIIEMI€IO
MO3Ky 0e3 papmakosoriaaoi kopekiii (p<0.01) ta Oyso criBCcTaBHO 3 BiATIOBIIHUM
MOKa3HUKOM B KOHTPOJILHUX criocTepekeHHsx (p>0.05).

lypu 3 XpOHIYHOIO IEMIEI0 MO3KY, SIKUM yYBOJIMUJIU TOMIAHTEHOBY KUCIIOTY,
TUTbKK Ha 6-1 1001 mociigy mepetnHanu B cepennbomy 8,7+0,9 kBampartis, 110
CYTTEBO TMEPEBUIYBAJIO BIAMOBIIHUNA TMOKA3HWK B TPYIi IIypiB 13 XPOHIYHOI
iimeMiero Mo3Ky 0e3 ¢apmakosorigaoi kopekiii (p<0.05). 3apeectpoBanuii epekt
TOMAHTEHOBO1T KUCJIOTH 32 BKa3aHUX YMOB OyB MPHUCYTHIN 1 Ha 7-1i 10061 mociny.

Pe3ynbTaTi JOCHIIKEHHS BEPTUKAJIbHOI PYXOBOI AKTHUBHOCTI B TECTI

«BIJKpUTE T0JIe» HaBeJeH1 Ha puc. 4.2. Takox MPOCTEKYEThCSA AUHAMIKA CYTTEBOT
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pEeAyKIIll MOKa3HUKIB BEPTUKAIBHOI PyXOBOi aKTUBHOCT1 B TE€CT1 «BIAKPUTE MOJIE»

B JMHAMII[l XPOHIYHOIO IIEMIYHOI'O CHUHIPOMY MPOTATOM 7 110 CIIOCTEPEKEHHS

(p<0.01).
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Puc. 4.2. BnuiuB po3AiIbHOTO Ta CYMICHOrO BBeJE€HHSI CeMaKCy Ta
ronanTeHoBoi KUcJa0TH (I'K) Ha MoOKa3HMKHU BePTUKAJIBHOI AKTUBHOCTI LIYpPiB

3 XPOHIYHOIO ilIEMi€0 MO3KY B TECTi «BiIKpHUTE M0JIe»

[TpumiTku:

1.** — p<0,01 — BiporimHi pO30DKHOCTI IOCTIIKYBaHUX TIOKAa3HUKIB
MOPIBHSHO 3 TAKUMHU IMOKa3HUKAMH y IHTAaKTHUX YIypiB (rpymna 1);

2.# — p<0,05,

3.## - p<0,01,

4 ### - p<0,001 — BiporigHi po30DKHOCTI IOCTIIKYBAaHUX ITOKa3HUKIB
MOPIBHSIHO 3 TAaKMMU TIOKa3HWKAMH y TIYpiB 3 XPOHIYHOIO iIEMI€r0 MO3KYy 0e3
dapmakonoriuaoi kopekiii (rpyma 2; B ycix obuncnenusix AHOBA + Heroman-
Kymnms xputepiit)

[Ipubnn3HO aHANOTIYHY BUPAXEHICTh €(EKTIB CeMakCy Ta TOMaHTEHOBOL

KHCJIOTH y HIypiB micisg BiaTBopeHHs XIM MU BiA3HAYMIM B pa3l TECTYBaHHS IX

BEPTUKAIbHOT aKTUBHOCTI B TECTI «BIAKPUTE MoJyie». MakcumanibHa aKTUBHICTD,
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sKka Oyja BUpa)KeHa y HOpMali3allii KUIbKOCTI BEPTUKAJIbHUX CTiHOK, Bi3HAYCHA B
rpymi UIypiB 13 XPOHIYHOIO 1IEMIEI0 MO3KY, SIKUM 3/1MCHIOBAJIM CYMICHI BBEIACHHS
CEMaKCy Ta FONaHTEHOBOI KUCJIOTH.

Ha 3-iii 1061 mocnmigy mypu Iii€i rpynu poOuUsid B CEpPEeIHbOMY IO 3
BEPTUKAJIbHI CTIMKH, 10 BTPUYI MEPEBULITYBAIO BIAMOBIIHUNA MOKA3HUK Yy IIYPIB 13
XPOHIUHOIO inmemiero Mo3Kky 0e3 jikyBaHHs (P<0.001). Bim3nauenuii epekr TpuBaB
710 KIHIISI €KCIIEPUMEHTATIBHUX CIIOCTEPEIKEHbD.

A MiHIMaJIbHO BHpa)K€Ha AKTUBHICTb CTOCOBHO HOpMalli3allii MOKa3HUKIB
BEPTHKAJIBHOT JIOKOMOTOPUKH B TECTI «BIJKPUTE MoJie» Oyia MPUCYTHS B rpyIi
IIypiB, SIKUM MPOTATOM MOCTIIIEMIYHOTO MEPIOAY BBOJUIU TONAHTEHOBY KHCIIOTY
— CTATUCTUYHO BUPAKEHUN epeKT OyB INOCATHYTUN Ha 6-1i1 7001 JOCHIiay 1 TPUBAB
1o kiuis ekcriepuMenty (p<0.05, puc. 4.2).

[Tpu mocaiaKkeHH1 BUPa)KEHOCTI HEBPOJIOTTYHOTO JIe(PILUTY KOJIeH 3 LIypIiB B
KOHTPOJIbHUX CIIOCTEPEKEHHSAX HE JIEMOHCTPYBAB MJISBICTh, IOBUIBHICTD 1
cnabkicTh pyxiB (TUlbku B 1 mypa Ha 1-iif, 3-i#t 1 7-if 7001), «MaHEKHI PyXH»,
mapes i mapajid KiHiiBok (ta6:i. 4.1).

Tabmuus 4.1.

BnuiuB po3aijibHOIO Ta CyMiCHOr0 BBEJEHHSI CEMAKCY Ta IONAHTEHOBOI
kucaoTu (I'K) Ha moka3HMKHM BHpaKeHOCTi HeBPoJIOriYHoro aediuury (%) y

IIYPiB 3 XPOHIYHOIO ilIeMi€I0 MO3KY

I'pynu TBapun MusBicTb, Cna6- “Manex- | ITape3 1-4 | Ilapamniu 1-4
CIOBLUIbHE- KICTh HI” pyxu KIHI[IBOK KIHI[IBOK
HICTh PYXIiB pyXiB

1-a 0ob6a

KonTtpois, n=7 0 0 0 0 0
XIM, n=12 83** 100** 58** 83** 17**
XIM+cemakc, n=12 83** 100** 58** 83** 17**
XIM+TK, n=12 83** 100** 58** 83** 17**
XIM+cemakc+I'K, n=12 67** 83** 67** 83** g**
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[Tponosxenus Tadmn..4.1.

3-1 0oba
KonTtpois, n=7 0 14 0 0 0
XIM, n=9 78** 100** 67** 78** 78**
XIM+cemakc, n=10 60** 80** 60** 60** 20#
XIM+TK, n=9 56* 78** 56* 56* 44*
XIM-+cemakc+I'K, n=10 30*# @ 40*# @ 20#@ 10 ## @ O# @@
5-a 0oba
KonTtpois, n=7 0 0 0 0 0
XIM, n=8 75** 75** 63** 63** 37**
XIM+cemaxc, N=9 11## 11## 11## O## O##
XIM+TK, n=9 44* 56** 22* 22* 22*
XIM+cemakc+I'K, n=10 20 ## @ 204 @ | 10# @ 0# @ O## @@
7-a 0oba
Kontpons, N=7 0 14 0 0 0
XIM, n=8 63** 63** 50** 25** 25**
XIM+cemaxc, N=9 11## 11## O## Oo# O#
XIM+T'K, n=9 22 ##t 22 #it 22 # Oo# O#
XIM+cemakc+I'K, n=10 10## @ O## @ O## @ 0 ## 0 ##

[TpumiTku:

1.*-p<0.05

2.** - p<0.01- BiporigHi poO30DKHOCTI JOCHIIKYBAaHUX IIOKa3HUKIB

MOPIBHSHO 3 BIJMOBITHUMH JAaHUMH B KOHTPOJIBHUX CTIIOCTEPEIKCHHSX;
3.# - p<0.05
4.## - p<0.0l- BiporimHi pPO30DLKHOCTI JOCIIPKYBAaHMX ITOKa3HUKIB

MOPIBHSIHO 3 BIANMOBIAHUMH JaHUMH Yy HIYpPIB 3 XPOHIYHOIO 1MIEMi€0 MO3KY 0e3

dbapmMaKoIOTi9YHOT KOPEKIIiT;

5@ - p<0.05

6. @@ - p<0.01- BiporimHi PO30IKHOCTI JOCTIKYBAaHMX ITOKa3HHKIB
MOPIBHSIHO 3 BAMOBIIHAMHY JAHUMHU y IIYPIB 3 XPOHIYHOIO IMIEMIE€I0 MO3KY, SIKUM
YBOAWIN CEMaKC Ta/a00 TOMaHTEHOBY KHCIOTY (B ycix oOumcneHHsx Kpymikan-

Bannic kputepiit).

[lo3HaueHHs: 3MEHIIEHHS YMCla NIypiB B Tpynax BHHHUKIO 4Yepe3 ix

3arudennb
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Yepe3 1 noOy micns BinTBopeHHs imemii 10 mypis 13 12 aemoHcTpyBaiu
MJISIBICTh 1 MOBUIBHICTH PYXIB, BCl LIYpH BHUSBISUIM CIHA0OKICTh PyXiB, / WIypiB
JEMOHCTPYBAIM «MaHEXH1 pyxu», 10 OyJO 3HAYHO OUIbIIE€ MPHU TMOPIBHSHHI 3
BIJIMOBITHUMU MOKa3HUKaMU B KOHTpoJabHIN rpymi (p<0.01). Iloxibni pe3ynbratu
0e3 nMHaMIKU 30UTbLIEeHHST 00 3MEHIIEHHS OyJIM 3apeeCTPOBaHI MPOTATOM BChOTO
TEPMIHY CIIOCTEPEKEHHS.

3a Takux yMOB Ha 3-iii 7001 nmociiny HalOUIbII BUpaXeHOro e(eKTy
HOpMaJi3allii BUSBJICHUX HEBPOJOTTUHUX MOPYIIEHb JOCATAIH IIYPH 13 XPOHIYHOIO
1IIeMI€I0 MO3KY, SIKHUM 31HCHIOBAJIM CYMICHI BBEJICHHS CEMAaKCy Ta rOMaHTEHOBOI
KUCIIOTH. Tak, MJISIBICTh 1 CIIOBUIBHEHICTh PYX1B peecTpyBajacs JiMiie y 3 1iypis i3
10, mo CyTTEBO BIPI3HAIOCS BiJ TAKOTO TOKa3HUKA y IIYPiB 13 XPOHIYHOIO
IImemMier0 MO3Ky 0e3 JIIKyBaHHS, a TaKOX BiJl aHAJIOTIYHUX TOKA3HUKIB y IIYpPiB 13
XPOHIYHOIO IIIEMI€0 MO3KY, SKHM PO3IIIBHO YBOAMIM CEMAKC Ta TOMAHTCHOBY
kucinoty (B ycix Bumaakax p<0.05). Pemra MOKa3HHKIB TaKOX CYTTEBO
BIJIPI3HSUTMCSL BiJ BIAMOBITHUX JaHMX Yy IMypiB BH3HaueHWX rpyn (tadmn. 4.1).
Bim3znauenuii edext JIKyBaJbHOTO KOMIUIEKCY, SKHW MICTUB B €00l ceMakc 1
TOMMAaHTEHOBY KHUCIIOTY, TPUBAB JI0 KIHIISA JOCIITY.

Ha 5-iif 1061 mocnmigy mMO3UTHBHI €(EKTH B SKOCTI HOpMamizarii BCIX
HEBPOJIOTIYHUX MOpyIIeHb (B ycix Bumagkax p<0.01) B mypiB i3 BiATBOPEHOIO
XPOHIYHOIO 1IIEMIE€I0 MO3KY JIEMOHCTPYBAIH IIypH, IKMM IHTpaHa3aJbHO YBOJHIIN
cemakc. lleii epexT peecTpyBaBcs TakoX i Ha 7-1i 7001 AOCTIY.

Hopwmanizariss  1OCHiIKyBaHUX KpPUTEPIiB  HEBPOJOTIUHOTO  JIe(IilUTy
Jocsranacs Ii3HIIIe BCbOro, Ha 7-1i 1001 JOCIiYy, Y IIyPiB 13 XPOHIYHOIO IIIEMIEI0

MO3KY, SIKMM 3 JIIKYBaJIbHOIO METOI0 YBOJUJIIU FOMAHTEHOBY KUCIIOTY.
4.2. JochimxeHHs 3MiH M’sa30Boi auchyHkuii y urypiB 3a ymoB
XPOHIYHOI imeMii MO3KY MiJ BIUIMBOM CYMICHOI0 3aCTOCYBAHHSI CeMAaKCy Ta

TONMAHTEHOBOI KHCJIOTH

3aBAaHHAM I[i€l YaCTUHM JUCEpPTALIMHUX JOCHIIKEHb € BU3HAYCHHS

e(beKTI/IBHOCTi 34CTOCYBAaHHA CCMAKCY Ta FONAaHTCHOBOI KMCJIOTHU B KOMIIJIICKCHOMY
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JIKyBaHHI M’A30BHX JAMCQYHKIIA Yy MIypiB 3a YMOB €KCHEPUMEHTAIBHOIO
BIITBOPEHHS XPOHIYHOI 1IEMIi MO3KY.

Yepes 24 roxa. micnsa BiarBopeHHss XIM nume 3 urypa 13 12 Oynu 3aatHi
yTpUMAaTUCA HA JBOX BEPTUKAIbHHUX MaJUYKax, M0 Oyl0 MeHIIe, HDK B KOHTPOJII
(p<0.01, Tab:x.. 4.2). Cxoxy cupsIMOBaHICTh OTPUMAHUX JAHUX MU HPOCIIIKYBAIH
B LIypIB IHIIUX JOCHIAHUX TPYIL.

Tabnuus 4.2.

BniuB po3aiyibHOIO Ta CyMiCHOIO BBeJ€HHSI C€MAKCY Ta IONAHTEHOBOI
KHMCJIOTH HA BUPAKEHICTh M’S30B0I Ta KOOPAMHALIHHOI AKTUBHOCTI B LIYypiB i3

XIM

Fpymi sapi AOCONIOTHI BETMYMHU
Uncio mypis, ki | Uncio mypis, ki Yucro
yIpUMalucs Ha | yTPUMAIHCA HA | ILLypiB, SKi
JIBOX 00epTaruoMycsi | YTPUMAJHCS
BEPTUKAILHUX CTPYDKHI Ha TITHATIH
najJn4Kax citui
1 n1o0a
1 rpyna — KoHTpOJIb, N=7 7 7 7
2 rpymna — XIM, n=12 3** 1% 2%*
3 rpyna — XIM + CEM, n=12 3** 2%* 3**
4 rpyna - XIM +TI'K, n=12 2%* 2% 2%
5 rpyna — XIM+CEM+T'K, n=12 4x* 3** 4**
3 noba
1 rpyna — KoHTpOJB, N=7 7 7 7
2 rpymna — XIM, n=9 2% 1*+* 2%
3 rpyma — XIM + CEM, n=10 4*# 3**H o*#
4 rpyna - XIM +TI'K, n=9 3** 2% 3**
5 rpyma — XIM+CEM + I'K, n=10 S*# 5*#@ 6#@
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[Tponosxenus Tadmn..4.2.

5 no0a
1 rpyna — KoHTpOJIb, N=7 7 7 7
2 rpyna — XIM, n=8 1** 1** 2**
3 rpyna — XIM + CEM, n=9 A 3*# S5#
4 rpyna - XIM + I'K, n=9 3**H 2** 4*
5 rpyna — XIM+CEM + I'K, n=10 THHE@ 6## @ 8#@
7 nobda
1 rpyna — KOHTpOJIb, N=7 7 7 7
2 rpyna — XIM, n=8 1** 2%* 3**
3 rpyna — XIM + CEM, n=9 O#H# SH# #
4 rpyna - XIM + I'K, n=9 SH# 4* o#
5 rpyna — XIM+CEM + I'K, n=10 8## T# 8#
[TpumiTku:
1.* - p<0.05
2.** - p<0.01 - BiporigHi PO30OLKHOCTI IOCTIIKYBAaHUX ITOKAa3HUKIB
MOPIBHSHO 3 TAKUM JIaHUMHU B KOHTPOJIBHINA TPYTIi;
3.# - p<0.05
4## - p<0.0l - BiporigHi po3ODLKHOCTI JOCHITKYBaHUX ITOKa3HUKIB

MOPIBHAHO 3 TakKUM JAaHUMH Yy IIypiB 3 XpOHIYHOK IMIeMIEd MO3Ky 0e3
¢hapMaKoJIOTT4HOT KOPEKITii;

5@ - p<0.05 — BiporigHi po30DKHOCTI JOCTIIKYBAaHMX ITOKa3HUKIB
MOPIBHSHO 3 TAKUMHU JAHUMH Y IIYpiB 3 XPOHIYHOIO IMIEMIEI0 MO3KY, SIKUM
yBoqmiH ceMakc ta/abo 'K (B ycix obumnciiennsx Kpymikan-Bamiic kputepiit).

[To3HaueHHs: 3MEHIICHHS 4YHCIA IMypiB B TpyHax BHHHKIO dYepe3 ixX
3aruoelp

Ha 3-iii 1061 mepeOiry maTOJOTIYHOTO IMIEMIYHOTO TIPOIECY Ha JBOX
BEPTUKAIBHUX TajduMdkax Oymu 3matHi yTpumatucs 2 mrypu i3 XIM  6e3
dbapmakooridHOi KOpeKIii i3 9, mo TakoX OyJ0 MEHIIE BiAMOBIIHO aHATOTTYHUX
JAHUX B KOHTpOJIbHUX crnocTepexkeHHsax (p<0.01). B neit inTepBan gociuiny juiie
mypu 13 XIM, skum 3aidicHuin eHaoHazanbHe BBedeHHs CEM Ta cymichHe

BBesieHHss CEM 3 I'K (BiamoBinHo, 4 Ta 5 13 10), 1eMoHCTpyBaiu Kpaly 3JaTHICTh
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YTPUMATHCS HAa JIBOX BEPTUKAIBHHX MaJIMYKaX, IO MEPEBUIYBAIO BiIITOBITHUN
noka3Huk B mrypiB i3 XIM 0e3 dpapmakonoriunoi kopekirii (p<0.05).

Ha 5-1i1 1061 gocniny 7 mypiB 13 10 13 XIM, sxum cymicHo BBenu CEM 3
'K, Oynm 37aTHI yTpUMATUCS Ha JBOX BEPTUKAIBHHMX MaJUYKax: IIEH MOKa3HUK
CYTTEBO TEpeBHIyBaB Takuil y mypiB i3 XIM, skum yBoaunu ['K (p<0.05).

B 1eit wac mocmiay kpamry 34aTHICTh BUKOHATH TE€CT AEMOHCTPYBAIH HIYPH
13 XIM, sixkum iHTpanazanbpHo BBoauan CEM (4 mypa i3 9; p<0.05).

Po3ninpHe Ta cyMicHE BBEACHHS JOCTIIKYBAaHHMX IpPEMapaTriB CIPUYUHHUIIO
HOpMaJi3alilo M’S30BOi AaKTUBHOCTI IIYpiB y TECTI YTPUMaHHS Ha JBOX
BEPTUKAIBHUX MaTn4yKkax Ha 7-iit 10061 mocminy (p<0.05).

Ha 1-1it 1061 micns BinTBopeHHs XIM Ha oOepraroduoMycs CTpUKHI Oyiu
3MaTHI yTpUMaTUCsA Jmme 1-3 mypu y BCiX JOCHIIDKYBaHMX Tpynax, IIo,
0e3yMOBHO, OyJI0 TipIlle, HK TaKUH MOKa3HUK B KOHTPOJIBHUX CIIOCTEPEKEHHSIX (B
ycix Bunaakax p<0.05).

Ha 3-1#i 1061 qocminy Ha potapo/i Oy 31aTHi yrpuMaTtucs S5 urypis i3 10 13
XIM, skum cymicHo BBenu CEM 3 I'K, mo mepeBuiyBajgo BIANOBIAHI JaHl B
mypiB 13 XIM 6e3 ¢apmMakoyoridyHOi KOpeKIlii, a Takok B IIypiB i3 XIM, sxum
po3ainsHo BBoaWiM ['K (B yeix Bunagkax p<0.05). Ilpu npoMy Takok MO3UTUBHUM
BBakaemo Te, mo 3 nrypu i3 10 B rpymi 3 Moaemmo XIM, skum yBogunu CEM,
TaKOXX OyJlM 37aTHI yTPUMATHCS Ha IOBEPXHI 00E€PTArOYOrOCs CTPUXKHSA — IICH
MOKA3HHK, OYJy4d MEHIIIE KOHTPOJBHOTO, MEPEBUIIYBaB BINMOBITHUN Yy HIYpPiB 13
XIM 6e3 apmakostorianoi kopekiii (p<0.05).

Ha 5-i#i 1061 gocimiay Ha 00epTarOuoOMYyCsl CTPHIKHI ITil BILTMBOM BBEJICHHS
CEM (p<0.05) Tta cymicuoro BBemenHs CEM 3 T'K (p<0.01) Oyma 3matHa
yTpuMatucs Outbiia KUTbKICTh mrypiB 13 XIM, Hix y rpym i3 XIM 06e3
dapmakokopekiii. E¢extuBnicTs cymicHoro Beenennss CEM 3 I'K nmepesuniyBaa

TaKy y BUnajaky posniasHoro BeeaenHs CEM Tta 'K (p<0.05).
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Ha 7-1it 1061 nociigy Ha MOBEpXHi poTapoay Oyiv 3AaTHI yTpUMAaTHUCS LIy pHU
13 XIM, sxkum Oynu 3aiiicHen1 10 eknii CEM, I'K Tta cymicHi BBegennss CEM 3 I'K
(p<0.05).

Ha 1-1it 1061 nociniay Ha MOBEpPXHI MIHATOI CITKU OyJIM 3aTHI YTPUMAaTHUCS
muiie 2-4 1mypu y BCIX JAOCHIKYBAaHUX Tpylax, L0, € MEHIIE MOPIBHAHO 3
BIJIIIOBITHUM MOKa3HUKOM B KOHTpoI (B ycix Bunaakax p<0.01).

[Tounnaroun 3 3-1 106U MOCHTINY HA MOBEPXHI MIAHATOT CITKA YTPUMYBAJHCS
mypu 13 XIM i3 BBenennsasm CEM ta cymicuum BBeaeHHsiMm CEM 3 T'K (3, 5 ta 7
nobu nocminy; P<0.05) ta BBegenusam ['K (7-a moba; p<0.05). Ha 7-iii no0i
JOCHIIy BEJIWYMHA JOCIIPKYBAHOTO TIOKa3HMKa OuTa CITIBCTABHOK 3 TakKUM B

KOHTPOJI y IIypiB BCiX gociuimpkyBanux rpyi (p<0.05).

4.3. JocaimkeHHss 3MiH eMOWidHOI mMoOBeIiHKM Yy IIypiB 3a YMOB
XPOHIYHOI imemii MO3KY MiJl BINIHBOM CYMiCHOI'0 3aCTOCYBAHHSI CEMAKCY Ta

TONMAHTEHOBOI KHCJIOTH

3aBnaHHSAM Ii€i YaCTHHHM JHUCEPTAlIMHUX JOCTIDKEHh € BH3HAYCHHS
e(hEeKTUBHOCTI 3aCTOCYBaHHS CEMaKCy Ta TONMAaHTEHOBOI KHUCJIOTH B KOMIUICKCHIN
KOpEKIIii 3MiH €MOIIHHOI TMOBEMIHKA Yy MIypiB 32 YMOB EKCIIEPUMEHTAJIHHOTO
BIITBOPEHHS XPOHIYHO1 imeMii Mo3ky. Jg [bhOoro BHUKOPHUCTOBYBAIM JBI
MOBEJIIHKOBI METOJMKH JOCIIPKEHHS €MOIIMHOIT MOBEIIHKA B TECTI arpecUBHO-

3aXUCHOT TTOBEIIHKY Ta B TECT1 B TECTI PaliaIbHOTO MITHATOTO JIAOIPUHTY.

4.3.1. Nocaimkennss ¢papMakoJoriynoi kKopekuii eMouiiHoi moBegiHKH

mypiB i3 XIM B TecTi arpecMBHO-3aXMCHOI MOBEAIHKHU

[HTaKTHI IypHU TPOTATOM BCHOTO TMEPIONY MOCHTIy YHUKAIU BiJ HaMaraHb
JOCIITHUKIB B3ATH iX B PyKH, IHTCHCUBHO BOKAJII3yBaJIM Ta HAMarajiucs BKYCHUTHU
PYKy IOCIiIHUKa, ska Habmmxkamach mo Hux (puc. 4.3). Ulypu i3 XIM 6e3

dapmakosioriunoi kopekilii ta 3 XIM, saxum yBoauinn papmMakoioriuyii mpenapari,
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Ha 1-ii 70061 mochimy Oyiau 3HEPYXOMJIEHI, 1 TOMY CepeAHl TMOKa3HUKHU iX
€MOILIITHOT TOBEAIHKA Oyau MIHIMaJIbHUMU Ta TaKUMM, IO CYTTEBO MEHIIE

BIJIIOBITHUX KOHTPOJBHUX MOKa3HUKIB (B ycix Bunaakax P<0.001).

6 Banu
O KoHTpornb O XpoHiyHa iemia mosky A XIM+cemakc
XIM+TK XIM+cemakc+K

N

.
§

Puc. 4.3. BuiuB po3aiibHOTO Ta CYMICHOTO BBeJE€HHSI CeMaKCy Ta
TONMAHTEHOBOI KHCJIOTH HA BHPA’KEHICTh eMOUIWHOI MOBeJIHKH Yy INYpiB i3

XIM

[TpumiTku:

1.** — p<0,01 — BiporimHi pO30DLKHOCTI IOCTIIHKYBAaHUX TIOKAa3HUKIB
MOPIBHSHO 3 TAKUMHM MOKAa3HUKAMH y IHTAaKTHHUX YIIYPiB;

2.# —p<0,05

3. ## - p<0,01 — BmBiporimHi po30DLKHOCTI MOCHITKYBAaHUX ITOKa3HUKIB

MOPIBHSIHO 3 TaKMMU TIOKa3HWKAMHU y MIypiB 3 XPOHIYHOIO iMIeMi€l0 MO3Ky 03
dapmakonoriunoi kopekmii (B ycix oOumcinenHsx AHOBA + Heroman-Kymis
KpUTEPiil)

JocnimkyBaauii moka3HUK y nrypiB 13 XIM, sikum iHTpaHa3aJbHO BBOJIMIN
CEM, na 3-iit 1061 gocnigy mopisaioBaB (1,1+0,2) 6ana i 6yB B 4,4 pa3u MeHiIe,
HIK Yy KOHTPOJBHUX crocTepexkeHHsax (p<0.001), ame B 2,2 mepeBuiryBaB
BIAMOBIAHUI ToKa3HHUK y IypiB i3 XIM 0e3 kopekuii (p<0.05). Ha 3-iii mg00i
JOCIIly TIpY HAOJMKEHH1 JTOJIOHI JoCHiAHUKa 10 1IypiB 13 XIM, skuM yBOAWIU

CEM Tta T'K, mypu Hamaramucsi BTEKTH — CEpeAHIA IOKa3HUK EMOIIHHOT
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NOBEAIHKU, OyAyuu MeHIe KoHTposibHOro (P<0.001), BusBuBcs B 3,6 paza Ouiblie
NpY TOPIBHIHHI 3 TAKUM MMOKa3HUKOM Y mypiB i3 XIM 6e3 xopekiii (p<0.05).

[Ipy ubOMy AOCHIIKYBAaHHM MOKAa3HUK CYTTEBO IMEPEBUINYBAB TaKl JlaHl y
rpynax urypi i3 XIM, skum 3aiiicHioBanu po3auibHi BBeAeHHss CEM Ta I'K (B
ycix Bunaakax p<0.05).

Ha 5-1i1 1061 nocaixy orpuMani Oynu GakTU4HI AaH1, CIIBCTaBHI 3 TUMH, L0

MU peecTpyBasid Ha 3-1i1 1001 gocmiay.

4.3.2. JlocainxenHss ¢papMakKoJOriynoi Kopekiii eMouniiiHoi moBeTiHKN

mypiB i3 XIM B TecTi B TeCTi pagiajibHOI0 MiTHATOr0 JAOIpUHTY

Yepes 1 poOy micns BiarBopeHHss XIM cyTTeBoi pi3HMII HaOynau Bci
JOCHIPKYBaH1 TIOKa3HMKU TiepeOyBaHHS WIYpiB y paliallbHUX TPOMEHAX —
MOKa3HUKH BXOJIIB JIO TPOMEHIB Ta TEepMiH mepeOyBaHHS y MPOMEHSX OyiH,
BianoBinHo, y 12 T1a y 23 pasu menme (P<0.001; tabn.. 4.3) mopiBHSHO 3
AQHAJIOTTYHUMM TIOKa3HUKaMH Yy WIypiB KOHTpojbHOI rpynu. Illypu Oynu
3HEPYXOMJICHI, 3HAXOJUIUCS B IIEHTP1 paaiaIbHOrO JaOIpUHTY Ta HE 3aXOAWIH B
3aKpUTI NUISHKH TPOMeEHIB. 3a ymMoB kopekiii XIM po3aiipHUM Ta CyMICHHM
BBeneHHAsM CEM ta 'K orpumani gaHi Oyiu CHiBCTaBHI 3 TaKuMH, Skl Oynu
Bi/I3HaYeH1 y mypiB i3 XIM 6e3 papmakoKopexKItii.

Ha 3-iii mo6i mociigy TOKa3HUKH BXOMIB JI0 IPOMEHIB Ta TEPMiH
nepebyBanHs y npoMeHsx y mypiB i3 XIM, sskum cymicao BBogmin CEM Tta 'K, y
2,775 paza ta y 2,8 paza Oynu BHIlle TaKMX TMOKa3HHWKIB y mypiB i3 XIM 06e3
dapmakonoriunoi kopekiii (P<0.05). [docmimxyBaHi MOKa3HUKH y WIypiB i€l
TPyNu 3IAINATNCS CYTTEBO MEHIIMMH BIAMOBIAHUX Yy IMYPiB B KOHTPOJBHHUX
cnoctepexkeHHs X (P<0.001) ta mepeBuilyBaJiM cepefHl TMOKa3HUKUA Yy Tpymnax
mypiB 13 posnuteHuM yBeneHHsM CEM ta 'K (p<0.05). KimbkicTs 3axomiB B
3aKpUTI AUISTHKY MPOMEHIB y IIypiB BCIX JIOCHIAHUX Ipyn Oyra TOTOXHOK Ta
CYTTEBO MEHILIOIO TP MOPIBHAHHI 3 BIIMOBIIHUMU MOKa3HUKAMH B KOHTPOJIbHIN

rpymi mrypis (p<0.001).
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Tabonus 4.3.

BruimB po3aiyIbHOIO Ta CyMICHOIO BBEACHHSI CEMAKCY Ta IONAHTEHOBOI

KHMCJOTH HAa BHPAaKEHICTb eMOLIHOI NMOBeJAiHKM B TecTi 8- mpomeHeBoro

pagianbHOro Jadipunrty y mypis i3 XIM

I'pynu TBapun

JlocnipKyBaH1 MOKa3HUKH

Bxomu B

npomeHi, %

Yac 3HaX0HKEHHS

B IIPOMEHSX, %

KinbkicTh 3aX0/1B

B 3aKPUTI AUIIHKH

npoMeHiB
1 nob6a
1 rpyna — KOHTpOJIb, N=7 9.7+0.8 11.441.2 9.5+0.8
2 rpyna — XIM, n=12 0.8+£0.1*** 0.5+0.1*** Q***
3 rpyna — XIM + CEM, n=12 1.140.1%** 0.7+0.1*** Q***
4 rpyna - XIM + I'K, n=12 0.9+0.1*** 0.5+0.1*** Q***
5 rpyma — XIM + CEM + I'K, 1.3+0.1*** 0.7+0.1*** 0.4+0.1***
n=12
3 no0a
1 rpyma — KOHTpOJIb, N=7 10.1+1.2 12.64+1.2 10.0+0.9
2 rpyna — XIM, n=9 0.8+0.1*** 0.5+0.1*** Q***
3 rpyna — XIM + CEM, n=10 1.2+0.1*** 0.6+0.1*** 0.4+0.1***
4 rpyna - XIM + I'K, n=9 0.9+0.1*** 0.7+0.1*** Q***
5 rpyna — XIM + CEM +T'K, 2.240.3*** 1.4+0.1%** 0.7+£0.1***
n=10 #@ #@
5 nobGa
1 rpymna — KOHTpOJIb, N=7 9.6+0.8 13.1+1.3 10.0+0.9
2 rpyna — XIM, n=8 1.240.1*** 0.8+0.1*** 0.440.1%**
3 rpyma — XIM + CEM, n=9 2.3+0.3***# 1.940.2%**# 0.840.1*%**#
4 rpyma - XIM + I'K, n=9 2.140.2*%**# 1.640.1***# 0.740.1*%**#
5 rpyna — XIM + CEM +T'K, 5.6+0.5** 3.4+0.3*** 1.540.1%**
n=10 #t @ # @ #@
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[Tponosxenns Tadm..4.3.

7 noba
1 rpyna — KOHTpOJIb, N=7 8.9+0.9 11.8+1.2 9.540.8
2 rpymna — XIM, n=8 1.9+0.2%** 0.74+0.1*%** 0.4+0.1***
3 rpyna — XIM + CEM, n=9 4.7+0.4%## 2.440.3***## | 1.740.2%**##
4 rpyma - XIM + I'K, n=9 3.6+0.4**# 1.940.2%**## | 1.6+0.2%**##
S5rpyna—XIM+ CEM +TK, | 8.1+0.6## @ | 5.3+0.4**## @ | 3.7+0.3***##
n=10 @
[TpumiTku:
1.* - p<0.05,
2.%* - p<0.01

3. *** - p<0,001 — BiporimHi PO30DKHOCTI AOCIIPKYBAaHUX TOKa3HUKIB
TOPIBHSTHO 3 TAKUM JaHUMU B KOHTPOJIbHIN TPyl TBAPHUH;

4.# - p<0.05

5. ## - p<0.01 - BiporimHi pPO30DLKHOCTI IOCTIIKYBaHHX ITOKA3HHUKIB
MOPIBHAHO 3 TaKUM JIaHUMH Yy WIypiB 3 XPOHIYHOIO IIMIEMi€l0 MO3Ky 0e3
¢hapMakoJIOTT4HOT KOPEKITii;

6.@ - p<0.05 - BiporigHi poO30DLKHOCTI JOCTIKYBAaHMX IMOKA3HUKIB
MOPIBHSAHO 3 TaKMMHU JAaHUMH Y IIypiB 3 XPOHIYHOIO IMIEMIEI0 MO3KY, SKHM
yBoamH cemakc Ta/abo I'K (B ycix obunciieHHsx 3actocoByBanu Kpymkan-Bamic
KpUTEpii).

[To3HaveHHs: 3MEHINEGHHS 4YHClIa MIypiB B Tpylmax BUHUKIO Yepe3 iX
3aruberb.

Ha 5-iit 1061 nocminy mo 3-4 mypwu B rpymnax 3 XIM, skum BBogumun CEM Ta
'K, modanu 3axoauTu 10 paaialbHUX IPOMEHIB 1 IEBHUM TEPMiH MepedyBaTH Tam,
pPEe3yIABTATOM YO0 CTaj0 CYTTEBE 3POCTaHHS CEPEAHIX ITOKAa3HUKIB BXOJIB JI0
pamianpHux mnpomeHiB (Ha 91,7 % Tta ma 75,0 %, BIiANOBIAHO) Ta TEPMiHY
nepeOyBaHHs B HEX (B 2,4 pa3a Ta B 2 pa3u, BiATOBIIHO) IIPH MOPIBHSAHHI 3 TAKUMHA
nokaszHukaMu y mrypiB i3 XIM 6e3 kopekrii (B ycix Bunaakax pP<0.05). Cepenns
KUTBKICTh 3aXOMdiB N0 pamiadbHUX MpoMeHiB y mrypiB i3 XIM Tta cyMmicHUM

BBeneHHsIM CEM rta 'K nopiBHroBama (5,6+0,5) %, a TepMmiH 3HAXOKCHHS B

npomeni cranoBuB (3,4+0,3) %, 110 CYTTEBO MEpEeBa)Kkaao TaKi caMi IMOKa3HUKH B
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rpynax mypiB i3 XIM, sxum 3piiicHioBanu po3auibHi BBeneHHs CEM ta 'K
(p<0.05). AmnanoriuHy cHpsSMOBaHICTh Ha S5-iii 001 AOCITITYy Mald pPe3yJIbTaTH
YuClia 3aX0/11B B 3aKPUTI IUITHKU MPOMEHIB.

Ananizyroun gaHi TaOi.. 2, MOXKHA MPOCTEXKUTU HASBHICTh AHAJIOTIUHUX
3MIH JOCHIDKYBaHUX TOKAa3HUKIB €MOIIHHOI TMOBEIIHKA B TECT1 pajiaibHOrO
HNIAHATOrO JIablpuHTY Ha 7-i1 1061 pociiny, sSKi CBiIYaTh NOpo OUIbLIY
e()EeKTUBHICTh BIJHOBJEHHS €MOIIMHOT MOBEAIHKA MPOTATOM MOCTIIIEMIYHOTO

cTaHy BHacliok cymicHoro BBeaeHHss CEM Ta I'K.

4.4. JlochimxkeHHs 3MiH KOTrHITUBHHUX (QYHKUIii y mypiB 3a yMmoB
XPOHIYHOI imeMili MO3Ky MiJ BINIMBOM CYMICHOI0 3aCTOCYBAHHSI CEMAaKCy Ta

TONMAHTEHOBOI KHUCJIO0TH

[Tokazano po3BuTok B aAuHaMimi XIM  KOTHITUBHMX JHUCQYHKIIIH,
NOPYIIEHHS  MpOLIECiB  HaBYaHHSA, (YHKIIOHYBaHHS  KOPOTKOYAacHOi  Ta
JOBrOTPUBAJIOL TMaM’ATi, MOPYUIEHHS 30pOBOI, MPOCTOPOBOI, pedepeHTHOi Ta
po6ouoi mamM’ATi Ta MOB’sA3aHe 3 IIUM IMOPYIIEHHS eMOIIiitHOT cdepu maiieHTiB [1,
4, 5, 8, 10, 21, 31, 34, 35, 43, 45, 51, 56]. Takum YuHOM, B JUHAMIIII
MOCTIIIEMIYHOTO MEePioy MPEBATIOTh MHECTUYHI TUCPYHKIIT, K1 HalJacTIIIe 3a
BCE JETEPMIHYIOTh BUPAKEHICTh 3QJIMIIKOBUX OPTaHIYHHUX 1, SK HACHIIJIOK IIHOTO,
(GYyHKITIOHAIBHUX ypaXkKeHb MapeHxiMu Mo3ky [57, 59, 60, 67]. OTxe, BBakaeMo
JTIKyBaHHS MHECTHYHUX AUCPYHKIIA OJHUM 13 HAWBaKIMBIIINX HAMPSMKIB
BTOPMHHOI ~ HEHPOMPOTEKIlii, a TaKoXX MPEBEHTUBHOIO  MATOTEHETUYHO
OOTpyHTOBaHOI (PapMaKOJIOTIYHOI KOPEKIIIE€I0 TIEePCIeKTUBHUX HEMOTOPHHUX
yCKJIaAHEHB NpoTsIrom XIM.

3aBIaHHAM I11i€1 YaCTUHU €KCIEPUMEHTATBHUX JOCTIKEHD € JOCIIKCHHS
€(EeKTHBHOCTI PO3JUILHOTO Ta CYMICHOTO BBEJCHHS CEMAaKCy Ta TOIIAHTEHOBOI
KHUCIIOTH TpY (DapMaKOJIOTI9HINA KOPEKIlii KOTHITHBHUX MOPYIIEHb Y ITypiB 32 YMOB

€KCIEPUMEHTATIBbHOI XPOHIUHOI 11IeM1i MO3KY.
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4.41. JdocaimxenHss  (apMakoJOriyHoi Kopekuii KOTHITHBHHX
pucpynkuin 'y mypiB i3 XIM B Tecti yMOBHOro peduiekCy aKTHBHOIO

YHUKHCHHSA

[Tounnarouu 3 1-i 1o6u micns BigTBopeHHss XIM uucio cymimens YC 1 bBC,
HeoOXiTHUX 1711 BUHUKHEHHST YPAY, Oyno Ha 43,2 % Ouiblie, HiXkK B KOHTPOJIBHUX
cnocrepexeHHsx (p<0.05, ta6:x.. 4.4). JocmipxyBaHui moka3Huk B 11ypis i3 XIM,
sakuM cymicHo yBomuiu CEM ta I'K, nopiBHioBaB 26,9+2,7, mo BusBHIOCS
CIOBICTABHMM 3 BUIMOBIIHUM TOKa3HUKOM B KOHTPOJIBHUX CHOCTEPEKEHHIX
(p>0.05). BenuunHa AOCHIAKYBAaHOTO MOKa3HMKA B PEUITI TPyN NEpeBUIIyBala

Taki JaHi B iHTakTHUX 11ypiB Ha 30,7 % Ta Ha 47,5 % (p<0.05).

Tab6auig 4.4.
BniuB po3aiyibHOTO Ta CyMiCHOIO BBEJIE€HHSI CEMAKCy Ta TONAHTEHOBOI
KHCJIOTH HAa BHPAXKEHICTHL TMNPOLECIiB HABYaHHS, KOPOTKOCTPOKOBOI i

JOBIrOCTPOKOBOI nam'aTi y mrypis i3 XIM

['pynu TBapuH KinbKicTh CyMillIeHh YMOBHOTO CTUMYJTY 1 0€3yMOBHOTO

CTUMYITy, HEOOXITHUX JIJIs1 BAHUKHEHHS YPAY

Hapuanns | KopoTKoCTpokoBa JIOBrOCTPOKOBA
nam’sTh nam’sTh
1 n1o0a
1 rpyna — KoHTpOJB, N=7 22.8+2.4 7.2+0.8 2.8+0.3
2 rpyna — XIM, n=12 32.7+3.3* 12.3+£1.2* 5.7£0.7**
3 rpynma — XIM + CEM, n=12 | 29.8+3.2* 10.1+£1.1* 4.6+0.4
4 rpyna - XIM + I'K, n=12 33.6+3.4* 11.4+£1.2% 5.4+0.5*
5 rpyma — XIM + CEM +TK, | 26.9+2.7 9.3+0.9 4.1+0.4
n=12
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[Tponosxenus Tadm..4.4.

3 noba
1 rpyna — KOHTpOJIb, N=7 23.3+2.6 6.9+0.8 2.6+0.3
2 rpyna — XIM, n=9 38.8+3.7* 16.9+1.7** 8.3+0.7**
3 rpyna — XIM + CEM, n=10 | 26.6+2.5# 9.1+0.9# 5.1+0.4*#
4 rpyma - XIM + I'K, n=9 31.1+3.1* 10.7+1.1 7.3£0.6**
5 rpyna — XIM + CEM +T'K, | 24.9+2.4# 8.4+0.7# 4.00.4##
n=10 @
5 noOa
1 rpyna — KOHTpOJIb, N=7 24.3+2.4 6.6+0.7 2.5+0.3
2 rpyna — XIM, n=8 37.3+3.6* 16.1+1.6** 7.4+0.7**
3 rpyna — XIM + CEM, n=9 25.9+2.4# 8.6x0.7## 4.7+0.4#
4 rpyna - XIM + I'K, n=9 31.4+2.9* 10.3+0.9 5.8+0.5*
5rpyna— XIM + CEM +T'K, | 25.0+2.4# 7.320.6## 3.510.4##
n=10 @ @
7 noba
1 rpyma — KOHTpOJIb, N=7 22.912.4 6.7+0.8 2.7+0.3
2 rpyna — XIM, n=8 33.4+3.4* 13.7+1.4* 6.9+0.7*
3 rpyma — XIM + CEM, n=9 25.2+2.4# 7.920.7# 3.610.4#
4 rpyna - XIM + I'K, n=9 28.3+2.7 8.9+0.8 4.7+0.4
5 rpyma — XIM + CEM +T'K, | 23.4+2.3# 7.2+0.6## 3.320.3##
n=10 @ @
TT03HAY Tpypgipgcpr:1CHHA YHCITa LIYDIB B FPYHAX BHHHICIO Hepes ix ruGeits

1.* - p<0.05

2.** - p<0.01 - BiporimHi pO30DKHOCTI MOCTIKYBAHUX TIOKA3HHKIB
MOPIBHSIHO 3 TAKUM JAHUMHU B KOHTPOJBHIN TPYIli TBAPHUH;

3.# - p<0.05

4. ## - p<0.01 - BiporimHi poO30DKHOCTI JOCHIIHKYBAaHUX IMOKAa3HUKIB

MOPIBHSHO 3 TakUM JaHUMHU Y IIypiB 3 XPOHIYHOIO IMIEMIi€0 MO3Ky 0e3
(dhapMaKoJIOTTYHOT KOPEKIIii;

5@ - p<0.05 — BiporimHi pPoO30DLKHOCTI TOCHIKYBAaHUX ITOKA3HHUKIB
MOPIBHAHO 3 TaKUMH JaHUMHU Yy IIYpPIB 3 XPOHIYHOIO IIIEMIED MO3KY, SIKHUM
yBoauwiu 'K (B ycix oOuucienHsax 3actocoByBaiu Kpymikan-Bamiic kputepiit).
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Ha 3-iii no6i nocminy numie B rpymi uiypiB i3 BBeaeHHsM ['K uucio
cyminienb YC 1 BC, HeoOxinuux s BunukHeHHs YPAY, BusBunocs Ha 33,4 %
Ounblie, HOK B IHTaKTHUX 1ypiB (p<0.05). HocniakyBaHi MOKa3HUKHU Y LIYpIB 13
XIM, sxkum 3niicHIoBanM iHTpaHazanbHe yBeaeHH CEM Tta cymicHe BBEICHHS
CEM Ta I'K, BusiBUnMCS CIIBCTABHUMU 3 TAKUMU JaHUMH B KOHTpoui Ta Ha 31,4 %
ta 35,8 % MeHue npu MOpIBHSAHI 3 BIAMOBIAHUM MOKAa3HUKOM B TpyIi UIypIB 13
XIM 6e3 dapmakonoriunoi kopekuii (p<0.05).

Ha 5-ii 1061 pocnminmy Bu3Hawaemo, 1o uucio cymimenb YC 1 BC,
HEoOX1THUX A1 BUHUKHEHHST YPAY B rpymi miypis 13 XIM, skum 3a1idcHUIM
cymicue BBeneHHs CEM ta I'K, O6yno Ha 32,9 % wmeHIie, HK Takui MOKa3HUK B
rpyni mypiB i3 XIM 0e3 ¢apmakonoriunoi kopekuii, Ta Ha 20,4 % wmeHue npu
NOPIBHSHHI 3 TAKUM MMOKa3HUKOM B rpymi mypiB i3 XIM, skum yBoamnu I'K (B ycix
Bumnaakax p<0.05).

AHaJoriyHa CIpsSMOBAHICTh pe3ysbTaTiB Oyja 3apeecTpoBaHa Ha 7-i 1001
MOCTIIIIEMIYHOTO MEePIOy.

Kinekicts cymimenp YC 1 BC, HeoOXiguux s BUHUKHeHHs YPAY uepes
100y 3 MoMeHTy BupoOieHHs YP, y mypiB i3 XIM 6yno na 70,8 % Oinbine , HiX
Ipy KOHTPOJIbHUX BUMIiproBaHHAX (p<0.05). B melt iHTepBan yacy juiie B rpymi
mypiB 13 XIM Ta cymicauMm BBeneHHsM CEM ta 'K Benmmumnaa moCimipKyBaHOTO
MOKa3HUKA HE PO3PI3HAIACS CYTTEBO 3 TAKUMHM JaHUMH B KOHTpOo:i (p>0.05).

Ha 3-ii 1061 mocuimy kinmekicth cyMmimednb YC 1 BC, HeoOXimHMX 1is
BUHUKHEHHST YPAY uyepe3 noby 3 MomeHTy BupoOneHHs YP, B rpymax mypiB i3
XIM, sixkum 1HTpanazansHo BBoamH CEM, Ta cymicHo BBoaunu CEM Tta 'K, Gyno
Ha 46,2 % Tta Ha 50,3 % wMmeHme, BiANOBiAHO, HDK y mmypiB i3 XIM 0e3
dapmakosoriuaoi kopekmii (p<0.05).

[ToniOHiI pe3ynbTaTH, SKi JOBOASATH OUIbITYy €(EKTHBHICTh BiIHOBICHHS
KOPOTKOCTPOKOBOT mam’siTi y mypiB i3 XIM BHacmigok po3AUTBEHOTO BBEICHHS
CEM Tta cymicHoro 3acrocyBanHs CEM Tta 'K, mu otpumanu Ha 5-iit (p<0.01) ta

7-ii1 (p<0.05) nmobax mociimy.
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B nunamini nocTIIEMIYHOTO NEPIOAY MU PEECTPYBAIIA 3POCTAHHS KIIBKOCTI
cymimienb YC 1 BC, HeoOxigHux 1151 BUHUKHEHHS] YPAY uepe3 7 nid 3 MOMEHTY
BUpoOJeHHs YP, 1110 CBIIYUTh MPO BUpaKeHE MOTIPIICHHS JOBrOTPUBAJIO] aM’ STl
(p<0.05). Ha 1-iif 1061 mocnigy BeJWYMHA JOCIIIKYBAHOTO MOKAa3HUKA y TpyIli
uypiB 13 XIM, sxum cymicHo BBoaunu CEM Tta 'K, nopisuioBana 4,1+0,4, mio
BUSIBUJIOCS TOTOXKHHUM 3 BIATIOBITHUM MOKa3HUKOM B rpyIni KoHTpouro (p>0.05).

Ha 3-ii 1061 gocnimy uyucno cywmimeHnb YC 1 BC, HeoOXimHMX st
BUHUKHEHHS YPAY uepe3 7 ni0 3 MoMmeHTy BupoOjeHHs YP, B rpymi mypiB i3
XIM, saxum cymicao Beoauiau CEM ta I'K, nopiaroBano 4,0+0,4, o Oyno B 2,1
paza MeEHIE MpH TOPIBHAHHI 3 TakuM TMOKa3HUKOM Yy 1mypiB 13 XIM 6e3
dapmakonoriunoi kopekuii Ta B 1,8 pa3za MmeHme npu MOPIBHAHHI 3 TaKUM
noka3zHukoMm y mypis 13 XIM, sxum yBoaunu 'K (B ycix Bunankax p<0.01).

AHaAJIOTIYHY CHOPSMOBAHICTh JaHHUX, SKI JIOBOJATH OUIBII BUPAKEHY
e(hEeKTUBHICTh BITHOBJIEHHS JOBIOCTPOKOBOI Mam’sTi y mypiB i3 XIM BHaciimok
po3niieHoro BBeaeHHss CEM Ta cymicHoro 3acrocyBanHs CEM ta I'K, mu
OTpUMAJIA Ha 5-1i Ta 7-11 m006ax gocminy (B ycix Bumnaakax p<0.01).

AOCOIOTHI BEIWYUHU I1HTETPAJIBHOTO TIOKa3HUKA «30CpeKEHHS», SKUH
JI03BOJISIE  OIIIHUTH BIUIMB 3aCTOCOBAaHMX (PapMakoJIOTIUHMX IpernapariB  Ha
30epekeHHs HaBWKy (eHrpamu) y mrypiB 13 XIM, momani Ha puc. 3. Yitko
IPOCTEXKYETHCS ~ 3MCHIICHHS  TIOKa3HUKY  «30€peXKCHHS» B JIUHAMIII
MOCTIMIEMIYHOTO TIepiony, MOYnHAK4Yu 3 3-1 100 mociiay i 3MiHU HaOyBarOTh
CTaTUCTUYHOI BiporigHocTi (p<0.05, puc. 4.4).

Bemnmunan 1moka3zHuKa «30€pEeKEHHS» B yCIX JOCHIIHHX TpyHax HIypiB i3
XIM, sikuMm 3nidicHIOBaIH (PapMaKoJIOTIuHy KOpekIito mpotsarom 1-i ta 3-i qobu
JOCITITY, 3HAXOAMIKCS B MeXax Bif 65,4 oquHuIb 10 66,3 OJUHHMIIG, IO HE Majo
CTATHCTHUYHUX PO30DKHOCTEH aHi 3 BIAMOBIIHAMH KOHTPOJLHUMHU MOKA3HUKAMHU,
aHl 3 TAKUMU TaHUMU y TypiB i3 XIM 6e3 mikyBanus (p>0.05).

Ha 5-iii 1061 nocniay BenuyuHa AOCTIAKYBAaHOTO 1HTETPaIbHOTO MOKA3HUKA
Oyna Ha 24,6 % Oinbme B rpymi nrypiB i3 XIM, skum cymicao BBogmmn CEM Ta
I'K (p<0.05).
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90 36epexeHHs

O KoHtpornb O XpoHiyHa iwemia mosky & XIM+cemakc
85 1+ B XIM+I'K XIM+cemakc+K
80

831
344

2333
133¢

8333
8333

83 833
83333

1333
23333333

Puc. 4.4. BupaxkeHicTh MOKa3HHUKA «30€peKeHHs».y LIyPiB i3 XpOHIYHOIO
inmemMie Mo3Ky
[Tpumirka:

* — p<0.05 — BiporimHi po301>KHOCTI TOCTIKYBAaHUX IMOKA3HUKIB IMMOPIBHIHO
3 TakMMH TOKa3HMKamMu y iHTakTHHX YinypiB (AHOBA + Heioman-Kymis
KpUTEpiii)

Ha 7-iii no0i pgocnigy BEIWYMHM TIOKa3HHWKA «30€pEeKEHHs» B YCiX
JTOCHIIHUX rpynax mypiB 13 XIM, skuMm 31ilicHIOBaIN (apMaKoJIOTIYHY KOPEKIIito,
3HAXOJWIUCS B MeXax Bia 68,6 onuHHI 10 69,2 onuHUIB, IO OyJIo OiNbIe, HIXK

y mypiB 13 XIM 6e3 sikyBanus (p<0.05).

4.42. JlocaimxenHss ¢apmakoJoriynoi Kopekuii KOTHITHBHHMX

pucpyHkuii y mypis i3 XIM B TecTi XapuoBOro yMoBHOro pediekcy

Yepes 24 roxa. micns OuratepanbHOI OKIFO31i COHHUX apTepiid nrypu Oynu
3HEpYXOMJICHI Ta 3HAXOIWINCS B ICHTPaJbHIA YaCTHWHI pajiaJbHOTO JTAOIPUHTY
(tabu.. 4.5).

Kinbkicts cnpo® BXOJKEHHS B MPOMEH1 JaOIpUHTY 10 MOMEHTY BJaJOi

JoKaimizamii 1K1 IIf Yac HaBYaHHS IIOYMHAJA 3 SIBJIATHCS Ha 3-11 1001
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nocrimemMiuyHoro nepioay. Llei nokasnuk y urypis i3 XIM 13 cyMicCHUM BBEJIEHHAM

CEM Tta I'K cranoBus 0,7+0,2, nio Oyno Ouiblie npu MNOPiBHSAHHI 3 aHAJIOTTYHUMU

NOKa3HUKaMu B Tpymi mypiB i3 XIM 6e3 dapmakonoriunoi kopekiii (p<0.05), a

TakoX y mrypis i3 XIM, sikum posaineao BBoawan CEM (p<0.05) ta I'K (p<0.01).

Tabonuis 4.5.

BmuiuB po3alibHOIO Ta CyMiCHOTO BBEJIEHHSI CEMAKCY Ta TONMAHTEHOBOI

KHMCJIOTH HA BUPAKEHICTHh NMPoUeciB YMOBHO-Pe()IeKTOPHOI AKTHUBHOCTI LIYPiB

i3 XIM B TecTi 8-mpomMeHeBoro pagiajbHoro aadipunrty y mypis i3 XIM

I'pynu TBapun

KinbkicTe cripo6 BXOKEHHS B TPOMEH]1 JTAOIPUHTY 10

MOMEHTY BJAJIOI0 JIOKAJI3aIii DKl MiJ yac

Hapuanns 36epeskerHs 3racanms
YMOBHOTO pediekcy |  YMOBHOTO
pedrexcy
1 n1o0a
1 rpyma — KOHTpOJIb, N=7 6.7+0.6 1.0+0.1 1.0+0.1
2 rpyna — XIM, n=12 Q*** Q*** Q***
3 rpyna — XIM + CEM, n=12 Q*** Q*** Q***
4 rpyna - XIM + I'K, n=12 Q*** Q*** Q***
5 rpyma — XIM + CEM + I'K, Q*** Q*** Q***
n=12
3 noba
1 rpyna — KoHTpOJB, N=7 3.8+0.4 1.0+£0.1 2.1+0.2
2 rpyna — XIM, n=9 Q*** Q*** Q***
3 rpyma — XIM + CEM, n=10 | 0.4+0.2***# 0.6£0.1# 0.4+0.1#
4 rpyna - XIM + I'K, n=9 0 0.4+0.1# 0.4+0.1#
5 rpyma — XIM + CEM +T'K, | 0.720.2***# 0.8+0.1# 0.6%0.1#
n=10 @@ @@
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5 noba

1 rpyna — KOHTpOJIb, N=7 1.2+0.2 1.0+0.1 3.3+0.2
2 rpyna — XIM, n=8 0.4+0.2** 0.4+0.2* Q***

3 rpyna — XIM + CEM, n=9 0.8+0.1# 0.9+0.1# 0.3+0.1#
4 rpyna - XIM + I'K, n=9 0.7+0.2 0.7+0.1# 0.3+0.1#
5 rpyma — XIM + CEM + I'K, 1.0+0.2# 1.0+0.1# 0.5+0.1#
n=10

7 noba

1 rpyna — KOHTpOJIb, N=7 1.0+0.1 1.0+0.1 4.1+0.3
2 rpyna — XIM, n=8 0.4+0.2** 0.4+0.1* Q***

3 rpyna — XIM + CEM, n=9 1.0+0.1# 1.0+0.1# 0.3+0.1#
4 rpyna - XIM +TI'K, n=9 0.8+0.1# 0.8+0.1# 0.3+0.1#
5 rpyna — XIM + CEM + I'K, 1.0+0.1# 1.0+£0.1# 0.5+0.1#
n=10

H03HaquHMiTKH.IeHH${ YHClia IypiB B rpynax BUHUKIIO Yepe3 iX rudesb

1.* - p<0.05,

2.%* - p<0.01

3.*** - p<0,001 — BiporimHi pO30DLKHOCTI AOCHIIKYBAaHUX ITOKAa3HUKIB
MOPIBHSHO 3 TAKUM JIaHUMH B KOHTPOJIbHINA TPYIIi TBAPHUH;

4# - p<0.05 — BiporigHi po30LKHOCTI MOCIIIKYBaHUX ITOKA3HHUKIB
MOPIBHSHO 3 TakUM JaHUMHU Y IIypiB 3 XPOHIYHOIO IMIEMi€l0 MO3Ky 0e3
(bapmMaKoIOri4HOT KOPEKIIii;

5@@ - p<0.01 - siporigHi pO30LKHOCTI JOCITIIKYBAaHUX ITOKAa3HHUKIB
MOPIBHAHO 3 TAaKUMH JIAHUMH Yy IIYpiB 3 XPOHIYHOIO IMIEMi€0 MO3KY, SKUM
yBoamiu cemakc 1a/abo I'K (B ycix oGunciennsx 3acrocoByBainu Kpymkan-Bamic
KpUTEPii).

Ha 5-ii Ta 7-if mobax Aocmigy KUTBKICTh CIPOO BXOJ/DKEHHS B TPOMEHI
7abIpUHTY A0 MOMEHTY BAaNOi JIOKamizamii K1 Mg dYac HaBYaHHS 3HAYHO
MepeBUIllyBajia BIAMOBIAHI MokazHUkK y InypiB 13 XIM 0e3 dapmakonoriunoi

kopekiii (p<0.05).
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Uepes 1 roa. micis BUpOOJICHHS XapuoBOTro pediekcy IypH 13 BIATBOPEHOIO
XIM He3maTHi OynM BiBLAATH MPOMEHI pajiajdbHOro JAOIpUHTY IS JOoKaIi3alii
K1 yepe3 3HepyXOMIICHICTb

Ha 3-iif 1061 gocniny BeaW4WHA JOCTIIXYBAHOTO TMOKa3HUKA y IIYpiB 13
XIM, sxuMm 311CcHIOBAIM (PapMaKoJIOT14HY KOPEKI[it0, Oyia OuIblIe, HK y UIypiB
13 XIM 6e3 ¢apmakosorianoi kopekiii (p<0.05). KinbkicTh cripod BXOMKEHHS B
XIM, saxum cymicao Beoawiu CEM ta 'K, nopisaioBana 0,8+0,1, mo BusiBuiocs
Oublle MpY MOPIBHAHHI 3 aHAJOTITYHUMU MOKa3HUKaMH B Tpymi mrypis 13 XIM 0e3
dapmakosoriunoi kopekiii (p<0.05), a Takox y urypis i3 XIM, sikuM po3aiUTIBHO
seoauan ['K (p<0.01).

Hanani no 7-1 nobu gociiny BeIWYWHA JOCIIKYBAHOTO TMOKa3HMKA 3HAYHO
NEepeBHIlyBajia BIAMOBIIHI MOKa3HUKU y mIypiB 13 XIM 0e3 ¢dapmakoiaoriyHoi
kopekirii (p<0.05).

Jist gocnipkeHHs omopy 3racaHHs YP TBapuHaMm 3 padilie BHPOOJIEHUM
XapYOBUM YMOBHHUM PEQIIEKCOM B TECTI 8- MPOMEHEBOTO Pa/iajJbHOTO MIJHATOTO
Ja0lpyHTY HE JaBajd XapyoBe MIAKPIIUICHHS 1 JOCHIKYBadd JUHAMIKY
MHECTHUYHUX (DYHKITIH MPOTATOM MOCTIIIIEMIYHOTO MEPIOy.

UYepes 1 rox. micias monemoBanHs XIM mypu Oymum 3HepyxomuieHi. Yepes
HEMOXJIMBICTh B I€M mepioa JOCHiay iX HaBYaHHSA Ta TIPOCTECKECHHS 3a
30epexeHHsIM YP, 3po3yMinio, M0 >KOAHOTO HaMaraHHs OMOPY 3racaHHs IbOMY
pediiekcy He HaaBajIocs.

Ha 3-iii 1061 gocmigy urypu i3 XIM 6e3 dhapmMakogorigHOI KOPEKIIii TaKoX
oy 3HepyxomiieHi. Lllypu i3 XIM, sxum po3ainbHO Ta cyMicHO BBoawinu CEM Ta
I'K, 3a BiICYTHOCTI Xap4OBHX KYJbOK [0 BUPOOJIICHOMY paHIIIE HABUKY 3aXOUIIU
TUIBKY B OJIMH pyKaB pajianbHOro jJadipuHTy (p<0.05).

Ha 5-iii ta 7-iif mobax mocmimy KimbKICTh CIpPOO BXOKCHHS B IPOMEHI
NabIpUHTY MpPHU BIACYTHOCTI XapuyOBHX KYJbOK NEPEBUIIlYBalla TAKUNM MOKA3HUK Y

mypiB 13 XIM 6e3 papmakosoriunoi kopekirii (p<0.05).
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TakuM 4YWMHOM, BiI3HAYMMO, IO Yy IHIYpiB 13 BIATBOPEHOIO MOIEIUIIO
XPOHIYHOI i1IeMii BJK€ MPOTIroM 1-i 1o00u AOCTIAY pEeECTPYIOThCS BUPAKEH] 3MIHU
JIOKOMOTOPHOI MOBEIIHKH Ta PO3BUBAIOTHCS] BUPAKEH1 HEBPOJIOTTYHI OPYILICHHS.

[likaBo TakoX, IO JOKOMOTOPHI po3faau Oyld MPaKTUYHO OJHAKOBO
MaKCHMaJbHO BUPAXKEHI MPOTATOM YChOT'O TEPMIiHY CIOCTEPEKEHHA. B Takomy
pasi JOCTaTHhO BIIEBHEHHWM PE3yJbTAaTOM IMPOBEICHUX Cepiil eKCIIepUMEHTAIBHUX
JOCTIKEHb MU BB)KA€EMO BUSBICHHUI Ta IPOAEMOHCTPOBAHUN (PaKT HOpMai3allii
JIOKOMOTOPHOI TUC(YHKIIIT Ta HEBPOJOTTYHOrO AePIUUTY MiJ BILUIMBOM BBEACHHS
CEMaKCy Ta TOMAaHTEHOBOT KUCIIOTH.

JIoIaTKOBO /10 MOTOPHUX MOPYIICHb Ta HEBPOJOTIYHOTO NeQillUTy, MH
3’sICyBaJIM, 110 Y IIypiB B JUHAMIIll MOCTIIIEMIYHOTO TEPIOAY 3alIe’KHO BiJ HOTO
TEPMiIHY (OPMYIOTHCS BUPAKEH1 M’5130B1 NUCQYHKIT Ta MOPYIICHHS €MOIINHOT
noseainku. [lopymeni ¢ynkuii B mypiB 13 XIM Oynu BIIHOBIEHI MPOTATOM 7-
JIEHHOTO TIEpIOAY CIOCTEPEKEHHS, MPUYOMY MPOLIEC BITHOBJICHHS 3ajieKaB Bij
BUY (apMaKoJIOTIUHOTO Ipenapary, IUIIXy Ta BaplaHTy HOro BBEJACHHS.

[TpyHIIMNIOBUM Ta BaXKJIMBUM PE3yJIbTAaTOM, KU MU OTpUMAJIM, BBAKAEMO
(dbakT BiTHOBIEHHS JOCIIKYBAaHUX MTOKA3HHUKIB M’ S30BOT aKTUBHOCTI Ta €MOIIMHOT
MOBEJIIHKM BHACJIJOK CYMICHOTO BBEJICHHS CEMaKCy Ta TOMAHTEHOBOI KHCJIOTH.
OTpumaHuil pe3ynbTaT BiIHOBJICHHS NOCHIIKYBaHUX (DyHKIIIH OyB Bi3HAYCHUH,
MOYMHAIOUH 3 3-1 100U J0CHiay, 1 TPUBAB JI0 KIHIIS TEPMIHY CIIOCTEPEIKEHHS.

Tak, MU BBaKaeMO HaNOUTBII €QEKTUBHOIO AHTHIMIEMIYHOIO CXEMOIO
dbapmakosoridyHOi KOPeKIlii M’S30BUX AUCPYHKIIA Ta €MOIIHHUX MOPYIIEHb 3a
yMOB ekcriepuMeHTanbHoi XIM cymicHe BBEACHHS CEMakCy 3 TOIAHTEHOBOIO
KHcaoTo. HacTynmHuM B IbOMY psily € BBEACHHS CEMAKCy, K€ MU 3/1HCHIOBAIN
IHTpaHa3JIbHO, 1 MO0 B TMEPEBaXKHIM KUIBKOCTI BHUMAAKIB TaK0X BUSIBHIOCS
eheKTHBHUM BX€ Ha 3-iii 7001 mocmimy. | TpeTiMm B psmy aHTHINIEMIYHOT
edextuBHOCTI € BBeAeHHS ['K, mo mu 3apeectpyBanv, mounHarouu 3 S5-1 mo0u

nociiny. BapTo BiA3HAUMTH B LIbOMY AacIEKTi, 110 HAMH 3apeecTPOBAHO OUIbIII
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BHUpakeHa e(eKTUBHICTh CyMiCHOTO BBeAeHHsI CEM 3 'K mopiBHSIHO 3 pO3AUIEHUM
BBEJICHHSAM 3aCTOCOBAaHUX (PApMAaKOJOTTYHUX MTPENaparTis.

[Tincymyemo, 1m0 BiIHOBIIOBaNIbHI edekTu cyMicHoro BBeAaeHHs: CEM ta I'K
peECTpYBAIMCSL paHIlIe 1 CYTTEBO IMEPEBUIIYBAIM BIAMOBIAHI €(eKTH B pasl
PO3IUTFHOTO BBEICHHS WX IBOX IpETapaTiB.

[{ikaBuM € Te, 110 OTPMMaHi HaMH JAaHl CBiI4aTh MpPO TE, IO y IIYpiB B
JUHAMIII TOCTIIIEMIYHOrO Mepioay (OpMYIOThCS KOTHITHBHI mnopymieHHs. Lle
MiATBEP/PKEHO JaHUMHU TPO TIOTIPIIEHHS MpPOIECy HaBYaHHS, a TaKOX TIpo
BUPaXEHE TMOCIA0JICHHS KOPOTKO- Ta JOBIOCTPOKOBOI MMaM’sITi TMPOTSITOM
nocTimemMiyHoro mnepioay 3a ymoB XIM. B Hammx mocimigkeHHS aMHECTHYHUUN
edext Oyno BusBieHo B nuHaminl XIM 1 Oyno Bepu(ikoBaHO TajJbMyBaHHAM
npoiiecy QopmyBanHs YP, a TakoXX MOTIPIIEHHSM TPOIECIB KOPOTKO- 1
JIOBrOCTpOKOBOi mam'ati B Tectax YPAY ta xapuoBoro VYP. Iloripmenns
BITHOCHOT'O TOKa3HUKa <30epexeHHs» B TecTi YPAY Ttakox Bimazepkaiitoe
HEraTUBHI HeHponaTodi310JIOT1YHI MPOIECH, K1 TPUBAIOTh B OpraHi3Mi IIYpiB IPH
XIM.

[TpyHIIMTIOBUM Ta BaXKJIMBUM PE3yJIbTAaTOM, KU MU OTpUMAJM, BBRKAEMO
¢dbakT BITHOBJCHHS JOCIIKYBAHUX MHECTUYHUX IOKAa3HUKIB B pa3i CYyMICHOTO
BBeleHHS mrypaMm i3 XIM ceMakcy Ta TomaHTeHoBOoi kKucioTd. OtpuMani (aktu
BIJTHOBJICHHS KOTHITUBHUX (YHKIIM B TepeBaKHIM OUIBIIOCTI BHMAAKIB Oyiu
3apeecTpoBaHi, MOYMHAIOYM 3 3-1 M0OW MOCHiay, 1 TpUBadu A0 KIHIS TEPMiHY
CIIOCTEPEKEHHS.

[lepekoHAMBUM  pe3ynbTaTOM  Ii€l  YaCTUHU  EKCHEPUMEHTAIbHUX
JOCTIIKEHb BBAaXXA€EMO BUSBICHHI €(EeKT yCyHEHHS KOTHITHBHUX IMOPYUIEHb Y
mrypiB i3 XIM mig BrumBoM cymicHOro BBeAeHHsS cemakcy Ta ['K. Panime mu Bxke
BUCJIOBJIIOBAJIM MPUIYIIEHHS CTOCOBHO TOrO, WIO TPaMOTHO pO3podiieHa
anexBaTHa (apMaKOJIOTIYHA KOPEKINS XPOHIYHOTO IMIEMIYHOTO CHHIPOMY,
CIOPUYMHSIOUM 3arajbHUM HEHUPONMPOTEKTOPHUNM €(dEeKT, Ma€ TaKoX YCyBaTH

3apeeCTPOBAHI MMOBEAIHKOBI PO3JIaaM 3a MOJSIBHUX YMOB [17]. I pe3ynbTaTul 11boro
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OJIOKy  JOCHIiIIB  BIEBHEHO JOBEIM, W10 JOJAaTKOBO JO  3arajbHOro
HEHPONPOTEKTUBHOTO €(EeKTy, AKUH OyB BHUPAKEHUH Yy MEHILIIM JEeTaJbHOCTI
TBapuH 13 XIM, po3auibHe Ta cyMicHe 3acTtocyBaHHs cemakcy Ta 'K cropusiio
HOpMaJli3alii MHECTUYHHUX ()YHKIIIH.

Mu BBakaeMO HalOUIbII  €(PEKTUBHOIO  AHTHUIMIEMIYHOIO  CXEMOIO
(apmMaKoJIOriyHOi KOpPEKI[li KOTHITUBHUX PO3JaAiB MPU eKcrepuMeHTanbHii XIM
cymicHe BBeneHHs cemakcy 3 ['K. HacTynHuM B ibOMY psily € BBEJICHHS CEMAKCY,
K€ MU 3J1HCHIOBAJIM 1HTpaHA3albHO, 1 10 B TEPEBaXKHIM KUTBKOCTI BUIAJIKIB
TaKOXX BHUSBUIOCS e(eKTUBHUM Bxke Ha 3-1 7001 gocmigy. I TpeTiM B psgy
HOOTPOITHOT aHTHUIIIeMIYHOT eeKTUBHOCTI € BBeaeHHs ['K, 1m0 Mu peectpyBanu Ha
/-1t 1001 nociiny. binbin BupaxkeHa e(heKTUBHICTh CyMICHOTO BBEJICHHS CEMAKCY 3
I'K miaTBep/keHa paHIlIHIM PO3BUTKOM BITHOBIIIOBAJIBHUX KOTHITUBHHUX €(EKTIiB
Ta NEPEeBAKaHHAM i1X €(EeKTUBHOCTI MpU MOPIBHSAHHI 3 €(PEKTUBHICTIO B pasi

PO3ILILHOTO BBEJICHHS JIBOX IpEIapaTiB.

BucHoBku 3a po3aisiom 4

1. V¥V mypiB i3 BIATBOPEHOIO MOACIIIIO XPOHIUHOI ieMii Be mpoTsroM 1-i 1oou
JOCITIY  PEECTPYIOThCS  BUPaKEHI 3MIHM  JIOKOMOTOPHOI TOBEIIHKH  Ta
PO3BHBAIOTHLCS BUPAKEH1 HEBPOJIOTIYHI IMTOPYIIICHHS.

2. JlokoMoTOpHI po3iaau OyJau MPAaKTHYHO OJHAKOBO MAKCHMAJbHO BHPAKCHI
MPOTATOM YChOTO TEPMIHY CTIOCTEPEKECHHS.

3. Po3ginpHe Ta CymiCHE 3aCTOCYBaHHS CEMaKCy Ta TOMAHTEHOBOI KHUCIOTH
CIOPHSUIO  HOpMaJi3allii TOPU3OHTAIBHOI Ta BEPTUKAIBHOI  JTIOKOMOTOPHOT
MOBEAIHKA TBApUH B TECTI «BIAKPUTE IIOJIE», A TAKOX MPAKTUYHO TOBHOMY
YCYHEHHIO HEBPOJIOTIYHOTO JaedimuTy.

4. MakcuMambHO BHPXEHUH HEUPONPOTEKTOPHUU e(eKT y MIypiB 3a YMOB
XPOHIYHOI 1imeMii MO3Ky OyJi0 3apeecTpoBaHO 3a yMOB CYMICHOTO BBEACHHS

CCMAKCy Ta rONAaHTECHOBOI KMCIIOTH.
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5. AHTHineMiuHa e(eKTUBHICTh CEMAKCy Oyya JOCATHYTa MPHU IHTPaHA3AIHHOMY
BBEJICHHI Mpernapary, 10 3HaYHO MiJIBUILY€E MBHUIKICTh HOro Aii Ha HEHPOHHU B pasi
WMOBIPHOIO iX 1IIEMIYHOTO YUIKOMKEHHS.

6. VY mypiB 13 BIATBOPEHOI MOJEJUII0 XPOHIYHOi imemii Mo3ky 3 1-i molu
PEECTPYIOTBCA M’SI30B1 JIUCQPYHKIII Ta PO3BUBAIOTHCS BUPA)XKEHI MOPYUICHHS
€MOIIIAHOT TOBEITHKHU.

7. Po3minbHe Ta CyMmiCHE 3aCTOCYBaHHS CEMAaKCy Ta TOMAHTEHOBOI KHCIOTH
CIPUSJIO BITHOBIEHHIO M’S30BO1 aKTHMBHOCTI, HOpMaji3ailli KOOpAWHAIIMHOI Ta
€MOIIIITHOT MOBEIIHKH I1YPIB 13 XPOHIYHOIO IIEMIEI0 MO3KY.

8. MakcuManbHO BHpaXeHUN HEUPOMPOTEKTOPHUN edeKT y UIypiB 3a yMOB
XpOHIYHOT 1mieMii MO3Ky OyJI0 3apeecTpoBaHO 3a YMOB CYMICHOTO BBEJCHHS
CEMaKCy Ta TOMaHTEHOBOI KUCJIOTH, MOYMHAI0YH 3 3-1 100u nocmimy. Hactymaum B
Py aHTUIEMIYHOI e(PEeKTUBHOCTI € e(eKkT cemakcy, Akuil OyB peanizoBaHUU
nounHatouu 3 3-1 1obu gocnigy. Haiimenma BupakeHiCTh HEHPOIPOTEKTUBHOI i1
IpUTaMaHHA TONMAHTEHOBIN KUCIIOTI, MOYMHAKOYH 3 5-1 100U TOCITI Y.

9. AwnTHimeMiuyHa e(peKTHBHICTh CeMaKCy OyJia IOCATHYTA MPH IHTPaHA3AILHOMY
BBEJICHHI ITpemnapary, 110 3Ha4yHO MiBUIIY€E MIBUIAKICTh HOTO JIii HA HEHPOHH TPH X
IIEeMIYHOMY Ypa)KeHHI.

10. VY mypiB 13 XpOHIYHOIO iMIeMi€r0 MO3KY 3 1-1 100U peecTpyroThCs KOTHITUBHI
MOPYIIEHHS, SKI ~ BUPAXAlOThC y  TOTIPIICHHI  TPOLECiB  HaBYAHHS,
(GyHKITIOHYBaHHS KOPOTKOYACHOT Ta JIOBMOYACHOI MaM’siTi B YMOBaxX YMOBHOTO
pedekcy akTUBHOTO YHUKHEHHSI Ta XapuOBOTO YMOBHOTO PeQIICKCY.

11. Po3ninmpHe Ta CyMICHE 3aCTOCYBAaHHS CEMAaKCy Ta TOMAHTEHOBOI KHCIOTHU
CIPHSUIO BITHOBJICHHIO TIPOIIECY HABUYAHHS Ta TOKPAIICHHIO MHECTUYHUX (YHKIIIH
y IypiB 13 XpOHIYHOIO IIIEMIEI0 MO3KY.

12. MakcuManbHO BUPAXCHHN HOOTPOMHHM €(PEeKT y MHIypiB 3a yMOB XPOHIYHOI
imemii MO3Ky OyJI0 3apeecTpOBaHO 3a YMOB CYMICHOTO BBEJICHHS CEMakCy Ta
TOMAHTEHOBOT KHUCJIOTH, MOYMHAI0YM 3 3-1 mobu mocmimy. Hactymaum B psimy

AHTUIMIEMIYHOT e(EKTUBHOCTI € e(peKT ceMakcy, SKud OyB peasli3oBaHU
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noyrHarouu 3 3-1 1oou gocniny. Halimenma BUpakeHICTh HEHPONPOTEKTUBHOI i1
MpUTaMaHHA TOMAHTEHOBIN KUCIIOTI, MOYMHAIOYH 3 /-1 100U TOCIITY.

13. AnTHimemMiyHa epeKTUBHICTh ceMaKcy Oysa JOCSITHYyTa MPU IHTPaHA3ATHHOMY
BBEJICHHI Mpenapary, 1110 3Ha4HO IMiJIBUILY€E MIBUJIKICTh HOTO Jii HA HEUPOHHU TIPH iX
1IIEMIYHOMY YPa’KEHHI.

14. OtpumaHi [aHi BBaXa€EMO EKCIIEPUMEHTAJIbHUM MIATPYHTSIM JOLUIBHOCTI
KJIIHIYHOTO TECTYBaHHS HOOTPOMHHUX €(EKTIB CyMICHOTO BBEJCHHS CEMaKCy Ta
rOMAaHTEHOBOT KUCJIOTH MPU XPOHIYHIHN 1IeMii MO3KY.

15. OtpumaHi [aHi BBaXa€EMO EKCIEPUMEHTAIbHUM MIATPYHTSAM JIOLUIBHOCTI
KJIIHIYHOTO TECTyBaHHs €(EKTIB CEeMaKCy Ta TOMAaHTCHOBOI KWCIIOTH, SKI 37aTHI
HOPMAaJTI3yBaTH TIOBEIIHKOBI JIOKOMOTOPHI TOPYIIEHHS, a TaKOXX BIJIHOBHUTH
HEBPOJIOT1YHI PO3JIay Y TMAIIEHTIB 3 XPOHIYHOKO imeMier0 Mo3ky. [Ipu mpomy
KOMIUIEKCHA  NaTOTEHETHYHO  OOrpyHTOBaHa  (hapMakoJIOTi4Ha  KOPEKIIis
MOBEIIHKOBUX TMPOSIBIB TaKOX CHpsSMOBaHa Ha (OpPMYBAHHS AaHTHUIMIEMIYHOTO

e(eKTy Ta Ha aKTUBAI[IF0 CAHOTCHETUYHUX MEXaHI3MiB.
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AHAJII3 TA Y3AT'AVIBHEHHSA PE3YJIBTATIB JOCJ/IIIKEHHSA

B cywacHux ymoBaxX TMOCTIHHO 30UIbIIYETbCS  MOIIMPEHICTh  Ta
3aXBOPIOBAHICTh 1IEPEOPOBACKYIISIPHOIO MATOJIOTI€0, OCOOIUBO XPOHIYHUX (DOPM.
IlepebpoBackymsipHa MaTOJOTIs B AaHUM 4yac mepepocia 3 MEIUYHOI mpoOjaeMu B
COIllaJIbHY, OCKUIBKH, 3TiHO JAHUX MEIUYHOI CTATUCTUKH, B OLIBIIOCTI KpaiH
€Bporu Ta CBITY BOHA € OJHIEI0 3 OCHOBHUX MPUYUH JIETATBLHOCTI, 1HBAIIIU3AIll],
HEenpale3aaTHOCTI Ta 3HWKEHHS SKOCTI JKUTTA marieHTiB [1-3, 8, 17, 24, 25, 32,
37, 49, 50, 53, 55]. Croroani mami€eHTH 3 XpOHIUHOIO imemiero MO3ky (XIM) e
[epEeBaXHUM KOHTMHI€HTOM XBOPHX 3 11epeOpOBacCKyJIIpHOIO MaToJoriero [58, 62,
73, 78].

AKTYaJIbHICTH TEMH MIIKPECIIOETHCS HEBTIIIHUMH JaHUMHU TIPO HEYXHJIbHE
30UTBIICHHS] TTOKAa3HUKIB 3aXBOPIOBAHOCTI HACENEHHS Ha 1epeOpOBACKYIISIPHY
NaTOJIOT1I0, 3AJIYYEHHS JI0 IOT'O MATOJOTIYHOTO MPOIECY HOBUX KOHTHHIEHTIB
oci0, IO CYTTEBO BIUIMBAE HAa CTPYKTYpY 3axXBOpioBaHOCTI. JlaHy CyAuHHY
MaTOJIOTII0 BA)KKO JIIarHOCTYBATH HA PaHHIX CTAIsX 3aXBOPIOBaHHS, Ha TI3HIX -
Jy’K€ BOKKO MPU3HAYUTH €(PEKTUBHI CXeMHU KOMILJIEKCHOTO JIIKYBaHHS. TeHIEHIIisI
JI0 «OMOJIOJKCHHS» XBOPHUX 3 1IepeOpPOBACKYJISIPHOIO TATOJIOTIEID Oarato B YoMy
MOB'sI3aHA 3 COIIaJIbHO-CKOHOMIYHOI HECTaOUTHHICTIO B JIepKaBi, HAasBHICTIO
EeKCTPEMAIbBHUX YMOB, HEJIOCTaTHBOIO peaji3amielo IporpaMu MpoQiTaKTHKH
TaKUX COIIATbHO 3HAYYIIMX 3aXBOPIOBaHb, SIK apTepiajibHA TIMEePTEH31s, I[yKPOBHMA
niaber, nepedbpaabHUll aTEPOCKIEPO3.

B ocramHi  mecATMNITTS  ICTOTHO  3pOCiia  3aXBOPIOBAHICTh  Ha
1epeOdpoBacKyIsIpHy maTojorito ocio g0 40 pokiB. B €Bpormi Ta AMepurii yactora
€mi30/[iB XpPOHIYHOI imemMii MO3Ky B 0Ci0 MOJIOIOro BIKY CTaHOBHUTH 6,7-17,1
BumnaakiB Ha 100 Tuc. HaceneHHs. Y 3B'I3Ky 3 IIUM 3 TOYKH 30py MATOJOTIYHOT
¢izionorii MOXHa TOBOPUTH TPO HE3'SICOBAHICTh MATOTCHETUYHUX MEXaHI3MIB
XPOHIYHOI 1IeMii MO3KY $IK OJiHi€l 3 ()yHJaMEHTAJIbHUX MPUYUH C(HOPMOBAHOIO

CKJIaJHOIro CTaHy CIIpaB 13 3a3HAYCHUMHU BHIIC KOHTHHICHTAMH XBOpPHX, 3 4YOI'O
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BUTIKA€ HEAOCTAaTHS €(PEKTUBHICTh MATOM€HETUYHO OOTPYHTOBAHOI KOMILIEKCHOT
(apMaKOKOpEeKIIii JaHOTO marojoriynoro crany [114, 117, 120, 121].

Cnig yasnatu, mo npu XIM BigOyBaeTbes «31aM» peryasTOpHOi aKTUBHOCTI
B MO3Ky 1 B OpraHi3ami B I[UIOMYy, IO BiZ0OpaXaeTbcsi Ha MOBHOLIIHHOMY
¢dyHKI[IOHYBaHHI ~ 0araTbOX CHCTEM Ta OpraHiB OpraHi3amy, 30Kpema,
BECTUOYIIAPHOI, 30pOBOI, WIKIPHOI, MPOMPIOUENTUBHOI Ta IHIIMX CEHCOPHUX
KOPTUKAJILHUX MPOEKIIIH Ta IeHTpabHOro KoHTpoutto [17, 85, 105, 131, 156].

BaxnuBuM € edekTuBHE JIKyBaHHS XPOHIYHUX (QOpPM HEIOCTATHOCTI
MO3KOBOT'O KpoBomoctayaHHsi. B mnepeBaxHiii Ounbmocti Bumaakiz XIM
kBamidikallisg JIKapiB Ta HasBHA J(IarHOCTUYHA Ta/a00 JiKyBaJbHA armaparypa
HaJa€ MOXKJIUBICTh BpATYBaTH marieHTam xutts [149, 173, 174]. Tlpote, B Takomy
pa3i  3aNUIIAIOThCS  AKTyaJbHUMH  TUTaHHA  ©(QEKTUBHOCTI  BTOPHHHOI
HEUPOMPOTEKI[li, OCKUIbKH 30epekeHHs KHUTTS mnamieHtaMm 13 XIM 3anumae
NUTaHHS CTOCOBHO BIJHOBJICHHSI MOBHOLIIHHOI MOTOPHOT aKTUBHOCTI, 30€peKEeHHS
eMoIliiHOTO (OHY, MOIYIAIIl CTEPEOTUITHOI, KOOPIAWHAIIIIHOI, TOIIYKOBOI,
JAOCTITHUIIbKOT Ta 1HmuX Gopm mosedinku [4, 49, 54, 78, 90].

HenocratHs e(eKkTHBHICTh KOpEKIli MOCTIMIEMIYHUX po3JaaiB Ta/abo
MOBEJIIHKOBUX TMPOSBIB Mae OOIPyHTYBaHHS B HEIOCTAaTHIM JOCIIIKEHOCTI
NATOTCHETUYHUX MEXaHI3MIB Ill€i CKIaaHOI IepeOpoBacKyIsapHOI KaTacTpodw,
HACJIIZIKOM YOT0 € HEJIOCTaTHhO €(DEKTUBHI CIIPOMOTH peaiizaiii CAaHOTCHETUIHUX
e(eKTiB.

AKTYaJbHICTh Ta BaXJIMBICTH JIIKYBAHHS XBOPHUX 3 IMIEMIYHUM YPaKCHHIMU
TOJIOBHOTO MO3Ky € Oe3cymHiBHOW. Ile miATBEep/KyeThCS  HASIBHUMU
CTATUCTUYHHUMH JTAHUMH CTOCOBHO CTIMKOTO HMIOPIYHOTO 3pOCTaHHS KIIBKOCTI 0Ci0
3 MEPBUHHO JIarHOCTOBAaHWMH IHCYJIbTAMU B HaIllid KpaiHi, B KpaiHax 3aximHOi
€Bponn, B cBiti [92, 121, 122, 130]. [IpudoMy XpoHIYHI imMIEeMiYHI MPOIECH B
MO3Ky BHHHKAIOTh Ha0arato 4dacTtimie 3a TOCTpi TMOPYIIEHHS MO3KOBOTO
KpOBOOOIry, MPHU3BOAATH JO TPHUBAIOI HEMpare3aaTHOCTI 1 € OCHOBHHUMU

«ImocTavyaIbHUKaMU» BaroMoi KUIBKOCTI MO3KOBHX 1HCYIBTIB [6, 7, 23, 38].
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AKTyanpHICTh OOpaHOi TEMH HAyKOBOi pOOOTH  MITKPECTIOETHCS
HeePeKTUBHOIO (apMaKOKOPEKIIIEI0 TI3HIX, TaK 3BaHUX BIATEPMIHOBAHUX
MOPYIIEHb MPU LIEPEOPOBACKYIISPHINA MATOJIOT1l, TPOBIAHUMHU CEPE IKUX € M'I30B1
(MoTopHi) abo0 BecTHOYJISpHI MOPYIIEHHSA, a TaK0X KOHTITUBHI JUC)YHKIIII.
[lepBuHHa 1 BTOpMHHA HEHPOMPOTEKIlis, sIKAa 3apa3 MPOBOIUTHCS, CHPSIMOBaHA
NepeBaXHO Ha BIIHOBIEHHS (YHKI[IOHAJIbHOI aKTHUBHOCTI HEWpPOHIB 31
30epeKeHHSIM 1X PpEeryasiTOpHUX BIUIMBIB Ha HM3X1IHI (YHKLII 1 MNpPOIECH B
opranidmi [163, 167, 171]. VYV 3BSI3Ky 3 IIUM 3aJMINAETHCS «PE3CPB» IS
eKCMIEPUMEHTANBHUX JIOCHIKeHb, IO JJO3BOJMTH HaM, IO-TIEpIIe, BUBYUTH
NaTOTEHETUYHI MEXaHI3MHU BIACTPOYEHHX MOTOPHHUX 1 KOTHITUBHUX TUCHYHKIIIH,
HO-Jpyre, TOCHIIUTHA YaCOB1 aCMIEKTH iX (OPMYBaHHS MPU XPOHIYHIN 11IeMii MO3KY
B CKCIIEPUMEHTAILHUX YMOBAaxX 1, TO-TPETE, BHU3HAYUTHCSI 3 KOMIIOHEHTaMH
KOMIUIEKCHOT TATOr€HETUYHOI Tepallii JaHUX MaTOJOTIYHHX CTaHIB.

Bimomo, mo npu BUKOHAHHI BCIX BHUMOT CyYaCHHX IPOTOKOJIIB CTOCOBHO
JIKyBaHHS BKa3aHOTO KOHTHHTEHTY XBOPHX, Y OUIBIIIOCTI BUMAAKIB MPOTHO3 MO0
KHUTTA € mo3uTHUBHUM [178, 179]. 3anuiaerscst OAKMH, Ha HAIly TyMKY, BaKIUBUI
MOMEHT — II€ BIJIHOBJICHHS (DYHKITIOHAJIBHOI aKTUBHOCT1 OpPTaHiB, CUCTEM OpraHiB
Ta OKpeMHX (YHKIIM opraHiamMy, sKi MaThb pPEryJsaTOpPHI BIJIACTHUBOCTI,
ajanraiiiiini Ta/abo kommencaropui 3gatHocti [170, 180-182].

3 CyTo TepaneBTMYHOI Ta HEBPOJIOTIYHOI TOYKH 30py O3ByuYeHa
npo0iemMaTHKa CTOCYEThCS TOTO, IO HE B TMOBHOMY 00CS31 BIJHOBIIOIOTHCS
¢GyHKITIT Opra"i3My IPOTATOM MOCTIIIEMIYHOTO MEPIOAY, M0 3HMKYE SKICTh )KUTTS
namientiB [34, 35, 43, 180-182, 187, 188]. B mpomy acmekTi 0coOIMBOi
aKTyaJIbHOCTI HaOyBae IIKyBaHHS XPOHIYHHX (POPM HEIOCTATHOCTI MO3KOBOTO
kpoBonocrauanus [1-4, 10, 17, 25, 26, 31, 36, 39, 41]. 3 naTo}i3io0ri4HOT TOYKH
30py HAEThCS TPO Te, M0 MPH MOBHOMY BiJHOBIICHHI BITaNbHUX (YHKIIH €
HEMOBHOI[IHHE a00 HEOCTaTOYHE BIMHOBICHHA (YHKIIIHA, CHOPIMOBAaHUX Ha
SKHAWIIBUAILY Ta €(EKTUBHINIY aJaTallil0o OpraHizMy 10 3MIHIOIOUUXCS YMOB

orouyrodoro cepemosuiia [17, 156]. 3 HelipodapmMakoJOTiYHOI TOYKH 30Dy
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HWIeThCsl MpPO HAMaraHHs MIJBUUIUTH €(PEKTUBHICTh Ta CIPOMOXHICTH BTOPUHHOI
HEHpONpOTEKLIi A SIKOMOra MOBHOI'O BIJHOBJIEHHS BCIX (YHKLIA OpraHizmy
[108, 148].

3 ¢yHIaMeHTaIbHOT TOYKH 30pYy JAOBEJIEHO, IO [0 MaTOTEHETHYHUX
MEXaHI3MIB 1IIEMIYHOTO Yypa)K€HHS HEWPOHIB 3alyuyeHl KackajJ CKJIaJHHUX
JAHIIOTIB, SKI AKTUBYIOThCS OJHOYACHO Ta MOCIIJOBHO 1 10 peami3aulii sSKHX
3a]lydeHl JIECTPYKTHMBHI Ta HEKPOTHYHI aJbTepaTUBHI  MNaTo(]i31010T14HI,
naro0iximMiuHi Ta matomopduioriudi mporecu [17, 109, 156]. [Ipu 11boMy BaXKITUBO
YSIBJISITH, 1110 MIPU XPOHIUHIN 1memii Mo3Ky (XIM) iHAYKYIOThCSI BUpa)KeH1 MOTOPHI
TUCOYHKIT, SIKI ~ MOpPOSBISAIOTBCSA  MIpaMiIHUMHU  Ta  €KCTpalipaMiJTHUMHU
HeBpoJsiorivHUMU  po3nagamu  [17, 20], a TakoX CYTTEBO MOPYIIYHOTHCS
PETYISTOPHI MPOIECH B MO3KY, Mepedir sSKUX 3a0e3NeuyeTbess BeCTUOYISPHOIO,
30pOBOI0, MIKIPHOIO, TPONPIONENTHBHOK 1 IHIIMMH CEHCOPHUMHU KOPTHKAIBHUMU
IPOEKITISIMU 1 IIEeHTpadbHUM KoHTpojeM [17, 20, 21, 26, 27, 44-46, 70, 73, 76, 83,
84, 156].

[Tokazano po3BuTOoK B guHaMmilli XIM  KOTHITUBHUX AUCHYHKITIH,
MOPYIIEHHS  MPOIECIB  HaBYaHHSA, (YHKIIIOHYBaHHA  KOPOTKOYAcCHOi  Ta
JIOBrOTPUBAJIOl Mam’sITi, TMOPYIICHHS 30pOBOi, MPOCTOPOBOi, pedepeHTHOI Ta
po60U0i TaM’ATi Ta OB’ 3aHe C ITUM MOPYIICHHS eMoIIiitHo1 cdepu marfieHTiB [17,
73, 76, 83, 156]. Takum 4YMHOM, B JHUHAMII]l TOCTIIIEMIYHOTO IIEPIOTY
MPEBATIOIOTh MHECTHYH1 MUCOYHKIT, sfKi HaW4acTilie 3a BCE JACTCPMIHYIOThH
BUPAXCHICTh 3aJUIIKOBUX OPTraHIYHUX 1, SK HACIIJOK I[hOT0, (PYHKIIIOHATIBHUX
ypakeHb mapeHxiMu Mo3ky [17, 82, 86, 87, 89, 256]. Otxe, BBaxKaeMO JIIKyBaHHS
MHECTUYHUX JUCOYHKIIA OJHUM 13 HAWBAXIMBINIMX HAMPSMKIB BTOPUHHOI
HEHPONpPOTEKIlii, a TaKoXX MPEBEHTUBHOI MAaTOT€HETUYHO OOIPYHTOBAHOIO
(apMaKoJIOTIYHOI0  KOPEKIIEI0 TMEPCIEeKTUBHUX HEMOTOPHHX  YCKIIAIHEHb
npotsiroM XIM.

Okpemi  JOCHIJKEHHS, CHOpsSMOBaHI Ha 3°sicyBaHHS  €(EKTUBHOCTI

KOMILUIEKCHOI CXEMHU MAaTOr€HETUYHO OOIpyHTOBaHOI (papMakOKOpEKIlli 3a yMOB



123

eKCIIEpUMEHTAIBHOTO BiATBOpeHHs: XIM, Oymu Bxe 3xaiiicHeHi [53, 183], ane BoHM
MOTpeOYIOTh PETENHLHOTO YTOUHEHHS MTOBEIIHKOBUX €(DEKTIB TBApUH, TO3YBaHHS Ta
cnoco0iB yBeAeHHS (apMakoJOTIYHUX MpenapariB, aHalli3y OTPUMaHUX JaHUX.
3BakalouM Ha IIe, BKpail aKkTyaJbHUM Ta BAXXJIMBUMH MOCTIOTh €KCIIEPUMEHTATbHI
JOCIIAM 3 BU3HAYEHHSIM TUMYAacOBUX IHTEpBaiB, 3 BU3HAYEHHAM HMOBIPHOIO
MpeBallOBaHHd €(eKTIB MeBHUX (apMaKoOJOriyHUX MpenapariB Ta/abo ix
CYMICHOT'O BBEJICHHS, 3 JOCIIIKEHHAM €(DEeKTUBHOCTI (papMaKoJOriuHOi KOpEeKIIii
nputamanHiii XIM M’s30BiM AMCPYHKIIT Ta CHOPSHKEHOMY 3 UM €MOLIHHOMY
nucOanaHcy.

B sxocTti mpemapartiB ajis BTOPUHHOI HeWpompoTekuii OyayTh oOpaHi
(apMaKoJIOTriuHi CIOJIYKH, MEXaHI3MU peaiizalii epeKkTiB SKux Oyjau CHpsiMOBaHI
Ha YCYHEHHS MAaTOr€HETUYHHMX JIAHIIOTIB, 1HIIHOBAHUX IMIEMIYHUM YpPaKEHHAM
Heiponis [18, 19, 22, 40, 51, 156, 186,].

Mera po0OOTH — JOCHIDKEHHS KOMIUIEKCHOI KOpPEKIli MOTOPHUX 1
KOTHITUBHUX TMOPYIICHb NPH XPOHIYHINA 1mieMii MO3Ky B EKCIIEPUMEHTAIBHUX
yMOBax Ha IMiJICTaBi BUBYCHHS IMaTON€HETHUYHUX MEXaHi3MiB (YHKI[IOHATBLHUX
MOCTIIIEMIYHUX TTOPYIIEHb.

LlepeOpoBackymnsipHa Marojiorii B JaHUM Yac mepepociia 3 METUYHOI
npoOJeMH B COIIAIbHY, OCKUIbKH, 3T1IHO JaHUX MEIWYHOI CTaTUCTHUKH, B
OuThIIOCTI KpaiH €BpomM Ta CBITY BOHA € OJHIEID 3 OCHOBHHMX TPHYUH
JETAIBHOCTI, IHBAIIIW3AIlll, HEMmpame3JaTHOCTI Ta 3HWKEHHS SKOCTI KHUTTS
namienTiB [1-3, 8, 17, 24, 25, 32, 37, 49, 50, 53, 55]. IIpu npoMy XpoHidyHa imemis
MO3Ky € sK (eHOMEH 1 MaTOJOTiYHMK TMpoIeC, 1, BIAMOBIAHO, MAIIEHTH 3
XPOHIYHOIO IIEMIEI0 MO3KY MPEACTABISIOTH MEPEBAKHY Macy BHUIMAJIKIB 1 €Mi30/1iB
1epedpoBackyIspHOi matoJorii [9, 16]. B npomMy acnekTi 0co0JMBOT aKTyalbHOCTI
HaOyBae  JIKyBaHHS XPOHIYHHUX dbopm HEJOCTAaTHOCTI ~ MO3KOBOTO
KpPOBOIIOCTaYaHHSI.

[Ipu dbopmyBaHH1 HepeOpaIbHOi 1IeMii, a 0coOJMBO, B ii JUHAMIII, IO €

XapaKTEPHOIO BJIACTUBICTIO XPOHIYHOI 1IeMii MO3KY, B E€KCHEPUMEHTaJIbHHUX 1
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KIIHIYHUX  YMOBax, [JOJAaTKOBO JO 3aru0eni  OlOJIOTIYHOTO  OpraHizmy,
BII3HAYAETHCA BHUPAXKEHA PEAYKIis Ta/abo Je3opraHizailii MOTOPHHX Ta
ceHcopHux QyHkuiit [17] 3 GopMyBaHHSM CyTTEBOrO HEBPOJOTIYHOrO AediluTy,
KU Mae XapakTep BHpaxeHol kiiHiuHOT MaHidecranii [18]. [lokasaHo Takox
PO3BUTOK B IMHAMII XPOHIYHOI 1IeMii MO3KY MOPYILIEHb MPOCTOPOBOI OpIEHTAILI],
BEpTUKaJI3allll, KOOpAMHAILl, poOOTH pPYXOBOIO aHai3aTopa, SKUW mpuiimae
ydyacTh B 1ux mnporecax [2]. 3 <¢dyHAaMEHTanbHOI TOYKH 30py Ba)IJIMBO
OpEICTaBIATH, 1[0 NPU XPOHIYHIA 1miemMii MO3KY ICTOTHO HOPYUIYIOThCS
PErYJISTOPHI MPOIECH B MO3KY, Mepedir sSKUX 3a0e3NeuyeTbesi BeCTUOYISPHOIO,
30pOBOI0, IMIKIPHOIO, IPONPIONENTHBHOK 1 IHIIUMHA CEHCOPHUMHU KOPTUKAITbHUMHU
HPOEKIISAMU 1 IIEHTpanbHuM KoHTposiem [9, 11, 14, 15, 18].

3 TOKM 30pYy JIKYBaHHS XPOHIYHOI 1llIeMil MO3KY € HaCTyIHI CKJIQIHOIIIi: TI0-
nepiie, caMm 1Mo cobi mepedir Xpowiunoi, TOOTO PO3TATHYTOI B TEPMIHOBOMY
acriekTi, imemii mo3ky. [lo-mpyre, mominmparmasis Mpu JiKyBaHHI 1 B TOM ke dac
HeJOCTaTHS €(EeKTUBHICTh KOMIUIEKCHOI KOPEKIlii 1HJAYKOBAaHHUX IMIEMIEID MO3KY
cumnroMiB. [lo-Tpete, HemocTaTHS e(PEKTUBHICTh KOPEKIli MOCTIMIEMIYHUX
po3najaiB Ta/abo TIMOBEMIHKOBHX IMPOSBIB Mae OOIpYHTYBaHHS B HEIOCTaTHIN
JOCJTIJDKEHOCT1 MaTOTeHeTHYHUX MEXaHI3MIB 1€l CKIaaHO1 1epeOpoBacKyIsIpHOT
KaracTpodu, HACTIIKOM YOro € HEJOCTaTHhO €(EKTHUBHI CIIPOMOTH peamizarlii
CaHOTCHETUYHUX €(EKTIB.

3BUYAfHO, IO TPHU OpraHizamii eKCHePpUMEHTATbHUX JIOCIIKCHb MU
BUXOIWIM 3 icHyrounx [IpoTOkomiB Ta peKOMEHAIiii CTOCOBHO JIIKyBaHHS
XPOHIYHOI imeMii MO3Ky. AJjie TpH IbOMY MH TaKOX BpPaxOBYBaJIW 2 TOJOBHHX
MOMEHTH: TMO-TIepIlie, HAIly yBary MpHUBEPHYIH I[OKa3aHl HEHPOMpPOTEKTHUBHI
eeKTH ceMakcy Ta romanTteHoBoi kucinotu [5, 10] mpu imemivyHuX cTaHax. A, mo-
Apyre, MU BUPILIWIN AOCTITUTH e()EKTUBHICTD IHTPAHA3aJIbHOT'O BBEJCHHS OJTHOTO 3
oOpaHux (apMakoJIOTIYHUX TpemapaTiB, 3BaKalO4W HAa OUIBIIY IIBHIKICTH
HAJIXO/DKCHHS LI€T CTOTYKH O€3MOCepeaHbO A0 MO3KY B TAKOMY BHIIAJKy 3 TOUKH

30py i (apmakokiHETUKH. 3po3ymMuIo, 1O 3 (GYHAAMEHTAIBHOI TOYKH 30Dy
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MOPIBHSJIbHA 3[ATHICTh MPOHUKHEHHS OYIb-SKOro (hapMaKoJOTIYHOTO Mpenapary
no IHHC 3a ymMOB HOro cHCTEMHOro Ta IHTpaHA3aJbHOIO WUUIAXIB BBEIACHHS €
MPEBATIOIOYOI0 NPU IHTpaHA3aJdbHOMY BBEJIEHHI, OCKUIBKM B IIbOMY pa3i oOpaHa
CIOJIlyKa YHHMKA€E MOKIIMBOCTI TEpEeTUHATH TeMaro-eHuedaniyHuii 6ap’ep, mo €
MO3UTUBHUM 3 (hapMaKOKIHETUYHOI TOYKH 30pY 1 NEPCHEKTUBHUM 3 TOYKH 30pY
CKOpILIOrO  OTPUMAaHHS  OUIbIIOI  KOHILIEHTpalii MNOTPIOHOI  CHONYyKH 3
HEUPONPOTEKTUBHUMHU  BJIACTUBOCTSMHU I peajizalii moTpiOHOro edekry
IPOTATOM MOCTIIIEMIYHOTO CTaHy.

3aBnaHHSM TIOYaTKOBOi YaCTHHU EKCIEPUMEHTAIBHOI poOOTH CTasio
JOCIIDKCHHST TIOBSIIHKOBUX MOTOPHHX, M’ SI30BHUX, €MOIIMHMX Ta KOTHITUBHUX
3MIH B IMHaMII[l €KCIIEPUMEHTAIbHOT XPOHIYHOI 11IeMii MO3KY.

Otpumani JaHl cBiYaTh OPO T€, y UIYpiB 13 BIATBOPEHOIO MOJEILIIO
XPOHIYHOI 111IeMii BXKe MpOTIroM 1-i 1oOu A0CIAYy peecTpyIOThCsl BUPAKEeH1 3MIHU
MOTOpPHOI Ta IO3HOI TOBEIIHKH, M'A30BOi Ta KOOPIWHAIIMHOI aKTUBHOCTI. Y
OUTBIIIOCTI IIYPIB PO3BUBAIOTHCS BUPAKEH1 HEBPOJIOT1UHI MOPYIIEHHS Ta €MOIlIHHI
po3naau. B 11boMy KOHTEKCTI IiKaBO, IO aHAJOTIYHI PO3JaJW TMOBEHAIHKH Ta
eMoI1iiHOT chepu M1arHOCTYIOTHCS B KIIIHII Y TAIIEHTIB 3 1MIEMIYHUM 1HCYJIBTOM,
KJIIHIYHAM TPOsSBaM SKOTO Y3aCTOCOBAHA HAMH peJIeBaHTHA MOJE/Ib IMIEMIYHOTO
YIIKOJIKeHHST MO3KY [10].

[likaBo, 110 BUSBJICHI PYXOBI, IMO3HI, POTaIiiiHI, M'A30Bi, KOOPAUHAIIIHHI Ta
eMOIIiiTH1 po3naau Oy MPaKTUYHO OJTHAKOKO MAaKCHUMAaJIbHO BUPAXKEHI MPOTATOM
YChOI'O TEPMIHY CHIOCTEPEIKEHHS.

Otpumani Hamu (akTU4YHI pe3yabTaTH 3MIHH MOTOPHOI Ta €MOIIHHOT
PI3BHOBH/IIB MOBEIIHKM NIypiB 32 YMOB XPOHIYHOI imIemii MO3KY CHiBIaJaiu 3
pe3ynbTaTaMu TECTYBaHHS aHAJOTIYHUX PIZHOBHUIIIB TMOBEMIHKH Yy TIypiB 13
MIKPOTOKCUHOBUM KiHIIIHTOM. [lomiOH1 pe3ynbTaTH MOBTOPIOIOTH IEBHUM YUHOM
orpumani panime [183], anme BaxJIMBO TOTOXHICTh 3apEECTPOBAHUX (PAKTUUYHUX
MOKAa3HUKIB 32 yMOB [JIBOX MOJI€JIed YypaKeHHS MO3KYy — I1IIEMIYHOTO Ta

dbapmakosioriuHoro  (cyaomHoro). OcTaHHId (QakT BBaXa€EMO MPUHIMUIIOBO
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BXKJIMBUM, SIKUM CBIIYUTh HAa KOPUCTH CHUIBHUX MATOTEHETUYHUX MEXaHI3MIB
(opMyBaHHS XPOHIYHOI ilIeMil MO3KY Ta XPOHIYHOI'O CYJOMHOIO CHUHAPOMY 3a
YMOB KIHJUTIHTY.

BinmToBxyrounch Bil aHamily OTpUMaHUX pPeE3yJbTaTiB, BBAXAEMO 32
JOLIJIbHE aKIEHTYBaTH YBary Ha BaXJIMBICTh Ta MHMOBIPHICTh ypaxXyBaHHs
pO3/1a/iB MOBEIIHKM Ta €MOLIMHMX 3pYyII€Hb Yy MAaLI€HTIB SIK KIIHIYHUX O3HaK
IIIeMIYHOTO 1HCYNBTY, SKUA HAOMMKAETBCS, a TAKOXK BHPAKCHHX CYJAOMHUX
IKTaJIbHUX MPOLECIB, K1 MAIOTh PO3BUHYTHUCS y TOJIOBHOMY MO3KY.

Mu € TakoX TpUOIYHMKAMH KOHIIEMINi CTOCOBHO MAaTOTE€HETHYHOI
CIIPSIMOBAHOCT1 HEMPOIATOJIOTIYHUX CUHJIPOMIB, JI0 SIKUX BITHOCHMO MOBEIIHKOBI
NpOsIBH, Kl TECTYBaJM B JaHii poOOTI 32 yMOB JIBOX PEJIEBAHTHUX MOENEH.
OTxe, BpaxOBYIOYH OTPUMaHi JaHi, BBAKAEMO iX B SKOCTI €KCIIEPUMEHTAIBLHOTO
HIATPYHTS  JTOIUIBHOCTI KIIHIYHOTO TeCTyBaHHS €(eKTiB (apMaKoJIOriyHUX
CIIOJIYK, SIKI 3JaTHI HOpPMaJli3yBaTH ITOBEIIHKOBI MOTOPHI, TMO3HI Ta M’ s30Bi
MOPYIIEHHS, a TAKOXX BITHOBUTH €MOIlIHHY cdepy MaIli€HTIB 3 XPOHIYHOI IIeMIE0
MO3KY Ta/ab0 CyIOMHUM CUHApPOMOM. BrieBHeHi, 110 B TakoMy pa3i KOMILJIEKCHA
NaTOTCHETUYHO OOTpyHTOBaHA (hapMaKoJIOTidHA KOPEKIlisT MOTOPHOI MTOBEIIHKU Ta
eMoIliiHOi cepu Oyne TakoK CIpsMoBaHa Ha (HOPMYBaHHS AHTHIIIEMIYHOTO Ta
IIPOTUCYIOMHOTO e(PEeKTiB.

JlomaTkoBO /10 HABEJIGHOT'O BUIIlC OTPUMaHI HAMH JaHl CBIIYaTh MPO TeE, 10
y TIypiB B JWHAMINl TOCTIMIEMIYHOTO TMepioay QOPMYIOTECS KOTHITHBHI
nopyueHHs. Lle miaATBepAKeHO AaHMMHU IPO TMOTIPIICHHS IMpOlLeCy HaBYaHHSA, a
TAaKOXX IMpPO BHPAXKEHE MOCIA0JIEHHS KOPOTKO- Ta JOBIOCTPOKOBOI IaM’ATi
MPOTATOM TOCTIiIeMigyHoro mepiomy 3a ymoB XIM. B Hammx mociimkeHHS
amMHecTHYHH edexT Oymo BusBieHo B auHaMmini XIM 1 Oymo BepudikoBaHo
raJIbMyBaHHSAM Tporiecy ¢opMyBaHHs YP, a TakoX TOTIpHICHHSIM TIPOIECIB
KOPOTKO- 1 JOBrOCTpOKOBOi mam'siti B Tectax YPAY Ta xapuoBoro VYP.

[loripmieHHs BiIHOCHOTO TIOKa3HUKa «<«30epexeHHs» B TecTi YPAY Takox
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BIJII3€PKAJIIOE€ HEraTUBHI HEHponatogi3ioforiyHl OpoLecH, SKI TPUBAIOTh B
oprasizMmi mypis npu XIM.

OtpumaHi J1aHi y3rOJUKYIOTBCS 3 TaKUMM IPO HAABHICTh KOTHITUBHMX
po3MaaiB MpH 1MIEMIYHOMY IHCYJbTI, TaK0oX B KIIHIYHIA KapTUHI IHIIKUX
1epeOpPOBacKyISIpPHUX 3aXBopioBanb [1, 2, 9, 16, 22, 23]. Otpumani B 11iii poOOTI
JaHl TEBHUM YHHOM Y3TOJDKYIOTHCSI Ta TMOSICHIOIOTBCS OTPUMaHHMH paHille
pe3ysibTaTaMy aJdHaMii Ta rinoguHaMii B UIypiB Micis OuUtaTepabHOI MepeB’ I3KU
coHHMX aptepiit [42]. Tak, npu GopmyBaHHI 1lepeOpasIbHOI 1IeMii, a 0coOIuBO, B
il quHaMIIl B €KCIEPUMEHTAIbHUX 1 KJIIHIYHUX yMOBaX, JOJATKOBO JO 3aruderi
O10JIOT1YHOTO  OpraHi3My,  BIJ3HAYAETHhCS  BUpPAKE€HA  PEAyKIis  Ta/abo
Jie30prafizaiisi MOTOpHUX Ta ceHcopHux Qyukmid [1, 13] 3 dopmyBaHHAM
CYTTEBOTO HEBPOJIOTTYHOTO Ne(DIUTY, SIKMM Ma€ XapakTep BUPAXKEHOI KIIHIYHOT
manidecrarnii [17, 23]. Braxaemo, 1m0 pyxoBi po3jiaid Ta aadHaMis TBapuH i3
XIM cyTTe€BO NeTepMiHY€E BUPAKEHICTh MPOIIECIB HABUAHHS Ta (PYHKIIIOHYBaHHS
nam’siTi, a TaKOX 30€pEKEHHS EHIPaMH IaM’ STl Ta ONOpPY il 3HUKHEHHS CyTTEBUM
YUHOM.

3aBIaHHSIM HACTYNMHOI YaCTHHU EKCIIEPUMEHTANIbHOI poOOTH  CTallo
BU3HAUCHHS €(EKTUBHOCTI 3aCTOCYBaHHS CEMAaKCy Ta TOMAHTEHOBOi KHUCIOTH B
KOMILUIEKCHOMY JIIKYBaHHI MOTOPHHX PO3JIaJiiB Ta C(POPMOBAHMX HEBPOJIOTTUHUX
MOPYIIIEHb, a TAKOX M’ s30BOi NMCOYHKINI Ta KOTHITUBHHX PO3JIaliB Y HIypiB 3a
YMOB €KCIIEPUMEHTAIBHOTO BIATBOPEHHS XPOHIYHOT imeMii MO3KY.

OTtpumaHni 1aHi BUSBWIH, IO Y HIYPiB 13 BIITBOPEHOIO MOJIEIUTIO XPOHIYHO1
imemii Bxe mpoTaroMm 1-1 go0u JOCHILY pEeeCTPYIOThCS BHpPaKEHI 3MiHH
JIOKOMOTOPHOI MOBEAIHKH Ta PO3BUBAIOTHCS BHUPAXKEHI HEBPOJOTIUHI MOPYIICHHS.
B 1mpoMy KOHTEKCTI IiKaBO, IO aHAJOTIYHI PO3JIaJd MOTOPHOI IOBEIIHKH Ta
pyxoBuil neinmuT AiIarHOCTYIOTHCS B KJIiHIII Y MAIIEHTIB 3 IIIEMIYHUM THCYJIBTOM,
KIIHIYHAM TPOSBaM SKOTO 3aCTOCOBAaHA HAMU PEJIEBaHTHA MOJEIh IMIEMIYHOTO

YIIKOKEHHS MO3KY [8].



128

[likaBo TakoX, IO JOKOMOTOPHI po37aaud Oydd NPAKTUYHO OJHAKOBO
MaKCHMaJbHO BUPAXKEHI MPOTATOM YChOT'O TEPMIiHY CIOCTEPEKEHHA. B Takomy
pasi JOCTaTHhO BIIEBHEHHUM PE3yJbTAaTOM MPOBEIECHUX Cepiil eKCIIepUMEHTAIbHUX
JOCIIIP)KEeHb MU BBAXKAEMO BUSBIICHUN Ta TPOJEMOHCTPOBAHUN (paKT HOpMai3allii
JIOKOMOTOPHOI TUC(YHKIIT Ta HEBPOJOTTYHOrO ACPIUUTY MiA BILUIMBOM BBEACHHS
CEMaKCy Ta TOMaHTEHOBOI KUCIOTH. PaHimie MU Bke BUCIOBIIOBAIH MPUITYIICHHS
CTOCOBHO TOTO, III0 TPAaMOTHO PO3pO0JIeHA aJieKBaTHA (hapMaKOJOTiYHA KOPEKIIis
XPOHIYHOTO IIIeMi4HOTO CUHIPOMY, CTIPUIHHSIIOYH 3arajgbHUAN
HEHUPOTPOTEKTOPHUI €(QeKT, Mae TaKOX YCyBaTH 3apeecTpPOBaHI TMOBEIIHKOBI
po3naau 3a MoaeabHuX YMOB [19]. I pe3ynbTatu 1b0or0 0JIOKY JOCII/IIB BIIEBHEHO
JOBETH, IO JOJAaTKOBO IO 3arajlbHOTO0 HEHPONPOTEKTUBHOTO €(EeKTy, Kl OyB
BUPOKEHUN Yy MEHIIIM JIETAJbHOCTI TBAPWUH 13 XPOHIYHOKO IMIEMIEI0 MO3KY
NOPIBHSIHO 3 TaKUM IOKa3HUKOM Yy TBapWH 13 XPOHIYHOIO IIIEMi€I0 MO3KYy 0e3
JIKYBaHHS, PO3JAUIbHE Ta CyMICHE 3aCTOCYBaHHA CEMaKCy Ta TOIMaHTEHOBOI
KHACJIOTH CHPUSIO HOpMai3allii TOPU30HTAIBHOI Ta BEPTUKAIBHOT JJOKOMOTOPHOT
MOBEJIHKM TBApUH B TECTI «BIAKPUTE TIOJIE», a TaKOX IMPAKTUYHO IOBHOMY
YCYHEHHIO HEBPOJIOT1YHOTO ACILIHTY.

JlomaTkoBO 0 MOTOPHHUX IOPYIIEHb Ta HEBPOJOTIYHOTO JedIiluTy, MU
3’sICyBaJIM, 110 y HIypiB B JWHAMII MOCTIIMIEMIYHOTO MEPIOy 3aJICKHO BiJ HOTO
TEpMiHY (OPMYIOTBCS BUpaKeHI M’SA30B1 AUCOYHKINT Ta MOPYIICHHS €MOIIHHO1
noBeAinku. [lopymeni ¢ynkmii B mrypiB i3 XIM Oynu BigHOBIIEHI MPOTITOM 7-
JICHHOTO TEepIOJly CIIOCTEPEKECHHS, IMPUYOMY IpOILIEC BITHOBICHHS 3ajI€KaB Bij
BUY (papMaKOJIOTTYHOTO MIpenapary, NUIIXy Ta BaplaHTy MOTO BBEACHHS.

OTtpumani B 11iii poOOTI aHI MIEBHUM YHWHOM, Y3TOJDKYIOTHCS OTPUMAHUMU
HAM{ paHilme pe3ylbTaTaMd aJWHaMii Ta TINOAWHAMiI B UIypiB  MICIH
OimarepasibHOI TIEepeB’sI3kM  COHHUX apTepin [42]. Tak, npu dopmyBaHHI
nepedpanpHOi imemii, a ocoOnmBO, B ii JWHAMIII B EKCIIEPUMCHTAJIBHHX 1
KIIHIYHUX  YMOBaX, JOJATKOBO JO 3arubeni OI0JOTIYHOTO  OpraHizMy,

BII3HAYAETHCA BHUPA)X€Ha penykilis Ta/abo Je3opradizaimiss MOTOPHHX Ta
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ceHCcOopHUX (QyHKUIM [2, 13] 3 ¢QopmyBaHHSIM CYTTEBOIO HEBPOJIOTTYHOIO
nediuuTy, SKUM Mae XapakTep BUpaXeHoi KiiHIYHOI MaHigectamii [19].
BBaxkxaeMo, mo ¥ aHami3 TENepilIHIX JaHUX TaKoX Mae OyTH MPOBEICHUM 3
ypaxyBaHHSIM AWMHAMIKM FOPU30HTAJIbHOI Ta BEPTUKAIBHOI MOTOPHOI aKTHMBHOCTI
IIypiB 32 YMOB eKcriepuMeHTabHoi XIM.

[TpUHIUTIOBUM Ta BaXKJIMBUM PE3YNIBTATOM, SIKUA MU OTPUMAJH, BBRKAEMO
(akT BIITHOBJIEHHS JOCIIKYBaHUX IMOKA3HUKIB M’ 30BO1 aKTUBHOCT1 Ta €MOLIIMHO1
MOBEIHKA BHACIIJOK CyMICHOTO BBEJICHHS CEMaKCy Ta TOMAHTEHOBOI KHCIIOTH.
OTpuMaHuil pe3ynbTaT BITHOBJIEHHS NOCIIKYBaHUX (DYHKII OyB BiA3HAYEHU,
nouynHarouu 3 3-1 100U JOCHiAy, 1 TPUBAB JI0 KIHIIS TEPMIHY CIIOCTEPEKEHHS, 1110
TaKOX Y3TO/DKYEThCS 3 AaHuMu [28].

Tak, Mu BBaXaeMO HaMOUTBII €(PEKTUBHOIO AHTHIMIEMIYHOIO CXEMOIO
(dapmMakosoridyHoi KOpekiii M’sS30BUX AMCPYHKIIA Ta €MOIIMHUX MOPYIIEHb 3a
yMOB ekcriepuMeHTanbHOi XIM cymicHE BBEIIEHHS CEMaKCy 3 TOIaHTEHOBOIO
Kkucinotor. HacTymHuMm B 1IbOMY psily € BBEACHHSI CEMAKCy, SIKE MU 3/IHCHIOBAIIN
IHTpaHa3aJlbHO, 1 IO B TMEPEBAXKHIM KUIBKOCTI BUMAIKIB TaKOX BHUSBHIOCS
eheKTUBHMM BXe Ha 3-i 1001 nmocmigy. I TpeTiM B psagy aHTHIMIEMIYHO]
edextuBHOCTI € BBeneHHS 'K, mo mu 3apeectpyBanu, mounHarum 3 S5-1 100M
nociiny. BapTo Bi3HAUYMTH B IIBOMY AacIleKTi, IO HAMH 3apeecTPOBAHO OUIBII
BUpakeHa edekTuBHICTh cymicHoro BBeaeHHs CEM 3 TI'K mopiBHsHo 3
PO3AUTBHUMH BBEJCHHSAMU KX (DapMakoJOriYHMUX MpenapariB. B Takomy paszi mMu
JIOBEJIN JTOIUIBHICTh Ta KIIHIYHY €()eKTHUBHICTh KOHIICTII1 IHTPAHA3AIBHOTO MIJISXY
BBEJIICHHS  (apMakoJIOTIYHUX TMpemnapaTiB 3  JIKyBaJbHOIO  METOI0,  SIKY
3aIMpOITOHYBAJIM Ta OOTPYHTYBAJIH MPEJACTABHUKU 0JIEChKOT IIKOJIH HeBpoJoriB [11].
ITincymyemo, mo BimHOBIIOBadbHI edektn cymicHoro BBemeHHs CEM Tta T'K
PEECTPYBAIUCS paHIlIEe 1 CYTTEBO TEPEBHINYBAIW BIAMOBIMHI edeKTH B pasi
PO3AUTBHOTO BBEACHHS ITUX IBOX MpEMapaTiB.

BBaxkaeMo mepcrneKTUBHMM B paszl HopMauizallii (yHKII Ta BiIHOBJICHHS

OKpeMUX TUMIB JucyHKIiA 3a yMoB XIM iHTpaHa3anbHE BBEACHHS JIKAPCHKUX
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CyOCTaHIII, OCKUTbKH 32 TaKMX YMOB JOCATAIOTHCS YMOBH SIKHAWIIBUAILIOTO iX
MIPOHUKHEHHS B MO30K, MIJBULICHHS €(QEKTUBHOI TEPaneBTUYHOI KOHUEHTpAIlli,
KOHTaKTy 3 IIIEMIYHO Ypa)KEHUMHM HEHpPOHaMH Ta BIIICYTHOCTI HEOOXITHOCTI
NepeTUHATH TeMaTo-eHuedaniyauii 6ap'ep, B pa3l 4oro BTpaya€eThCs MBUIKICTh Ta
epexruBHicTh Tepamii [17, 94, 96, 113]. A 3 TOYkM 30py BTOPUHHOI
HEHUPOIpPOTEKIIi caMe MIBUJIKICTh pealizallli HeHpONpPOTEKTUBHOTO €PEKTY Ta HOro
e(EKTUBHICTh € JBOMA HAWBAXJIMBIITUMHU BUMOTAMU JUISI OTPUMAaHHS TO3UTHBHOTO
TEpareBTUYHOTO pe3yNbTaTy. AHali3 OTPUMAaHUX HAMHU JaHWX CBITYUTH TIPO
CHIBCTABHICTh Yy OUIBIIOCTI BUMAJAKIB AaHTHIMIEMIYHUX €QeKTiB, fKi Oynu
peanizoBaHl B pa3l IHTpaHA3aJbHOT'O BBEJCHHS CEMAaKCy Ta CYMICHOTO BBEJICHHS
cemakcy 3 I'K.

[{ikaBuM € Te, 110 OTPMMaHI HaMH JaHl CBiIYaTh MpPO TE, MO y HIYpIB B
JUHAMIIl TOCTIIIEMIYHOTO TMepioay (OpMyIOThCS KOTHITHBHI mnopyuieHHs. Lle
MIATBEP/DKEHO JAaHUMH TPO TMOTIPUICHHS TMPOIeCY HAaBYaHHA, a TaKOX IPO
BUpa)XEHE TMOCHableHHsT KOPOTKO- Ta JOBTOCTPOKOBOI TMaM’siTi MPOTATOM
nocTimemMiyHoro mnepioay 3a ymoB XIM. B Hamumx mociiKeHHS aMHECTUYHUN
edexT Oynmo BusBiaeHO B nuHamini XIM 1 Oymo BepudikoBaHO TrajbMyBaHHSIM
npouecy ¢opmyBanHs YP, a TakoX MOTIPIIEHHSM TPOIECIiB KOPOTKO- 1
JIOBrOCTpOKOBOi mam'ati B Tectax YPAY ta xapuoBoro VYP. Iloripmenns
BITHOCHOTO TIOKa3HWKa <30epekeHHs» B TecTi YPAY Takox BigazepKaiioe
HEraTHBHI HeHpomaTodi310JOTiYHI POIIECH, SIKI TPUBAIOTH B OPTaHi3Mi IIypiB MPH
XIM.

Otpumani [aHi y3rOJUKYIOTBCS 3 TaKMUMH MPO HASBHICTh KOTHITUBHHX
po3MamiB TpH IMIEMIYHOMY IHCYNIBTI, TakKOX B KIIHIYHIA KapTHHI IHIIAX
nepeOpoBacKyIsIpHUX 3axBoproBanb [121, 141, 144, 160, 167, 168, 184].
Otpumani B miii poOOTI JaHi MEBHUM YWMHOM Y3TOJDKYIOTHCS Ta TOSCHIOIOTHCS
OTPUMAHUMHU paHIlIe pe3yNbTaTaMH aJWHaMii Ta TIMOAWHAMII B UIypiB MICIA
OutarepanbHOi TiepeB’si3kM  coHHMX aptepit [17]. Tax, npu QopmyBanHi

nepeOpanbHOi 1memii, a ocoOJuBO, B i1 AWHAMIIl B EKCIIEPUMEHTAIBHUX 1
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KIIHIYHUX  yMOBaxX, [JOJAaTKOBO JO 3aru0eni  OlOJIOT1YHOTO  OpraHizmy,
BII3HAYAETHCA BHUPAXKEHA PEAYKIis Ta/abo Je3opraHizailii MOTOPHHMX Ta
CEHCOPHUX (PYHKIIHN 3 (POPMYBaHHSIM CYTTEBOTO HEBPOJIOTIUHOTO NEePIUTY, AKUN
Mae XapakTep BUpaXeHOi KI1HIYHOT MaHidecTallli. BBaxkaemo, 1110 pyxoBi po3iiaau
Ta aguHamis TBapuH 13 XIM cyTTeBO eTepMIHYE BUPAKEHICTh NPOLECIB HABYAHHS
Ta (DYHKIIOHYBaHHS IaM’STi, @ TAaKOX 30€peKEHHsS] EHIpaMH MaMm’sTl Ta omnopy ii
3HUKHEHHS CYTTEBUM YHHOM.

[TpyHIIMTIOBUM Ta BaXKJIMBUM pPE3yJbTATOM, SKHH MU OTPHMAaJIA, BBAKAEMO
(dbakT BITHOBJIEHHS JOCIIKYBAHUX MHECTUYHUX TMOKAa3HUKIB B pa3l CyMICHOTO
BBeJIeHHs mypaM i3 XIM cemakcy Ta romaHTeHOBOi KHCIOTH. OTpuMaHi ¢dakTu
BITHOBJICHHSI KOTHITMBHUX (YHKIIIM B MepeBakHId OUIHIIOCTI BUIAJKIB OyiIu
3apeecTpoBaHi, MOYMHANOYM 3 3-1 100M OCHiay, 1 TPUBAIM A0 KIHIS TEPMiHY
CIIOCTEPEKCHHS, 110 Y3TOJKYEThCS 3 JAaHUMHU CTOCOBHO BiJTHOBJICHHS MOTOPHHUX Ta
BECTHOYIIIPHUX TUC(YHKI[IH MPOTIAroM mocTimeMigdoro mnepioay [1, 5, 14].

Hamararouuce ominutu Hepodiziogoriydi MexaHI3MHU IIPOIIECiB HaBYAHHS
Ta Mam’sTi, Kl OyJM JOCIIKEH1, HarajaeMmo, 1o OoOpaHi MOAET AOCIIIKEHHSI
KOTHITUBHUX (YHKIIIM y TBapWH JIO3BOJISUIM OIIHIOBATH Bi3yallbHY, IPOCTOPORBY,
pedepenTHy Ta pobouy pizHOBuAM mam'ati [20]. O1xke, B mepeBakHiil OUIBIIOCTI
BUIIQJIKIB 3aCTOCOBaHA (hapMakKoyoriyHa KOPEKIis HOpMari3yBajla IIPOLECH
HaBYaHHS Ta KOPOTKOYACHOT maM’ATi, 10 SIKUX BITHOCHUMO Bi3yaJIbHY, IPOCTOPOBY
Ta pedepeHTHY pI3HOBUAM NaM'sTi. MeHm epeKTUBHUMH BUSBHIUCS CIPOMOTH
HOPMaJTI3yBaTH MPOIECH JOBrOYaCcHOI IaM’ sTi, K1, TO-TIepIe, € OUIbIT CKIaTHAM
3a HEHpo(di3i0JOTIYHUMH MEXaHI3MaMH, OuIbIle, MO-APYre, OUIBIIOK MIpPOIO
CXUJbHI 0 ampreparii 3a ymoB XIM Ta, mo-Tperte, 3a OOpaHHX YMOB JOCIITY
CYTTEBO 3aJIe)aJIM BiJl MOTOPHOT aKTHBHOCTI TBapHH, sika OyJia peaykoBaHoto [1, 5,
14, 29].

[lepexkonnmuBUM  pe3ynbTaTOM  I[i€i  YaCTHHH  CKCIEPUMEHTAIBHHUX
JOCITIHPKCHb BBKAEMO BUSBICHUN €()EKT YCYHEHHS KOTHITUBHUX TMOPYIICHb Y

nrypiB 13 XIM mig BimBoM cyMmicHOTO BBeaeHHs cemakcy Ta I'K. Panime mu Bxke
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BHCJIOBJIIOBAJIM MPUIYIIEHHS CTOCOBHO TOr0O, IO TIpPaMOTHO po3polJieHa
azexkBaTHa (hapMaKoJOridyHa KOPEKIS XPOHIYHOIO IMIEMIYHOTO CHHAPOMY,
COPUYMHSAIOUM 3araJlbHU HEUpOnpOTEKTOpHUM e(QeKT, Mae TaKoX YCyBaTH
3apeecTpoBaHi MOBEIHKOBI PO3Jaau 3a MOACIbHUX YMOB [53]. I pe3ynbTaTu 11b0ro
OJIOKy  [OCHiIIB  BIEBHEHO JOBEIM, 110 JOAATKOBO 1O  3arajlbHOrO
HEHPONPOTEKTUBHOTO €(eKTy, KU OyB BHpPaXXEHUH y MEHIUIA JIETaJbHOCTI
tBapuH 13 XIM, po3auibHe Ta cyMicHe 3acTtocyBaHHs cemakcy Ta 'K crnpusiio
HOpMaJi3aiii MHECTUYHHUX ()YHKIIIH.

Mu BBakaeMO HaWOUIbII  €(PEKTUBHOIO  AHTHUINIEMIYHOIO  CXEMOIO
(apmMakooriYHoi KOpeKIlii KOTHITUBHUX PO3Ja/diB MpHU eKcrnepuMeHTanpHii XIM
cyMicHe BBeneHHs cemakcy 3 ['K. HacTymHuM B ibOMY psily € BBEACHHS CEMAKCYy,
K€ MU 3JIHCHIOBAJIM 1HTpaHA3aJlbHO, 1 M0 B TEPEBaXKHIM KUIBKOCTI BHITQJIKIB
TaKOXX BHUSBWIOCA e(eKTUBHUM Bxke Ha 3-1 7001 gocmigy. I TpeTiM B psmy
HOOTPOIHOI aHTHIIIEMIYHOI e(heKTUBHOCTI € BBeAeHHs 'K, 1o Mu peectpyBanu Ha
/-1 1061 mocmimy. butbin BupaxeHa e(peKTUBHICTh CYyMICHOTO BBEJIEHHS CEMaKCy 3
I'K migTBepkeHa paHHIM PO3BUTKOM BiTHOBIIOBAIBLHUX KOTHITUBHUX €(EKTIB Ta
nepeBaKaHHIM 1X €(QEeKTUBHOCTIO TpH TOPIBHAHHI 3 €(QEeKTUBHICTH B pasi

PO3IUILHOTO BBEJICHHS JIBOX IIpENapariB.
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BUCHOBKH

Y nauceptariiiiniii poOOTI TpEACTaBICHE TEOPETHUYHE Yy3arajabHEHHS 1
MpaKTUYHE BHUPINIEHHS AaKTyaJbHOI HayKOBOi MpoOjemMu: mnatodi3ionoriyie
OOIpYHTYBaHHS KOMIUIEKCHOT (hapMaKOKOPEKIii MOTOPHMX Ta KOTHITUBHUX

NOPYILIEHb B IMHAMIIIl €KCIIEPUMEHTAIbHOT XPOHIUHOI 11IeMii MO3KY.

1. V mypiB 3a yMOB XpOHIYHOI imieMii MO3KY B JMHaMIIll MOCTIIIEMIYHOTO
Nepioy BUSBISIOTHCS IMOPYIIEHHS CIOHTAHHOI PyXOBOI aKTHBHOCTI, SKi
BUSIBJIAIOTBCS 3 1-1 100U JOCHiy Ta TPUBAIOTh O KIHIS €KCIEPUMEHTY 1
NPOSIBIIFOTECSA Y BUIIBAL  ASQIUTY TOPU3OHTAIBHOI Ta BEPTHKAIBHOT
MOTOPHOI aKTUBHOCTI.

2. [lepebir xpoHIYHOT 1IeMii MO3KY Y LIypIB XapaKTEePU3YEThCS BUPAKECHUMHU
M’S30BUMU TOPYIICHHSMHU Ta HAsBHUM HEBPOJIOTIYHUM JediruTom, sKi
NPOSIBIISIIOTHCS MOYMHAIOYM 3 1-1 700U Ta OJHAKOBO BUPAXKEHI MPOTATOM
yCchOro Jnociiny. Big3HaueHi MOpYIIEHHS XapaKTepU3YIOThCS M’ S30BOi
TIMOTOHIEIO0, HE3JATHICTIO yTPUMATd 103y Ha JBOX TOPHU3OHTAIBHO
pPO3TalIOBaHMX MAJIMYKaX, Ha TIOBEPXHI CTPUXKHI, SIKUM 00epTa€ThCs, Ta HA
MOBEPXHI MmiBeeHO1 i KyToM B 30 © CITKH, a TaKOXK ITUPOKUM CIIEKTPOM
HEBPOJIOTIYHOTO Je(IiIUTy Bil MISBOCTI Ta CIOBUIBHEHOCTI PYXiB M0
napasiva KiHI[IBOK.

3. B guHamiii mocTimemMigyHOro Mepioay B IIypiB 3apeecTpOBaHl €MOIlidHI Ta
KOTHITHBHI pO3JIaJid, SKi MOYMHAIOTH BUABIATHCA 3 1-i mo0u mocmiay Ta
MPOSIBIIIOTHS MIJBUIIEHOI E€MOIIMHICTIO, a TaKOX MOTIPIICHSIM TPOIECiB
HaBYaHHS, (PYHKI[IOHYBaHHS KOPOTKOYACHOI Ta JIOBOYACHOI IMmam’siTi B
TECTaX YMOBHOTO pe(dIieKCy aKTUBHOTO YHUKHEHHSI Ta XapYyOBOTO YMOBHOTO
pediekcy.

4. BCTaHOBJIEHO HOpPMali3allil0 BII3HAYEHUX 32 YMOB XPOHIYHOT 11IeM1i MO3KY
PYXOBHUX, M’SI30BUX, €MOLIMHMX 1 KOTHITUBHUX THOpPYLIEHb Ta

HEBPOJIOTIYHOTO JIe(IUTy MHicisl IHTpaHa3aJlbHOrO BBEICHHS ceMakcy. [Ipu
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bOMY 3aXMCHI €(QEeKTH CEMakCy Yy BHUIAJKy WOro I1HTpaHa3aJIbHOTO
BBEJICHHS MPOSIBISLIMCA HA 3-U 1001 nochiay

BcranoBneHo HeHponpoTeKTOpHI €(hEeKTH CYyMICHOTO BBEACHHS CEMAaKcCy Ta
rOMAHTEHOBOI KHUCIOTH B JMHAMII XpOHIYHOI imemii Mo3ky. [lpu mpomy
€(DEeKTUBHICTh CYMICHOTO BBEJCHHS CEMaKCy Ta TOMAHTEHOBOI KHUCJIOTH
MPOJIEMOHCTPOBAHA B ACIMEKTl BIJHOBJIECHHS MOTOPHUX Ta KOTHITUBHUX
NOpYyIIeHb, HOpMami3alii M’430BOi aKTHMBHOCTI, KOOpJIMHALINHOI Ta
eMOIIIHHOT TOBEMIHKM, a TaKoX MPAKTHYHO [MOBHOMY YCYHEHHIO
HEBPOJIOT1YHOTO Je(diUUTy B ILIYpIB 33 MOJECIbHUX YMOB. MakcuUMallbHO
BUPaXXCHUM HEUPOMPOTEKTOPHUN €(eKT y IIypiB 32 YMOB XPOHIYHOI imIemii
MO3Ky TpH CyMICHOMY BBEICHHI CEMAaKCy Ta T'OMAaHTEHOBOI KHUCIOTH OyB
BUPKEHUH, TOYHHAI0YH 3 3-1 100U TOCTiay, Ta TPUBAB A0 KIHIIS JOCITITY.
[Ipu  mopiBHsUIBHINA  OIIHII  €()EKTUBHOCTI  3aCTOCOBAHUX IS
(hapMaKoKOpEKIlii BUSABICHUX MPU XPOHIYHIA imeMii MO3KY MOTOPHHUX Ta
KOTHITUBHUX TIOPYIIEHb CIIOJYK BHSBJICHO HaWOUIbIy e(EeKTUBHICTD
CYMICHOT'O BBEJICHHSI CEMAKCy Ta TOMaHTEHOBOI KUCIIOTH, SIKUH PO3BUBABCS 3
3-1 mobu npocminy. HacTymHuM B psiay aHTHINIEMIYHOT €(EKTUBHOCTI €
edeKT ceMakcy, SKui OyB peari3oBaHHi MOYMHAIOUW 3 3-1 100M JOCIITy.
Haiimenma BupakeHICTh HEHMPOMPOTEKTUBHOI Jii MpUMaHHA TOMAHTCHOBIN
KHUCIIOTI, sKa Oyyia BUpa)KeHa, IMMOYMHAIOYM 3 5-1 J100M MOCTIMEMIYHOTO
nepiomy.

JloBeneHi HEHPONPOTEKTUBHI €()EKTH CYMICHOTO BBEJCHHS CEMakcy Ta
TOMAHTEHOBOI KUCJIOTH, SKI BHUPAXKAIWCA y BIAHOBJICHHI Ta HOpMaizarlii
JOCIIHPKYBAaHUX PI3HOBUAIB MOBEIIHKH IIypPiB MPOTATOM IOCTIIEMIYHOTO
nepiogy Ta Oynm peamizoBaHi, MoynHAIOUYU 3 3-1 700M AOCTiAY, BBAXKAEMO
eKCIIEPUMEHTAIbHUM  OOTPYHTYBAaHHSM  JOLUUIBHOCTI  TECTyBaHHS  iX
KITIHIYHOT €(DeKTUBHOCTI Y 3HAYHOTO KOHTHUHTEHTY MAIlIEHTIB 3 XPOHIYHOIO

IIIEMIEI0 MO3KY.
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piuuto 3 aHs HapokeHHs C. 1. KopxoBa. Ogeca, 19-20 kBiTHs 2018: 38-39.
(Ocobuctuii BHeCOK 3700yBaua — TMpoaHaATI3yBaB JITEpAaTypHI JKepena,
IPOBIB EKCIIEPUMEHTAIbHI JTOCTIIKCHHS, BUCTYIIHB 3 JOMOBIIIIO).

Kipues B.B. JocnimkeHHs BHUpPa)XEHOCTI MOPYIIEHb PYyXOBOi aKTHUBHOCTI
HIypiB IpH XPOHIYHIN imemii MO3Ky. MexaHi3MU PO3BUTKY MATOJIOTTYHUX
npoiieciB 1 XBopoO Ta ixHs ¢apmakosoriuHa kopekiis : | HaykoBo-npaktuuna
IHTEpPHET-KOH(EPEHIIIsT 3 MDKHAPOJHOIO ydacTio. XapkiB, 18 >xoBtHs 2018.
XapkiB : BugaBaunteo H®ay, 2018: 112.

Kipues B.B. IlaTorenernuna 3HauyymiicTe 3MiHM MOTOPHOI, IO3HOI Ta
MOIITYKOBO-OPIEHTOBHOI TMOBEAIHKH IIypiB MPH 1MIEMIYHOMY YIIKOJKEHH1
MO03Ky. CydJacHI TEOpETUYHI Ta MPAKTUYHI aCMeKTH KIIHIYHOT MEeTUIIMHM (IS
CTYJICHTIB Ta MOJIOAUX BUYCHHMX) : HAYKOBO-TIPAKTHMYHA KOH(EpEeHIlsT 3
MDKHApOJHOIO y4acTio, mpucBsiueHa 90-piuuto 3 nHS HapomxkeHHs b. .
Pe3nika. Oneca, 18-19 kBitus 2019: 154.

Kipues B.B. IloBeniHKOBi 3MiHH SIK MPOSIB TU30PI€EHTOBAHOT CXEMU MATOJOTI]
MOTOPHOI CUCTEMHU TPH IMIEMIYHOMY YIIKOKEeHHI MO3Ky. CydacHi ysSBIICHHS
IIOJI0 TATOTEHE3y 3amajJCHHs: MICIIEBlI Ta CHCTEMHI MEXaHI3MH : HayKOBO-
NpakTHYHA KOH(epeHiis 3 MibKHapogHOIO ydacTio «[amumbki YutaHHY.
IBano-®pankiBcwk, 19-20 Bepecus 2019: 23.

Kipues B.B. TlopymieHHS JOKOMOTOPUKH Ta BETETATUBHOTO OallaHCy B
KJTIHII TpW XPOHIYHINA imemii Mo3ky. IlaTomoriuyna ¢izionoris — oXOpoHi
3nopoB’ss  Ykpaimum : Marepianu  VIII  HamionanbHOro  KoOHrpecy

naro(i310J10riB YKpaiHu 3 MDKHAPOJIHOK Y4acTio, MpUCBsiYeHOro 120-piuyio
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Onecbkoi natodizionoriynoi mkonu, M. Oneca, 6-8 sxoBTHs 2021 p. Oneca :
YxpH/I menuuunau tpancnopry, 2021; 2: 251-254.

Kipues B.B., BactbsnoB M.P. [lopyimieHHs MOBEIIHKM IIypiB B JAMHAMIII
XpOHIYHOI 1mIeMii MO3KY Ta KIHIJIHI-1HAYKOBaHOI XPOHIYHOI CYJOMHOI
akTUBHOCTI. CydacHi TEOPETUYHI Ta MPAKTUYHI ACTIEKTH KJIIHIYHOT MEULIUHU
. HayKOBO-TIPAaKTUYHA KOH(EpEHIlis 3 MDKHAPOIHOI YYacTIO, MPHUCBSIYEHA
100-piuuto 3 nus HapomxenHs K. bapnapma. Oneca, 2—3 uepBus 2022: 38.
(Ocobuctuii BHecOK 3700yBaua — TMpoaHaATI3yBaB JITEpAaTypHI JKepena,
MPOBIB €KCIIEPUMEHTAIIbHI JIOCITI/PKEHHSI, MiJIrOTYBaB TE3H 110 IPYKY ).
BactesinoB P.C., Kipuer B.B. ®apmakosnoriyna KOpeKIilisi MOTOPHUX
YIIKOJDKEHDb TIPH XPOHIYHIN ilIeMii MO3KY 3 ypaxyBaHHSM IaTOTCHETUYHHUX
mexaHi3MmiB. XXI uuranHs B.B. IligBuconpkoro : HaykoBa KOH(EpEHII.
Oneca : YxpHAI memuuuuau tpancriopty, 23-24 uepBHs 2022: 127-129.
(Ocobuctrii BHecOK 3700yBadya — TIIpoaHATI3yBaB JITEpaTypHI JKepena,
IPOBIB €KCIIEPUMEHTAIbHI JOCIIIKCHHS, IMATOTYBaB TE3U 10 APYKY).

Kipues B.B. Cemakc Ta TromaHTeHOBa KHCIOTa CIHpPHSIE BITHOBICHHIO
MHECTHYHUX (DYHKIIIHA 32 YMOB €KCIEPUMEHTY NP XPOHIYHIN imIemii MO3KY.
XXII gwranus B.B. IligBucomnbkoro : HaykoBa KoHpepeniis. Oneca
YxkpH/I menuumau tpancnopry, 18-19 tpaBusa 2023: 169-171.

Kipuer B. IlaToreneTnyHo oOrpyHTOBaHa KOPEKIIiS €MOLIMHUX PO3JIAMIIB Y
nrypiB 3a yMOB XpoHi4HOi imeMii Mo3ky. Modern problems of science,
education and society : VI nmaykoBo-npakTruHa KoH(pepenmis. Kuis, 14-16
ceprast 2023: 71-76.
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JIOJIATOK B
BIZIOMOCTI PO AITPOBALIIO PE3YJILTATIB JUCEPTALIT

OCHOBHI TOJIO’KEHHSI pOOOTH BUKIIAJIEHO Ta OOTOBOPEHO HAa HAYKOBO-TIPAKTHUHUX

KOH(epeHUIAX PI3HOTO PIBHSA:

1. Haykosa kon¢pepeniis «XV| yuranns B.B. ITinBuconpkoro» (Oneca, 18-19
tpaBHs 2017 p.; popma y4yacti — myOikailisi Te3, yCHa JOTOBIIb).

2. VII Konrpec Ykpaincekoro ToBapucTBa Heriponayk (Kuis, 7—11 yepBus 2017
p.; popma ydacTti — myOTikailist Te3, CTCHI0Ba JOMOBIb).

3. HaykoBo-mpakTndna KoH(pEpeHIlisi 3 MIKHApOIHOK YYacTio, TpPUCBIYCHA
100-piuuto 3 aus HapomxkenHsa C. 1. KopxoBa «CyyacHi TEOpEeTUYHI Ta MPaKTHYHI
acriektu KiiHiuHOT Meaunuuu» (Opeca, 19-20 kit 2018 p.; dopma yuacti —
nyOJTiKaIlis Te3, yCHa JOMOBI/b).

4, 1 HaykoBo-mpakThyHa iHTEpPHET-KOH(EPEHIlE 3 MIKHAPOIHOK Y4YacTIO
«MexaH13MHU PO3BUTKY MMATOJOTTYHHMX MPOIIECIB 1 XBOPOO Ta ixHs apMaKooTidHa
Kopekiriss» (Xapkis, 18 sxoTHs 2018 p.; popma ydacTi — myOJikaiis Te3, OH-IaiH
JOTIOBI/Ib).

5. HaykoBo-npaktuyHa KoH(MEpEeHIIis 3 MIKHApOAHOIO y4yacTio, nmpucBsideHa 90-
piuuto 3 gHs HapomxeHHS b. SI. Pesnika «CyuacHi TeopeTWyHI Ta MpaKTUYHI
acniekT KiiHiuHOT MemuuuHu» (Omeca, 18-19 ksitas 2019 p.; dopma ywacrti —
myOJIiKaris Te3, yCHa JOTOBIIb).

6. HaykoBo-mpakTnyHa KOH(MEpEeHIlis 3 MDKHAPOJHOI ydacTio «l amuipki
Yuranus» «CydacHi ysABICHHS IIOAO0 MATOTCHE3Y 3alajeHHS: MICIICBI Ta CUCTEMHI
MexaHizmMmn» (IBano-@®pankiBebk, 19-20 Bepecus 2019 p., dopma yuacti —
myOmiKaris Te3, CTeH/I0Ba TOTIOBI/Ib).

7. VI Hamionaneauii koHrpec mnatodiziosoriB YKpaiHu 3 MIDKHApPOIHOIO

yuacTio, npucBsiyeHud 120-piyyto  Opechkoi  nmatoiziojOriyHoi  MIKOJHU
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«ITaTonoriuna (izionoris — oxopoHi 370poB’st Ykpainu» (Oneca, 6-8 xoBTHs 2021
p., bopma yuacti — myOutiKalisi Te3, CTEHI0Ba JIOMOBI/Ib).

8. HaykoBo-mpaktuyHa koH(EpeHIliss 3 MDKHApOJIHOIO Yy4yacTio, MPHUCBSYCHA
100-piuuto 3 aus HapomxkeHHs K. bapHapna «CydyacHi TEOpeTHYHI Ta MPaKTHYHI
acrekTu KiiHivYHOi Mmemuiman» (Omeca, 2-3 yepBHs 2022 p.; dopma yyacti —
nyOTiKaIis Te3, yCHa JIOIOBiJIb).

9. HaykoBa xonpepennis «XXI yuranns B.B. IlinBucorpkoro» (Oneca, 23-24
yepBHst 2022 p.; hopma ydacti — myOumiKairisi Te3, yCHa JIOTOBIJIb).

10. Hayxkosa xoudepenitist «XXII yuranus B.B. IlinBucomskoro» (Oxeca, 18-19
tpaBHs 2023 p.; popma ydacTi — myOmiKariis Te3, ycHa JI0IOBI/Ib).

11. VI mikHaponHa HayKoBO-mpakTH4Ha KoH(pepenmis “Modern problems of
science, education and society” (Kuie, 14-16 cepmus 2023 p.; dbopma ydacti —

myOJTiKaIlis Te3).
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JIOJIATOK B
AKTHY BITPOBAPKEHHS

BATBEPIKYIO»

y BHIIOI OCBIiTH 3 HayKOBOI poboTH
al[ioHAJIEHOIO0 MEJIU4YHOTO

I.51. TopbaueBcbKOro MO3/Y;paYuH.

IBan KJIIIIL]

AKT BITPOBAIKEHHSI

1. Ha3pa nponosuuii: [TaToreneTnyHi MexaHi3M1 MOTOPHKX Ta KOTHITMBHHX PO3/Ia/iB
NpH XpOHiYHii imemii MO3Ky Ta 06IpyHTYBaHHS METOLY iX (papMaKOKOPEKIIii.

2. 3aknaj, mo po3podHB Nponosuuio, nomwrosa agpeca: Onecbkui HalllOHATBHUH
MeMYHAMI yHiBepcuTeT MiHicTepcTBa 0XOpoHH 310poB’s Ykpainu. 3n06ysau Kipyen
Buagucnas Bitaniiiosuuy.

3. JlxkepeJio ingopmanii:

1. Kipues B.B., Bactesmos P.C., Aiimenos K.B. M’sseBi, mosui Ta eMOLIHHI
PO3/1aM 33 YMOB eKCIIEPMMEHTAJILHOTO BiJITBOPEHHs XPOHI4HOI imemii Mo3ky // Tesu
non. VII Konrpecy Ykpaincskoro ToBapuctsa Heliponayk. — Kuis, 2017. — C. 97.

2. Kanranan A.O., CrostoB O.M., Octanenko [.O., Kipues B.B. Brmus cymicHoro 3acto-
CyBaHHs MEKCHIIPHMY Ta CeMakCy Ha TOBEIiHKOBI KOPEJISTH MOCTTPaBMaTA4HOL eninercii
// AxyanbHbie npobaeMbl TPAHCIOPTHOM MearLMHBL — 2021, — Ne 1 (634). — C. 76-84.

3. Kaptalan A.O., Stoyanov A.N., Ostapenko 1.O., Kirchev V.V., Yermuraki P.P.
Peculiarities of formation and clinical course of symptomatic epilepsy as a result of cranial
injury // Journal of Education, Health and Sport. —2021. — Vol.11, N 1. — P. 140-152.

4. Vastyanov R.S., Kirchev V.V., Muratova T.M., Kashchenko O.A., Vastyanova 0.V
Tatarko S.V., Zayats L.M. Comparative analysis of motor and emotional behavioral
disorders in conditions of experimental chronic ischemic and chronic convulsive
syndromes // CiT MemutmaHM Ta Gionorii. — 2021. — Ne2 (76). — C. 183-188.

4. Ba3oBa ycraHoBa, sika NPOBOAHTbL BIPOBAMKEHHS: Kadenpa maronoriysoi
dizionorii  TepHOMINBCHKOrO HALIOHATLHOTO MEIUYHOTO  YHIBEPCHUTETY imMeHi
[.51. 'opbaueBcbKoro.

5. ®opmMa BOPOBAIKEHHN: BHKOPUCTOBYETBCS [1iJl 4ac MPOBEJICHHS NEKIi# Ta npak-
THYHHX 3aHATH y Kadempu npu BuBueHHi posginy «Ilarodisionoris HepBOBOT
CHCTEMID).

6. EdexTUBHICTL BNPOBAMKEHHN: TiJBUIICHHA AKOCTI 3HAHB CTYZEHTIB 3 MHUTaHb
natodizionoriyHux MexaHi3MmiB iHiuiamii Ta TNpUrHIYEHHS Cy[IOMHOI aKTHBHOCTI B
eKCIepMMEHTANBHUX YMOBAX Ta OOIPYHTYBaHHA 1 IaTOreHeTHIHOL (papmaKoKopeKii.
7. 3ayBaskenns Ta nponosuuii. He BuxOCHIMCA. OGroBOopeHO Ta 3aTBEPKCHO Ha
3acinaunHi kapeapu matosoriunoi dizionorii, npotokon Ne 1 six 12 ciuns 2022 p.

BignosigajabHuii 32 BNPOBAKEHHA:

3aBinyBau kadenpu naronoriysoi dizionorii

TepHOMITBCHKOrO HALlIOHATBEHOTO MEAWYHOTO Onsra JEHE®IJIb
yHiBepcutery imeni 5. T'opbauercrkoro MO3

Ykpainu a.mMel.H., mpodecop
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«SATBEPKYIO»
ITpopekTop 3 HaykoBoI poGoTH [IHITPOBCHKOTO
JIep’KaBHOTO MEMYHOI0 YHIBEPCUTETY, I.MELH.,

npoecop
o ~

divAG

Omnexcannp I'YIAP’SIH
2022 p.

AKT BITPOBA’KEHHS1

1. Haszpa nponosunii: [TaToreneTn4ni MexaHi3Mu MOTOPHHX Ta KOTHITUBHUX PO3JIa/iB
TP XpOHIiYHii immeMil MO3Ky Ta 0GrpyHTYBaHHS METOY IX (PapMaKOKOpPeKIIii.

2. 3aknaj, mo po3poOuB NPono3uuiio, nomwrosa ajapeca: OnecbKuil HallOHATBHMI
MeIMYHUN yHiBepcuTeT MiHicTepcTBa OXOpoHH 310poB’s Ykpainu. 3n06yBay Kipues
Brnamgucnas Biramniiiosuu.

3. Mzxepeio indopmanuii:

1. KipueB B.B., BactesinoB P.C., Ailimenos K.B. M’s3eBi, mo3Hi Ta eMoLiiiHi
po3Na i 3a yMOB €KCIIEPUMEHTATIBHOIO BIITBOPEHHS XPOHIYHOI iteMii Mo3ky // Te3u
nor. VII Konrpecy YkpaiHcekoro ToBapucTtsa HellpoHayk. — Kuis, 2017. — C. 97.

2. Kanranan A.O., CrosHoB O.M., Ocranenko 1.O., Kipues B.B. Brutus cymicHoro 3acto-
CYBaHHsI MEKCUIIPHMY Ta CEMAKCY Ha MOBEIIHKOBI KOPEJSTH IOCTTPaBMATHYHOI erierncii
// AxyanbHble TpoOneMbl TpaHCIIOPTHON MeauuuHEL — 2021. - Nel (634). — C. 76-84

3. Kaptalan A.O., Stoyanov A.N., Ostapenko 1.O., Kirchev V.V., Yermuraki P.P.
Peculiarities of formation and clinical course of symptomatic epilepsy as a result of cranial
injury // Journal of Education, Health and Sport. —2021. — Vol.11, N1. - P. 140-152

4. Vastyanov R.S., Kirchev V.V., Muratova T.M., Kashchenko O.A., Vastyanova O.V.,
Tatarko S.V., Zayats L.M. Comparative analysis of motor and emotional behavioral
disorders in conditions of experimental chronic ischemic and chronic convulsive
syndromes // CeiT Mmeauiunu Ta Gionorii. - 2021. - Ne2 (76). — C. 183-188

4. basoBa ycraHoBa, sika NpPOBOAMTHL BrpoBakenHsi: Kadenpa maronorigHol
dizionorii J{HINPOBCHKOTO AePKaBHOTO MEAUYHOIO YHIBEPCUTETY.

5. ®opma BnpoBaJiKeHHsI: BUKOPUCTOBYETECS IIiJl 4ac MPOBEIEHHS JeKIii Ta rnpakx-
THYHUX 3aHATH y Kadeapu npu BuBueHHI posuiny «IlaTodizionoris HepBoBOL
CHCTEMIY.

6. EpexTHBHICTL BNPOBAKEHHsI: ITiIBUILIEHHS SKOCTI 3HaHb CTYJEHTIB 3 IHTaHb
natodizionoriyHuX MexaHi3MiB iHiliauii Ta MpPUrHiYeHHS CyJOMHOI aKTHBHOCTI B
eKCIepUMEHTAIbHUX YMOBAX Ta OOrpYHTYBaHHS il TaTOreHeTHYHOT (hapMaKOKOPEKIIii.

7. 3ayBaxenus: Ta npono3uuii. He BuHOCHIHCcsS. OGroBOpeHO Ta 3aTBep/DKEHO Ha
3acinaHHi Kadenpu natonoriyHoi disionorii, mporokon Ne6 Bix 27 ciuns 2022 p.

BianosinanbHuii 3a BpoBaxKeHHs:

npodecop Kadeapy naronoriyHoi ¢pisiosnorii

JIHINPOBCHKOrO epKaBHOrO MeIHYHOTO

'YHIBEpCUTETY, I.Me.H., Ipodecop [Omnist CLJIKIHA
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«3ATBEPIKYIO»
rR0p YOpHOMOPCHKOrO HALLIOHATLHOI'O

&
<2

pllerpa Morunim MOH Ykpainu,

1. Hassa nponosnuii: [latoreHeTH4Hi MexaHi3Mu MOTOPHHUX Ta KOTHITHBHUX PO3J1a/liB
MpH XPOHIYHIH ilemiT MO3KY Ta 00IpyHTYBaHHSI METOAY iX (hapMaKoKopeKLii.

2. 3akaaj, uo po3poduB nponosniuiio, nourroa aapeca: Ojecbkuii HallioHAIbHUN
Me/IMYHKi yHiBepcuTeT MiHicTepeTBa OXOpoHH 3/10poB’st Ykpainu. 3100yBau Kipues
Bnagucenas BiraniiioBuu.

3. lskepedno indopmaunii:

I Kipues B.B., Bactesno P.C., Aiivenos K.B. M’s3eBi, nosui ta emouiini
pO3/1a/Ii 32 YMOB €KCIIepUMEHTAIIBHOIO BiJITBOPEHHS XPOHIYHOI itemii Mo3ky // Te3n
aon. VII Konrpecy YkpaiHcbkoro topapuctsa Heponayk. — Kuis, 2017. — C. 97.

2. Kanranan A.O., CrosHoB O.M., Octanenxo 1.O., Kipues B.B. Brims cymictoro
3aCTOCYBAHHS MEKCHMIIPUMY Ta CeMAaKCy Ha IOBE/IHKOBI KOPEJSTH MOCTTPaBMATHYHOI
eninencii / Akyanblble NpoOieMbl TPAHCIOPTHOH MeaAuuuHbl. — 2021, - Nel (634). — C.
76-84.

3. Kaptalan A.O., Stoyanov A.N., Ostapenko 1.O., Kirchev V.V., Yermuraki P.P.
Peculiarities of formation and clinical course of symptomatic epilepsy as a result of cranial
injury // Journal of Education, Health and Sport. — 2021. — Vol.11, N1. - P. 140-152.

4. Vastyanov R.S., Kirchev V.V., Muratova T.M., Kashchenko O.A., Vastyanova O.V.,
Tatarko S.V., Zayats L.M. Comparative analysis of motor and emotional behavioral
disorders in conditions of experimental chronic ischemic and chronic convulsive
syndromes // CiT meauumuu Ta 6iosoril, - 2021, - No2 (76). — C. 183-188.

4. basosa ycranoBa, sika npoBoanTh Buposakenus: Kadeapa meanunoi Giosorii
Ta (i3uku, Mikpodiosorii, ricrosorii, ¢izionorii Ta narodizionorii YopHoMopchkoro
HallioHalLHOro yHiBepcuTeTy iMeHi [lerpa Moruiu.

5. (opMa BHPOBAJKEHHSI: BHKOPHUCTOBYETLCSI [iJl 4ac MpOBeASHHs JeKUiid Ta
NPAaKTHYNUX 3aHATL Ha Kadeapi rnpu BuBuYeHHI posainy «llatodisionoris HepBoBoOi
CHCTEMUY.

6. EdexkTuBicrs BIPOBA/UKEHHSI: [1I/IBUILIEHHS SKOCTI 3HAHb CTY/I@HTIB 3 [MUTaHb
naTodizioNnorivHUX MexaHi3miB iHilialii Ta NPUrHIYEHHS CYAOMHOI aKTMBHOCTI B
CKCHCPUMEHTAILHUX YMOBaAX Ta 00IPyHnTYBaHHs 11 naToreHeTHyHol hapMaKoKopeKLii.
7. 3aysawmenusi Ta nponosuuii. He Buocuics. OGroBopeHo Ta 3aTBEp/UKEHO Ha
3acizanni kadeapn Meanunol Gionorii Ta (isukn, Mikpobionorii, rictosorii, Gizionorii
ta narodizionorii, No 7 ia 17.02.2022 p.

Bijnosiaaabuuii 3a BIPOBAKREHHSI:
[Tpodecop kapenpu YopHomopebKkoro HalioHall
ynisepeutery imeni Ilerpa Morunu MOH Yk
JLME/LH., npodecop

/

\ kosta KJIMMEHKO

/
<
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B.o. mpopekTopa 3 HayKOB ,' aax“o tmor\
OechKoro HallioHAIbHOT! gaiﬁqm?r(\)‘ymaémgﬂy,

JI.MeJL.H., pohecop

AKOBA
«0> » (3]

AKT BITPOBA/KEHHST

1. Ha3sa nponosuuii: [TatoreHeTryni MexaHi3Mi MOTOPHHUX Ta KOTHITUBHMX PO3/a/liB
TIpY XPOHIYHIH itmeMil MO3Ky Ta 0OrpyHTYBaHHs METOAY 1X (hapMaKOKOPEKILii.

2. 3akuaj, wo po3poOMB Npono3uuio, nomwrosa ajapeca: O1ecbkuil HalllOHATBHUI
MeJM4HUN yHiBepcuTeT MiHicTepcTBa OXOpOHHM 310poB’st YKpainu. 3100yBau Kipues
Bnanucnas BitaniiioBuu.

3. Ixxepedio indopmanii:

1. Kipues B.B ., Bactesnos P.C., Alimenos K.B. M’s3eBi, no3Hi Ta eMmouiiiHi
po3najzu 3a YMOB €KCIepHMMEeHTATbHOrO BiATBOPEHHS XpoHiuHOI imemil mo3ky // Tesn
nor. VII Konrpecy Ykpaincbkoro ToBapucTBa Heliponayk. — Kuis, 2017. — C. 97.

2. Kanranan A.O., CrosroB O.M., Ocranenko 1.0., Kipues B.B. Brutus cymicHoro 3acro-
CyBaHHsI MEKCUIIPUMY Ta CEMaKCy Ha MOBEIIHKOBI KOPENSTH MOCTTPaBMaTUYHOI erijiencii
// AxkyasnbHble IpoGeMbl TpaHCHIOPTHOM MeauLKHbL — 2021. - Nel (634). — C. 76-84

3. Kaptalan A.O., Stoyanov A.N., Ostapenko 1.O., Kirchev V.V., Yermuraki P.P.
Peculiarities of formation and clinical course of symptomatic epilepsy as a result of cranial
injury // Journal of Education, Health and Sport. —2021. — Vol.11, N1. —P. 140-152

4. Vastyanov R.S., Kirchev V.V., Muratova T.M., Kashchenko O.A., Vastyanova O.V.,
Tatarko S.V., Zayats L.M. Comparative analysis of motor and emotional behavioral
disorders in conditions of experimental chronic ischemic and chronic convulsive
syndromes // CBit memuuuuu ta Giomorii. - 2021. - Ne2 (76). — C. 183-188

4. baszoBa ycraHoBa, sika NpoBOAMTHL BrpoBamkenus: Kadenpa zaranbHoi Ta
KJIiHIYHOI naronoriyHoil ¢izionorii imeni B. B. ITiaBucombkoro.

5. ®opma BNpoBa/KeHHsI: BUKOPUCTOBYETHCS MiJl Yac MPOBEJACHHS JIeKLil Ta npak-
TUYHUX 3aHATH y Kadenpu npu BuBueHHi posainy «Ilarodizionoris HepBoBoi
CHCTEMMI.

6. EdexTHBHICTb BNPOBAJ/KeHHsI: MiJABUIICHHS SKOCTI 3HAHb CTY/JEHTIB 3 NUTaHb
naro@i3ioNoriYHUX MeXaHi3MiB iHimiauil Ta TpUrHiYeHHs CYJAOMHOI aKTHBHOCTI B
eKCTepUMEeHTATbHIUX YMOBaX Ta OOrpyHTYBaHHs 1i [IaTOreHeTHYHOT (hapMaKOKOpeKIii.

7. 3ayBaxennsi Ta nponosuuii. He BuHocumucs. OGroBopeHo Ta 3aTBEPUKEHO Ha
3acijaHHi kadenpu 3aranbHOi Ta KiiHIYHOI maronoriyHol ¢isiosorii im. B.B.
[TizBuconskoro, mporokon Ne6 Bix 31 civyns 2022 p.

BianosiaaiabHui 3a BIPOBaAKeHHS:

3aBinyBau kadeapu 3aranbHOi Ta KIiHIYHOT
narosoriyxoi ¢izionorii imeni B.B. ITixBucoupkoro
OnecbKOro HaliOHaTBHOIO MEIMYHOTO YHIBEPCHUTETY
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	Отримані результати застосовані у навчальному процесі на кафедрах загальної та клінічної патологічної фізіології імені В.В. Підвисоцького та нормальної та патологічної клінічної анатомії ОНМедУ, на кафедрах патологічної фізіології Львівського націонал...
	Таким чином, у дисертаційній роботі представлене теоретичне узагальнення і практичне вирішення актуальної наукової проблеми: патофізіологічне обґрунтування комплексної фармакокорекції моторних та когнітивних порушень в динаміці експериментальної хроні...
	У щурів за умов хронічної ішемії мозку в динаміці постішемічного періоду виявляються порушення спонтанної рухової активності, які виявляються з 1-ї доби досліду та тривають до кінця експерименту і проявляються у вигляді дефіциту горизонтальної та верт...
	Перебіг хронічної ішемії мозку в щурів характеризується вираженими м’язовими порушеннями та наявним неврологічним дефіцитом, які проявляються починаючи з 1-ї доби та однаково виражені протягом усього досліду. Відзначені порушення характеризуються м’яз...
	В динаміці постішемічного періоду в щурів зареєстровані емоційні та когнітивні розлади, які починають виявлятися з 1-ї доби досліду та проявляютья підвищеною емоційністю, а також погіршеням процесів навчання, функціонування короткочасної та довгочасно...
	Встановлено нормалізацію відзначених за умов хронічної ішемії мозку рухових, м’язових, емоційних і когнітивних порушень та неврологічного дефіциту після інтраназального введення семаксу. При цьому захисні ефекти семаксу у випадку його інтраназального ...
	Встановлено нейропротекторні ефекти сумісного введення семаксу та гопантенової кислоти в динаміці хронічної ішемії мозку. При цьому ефективність сумісного введення семаксу та гопантенової кислоти продемонстрована в аспекті відновлення моторних та когн...
	При порівняльній оцінці ефективності застосованих для фармакокорекції, виявлених при хронічній ішемії мозку моторних та когнітивних порушень сполук, виявлено найбільшу ефективність сумісного введення семаксу та гопантенової кислоти, який розвивався з ...
	Доведені нейропротективні ефекти сумісного введення семаксу та гопантенової кислоти, які виражалися у відновленні та нормалізації досліджуваних різновидів поведінки щурів протягом постішемічного періоду та були реалізовані, починаючи з 3-ї доби дослід...
	КЛЮЧОВІ СЛОВА: хронічна ішемія мозку, моторні дисфункції, когнітивні порушення, семакс, гопантенова кислота, патогенетичні механізми, фармакологічна корекція.
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	The prevalence and incidence of cerebrovascular pathology, particularly its chronic manifestations, continue to rise under current conditions. Medical statistics indicate that cerebrovascular pathology has transcended its status as a purely medical co...
	In CBI, there is a disruption in brain and bodily regulatory activities, impacting the proper functioning of many systems and organs, including the vestibular, visual, cutaneous, proprioceptive, and other sensory cortical projections, as well as centr...
	Effectively treating chronic cerebral ischemia is of paramount importance. In the vast majority of cases, the qualifications of medical professionals and the availability of diagnostic and therapeutic equipment enable the preservation of CBI  patients...
	The limited effectiveness of correction for post-ischemic disorders and/or behavioural manifestations is attributed to inadequate research into the pathogenetic mechanisms of this complex cerebrovascular disorder. Consequently, efforts to implement sa...
	With this in mind, we conducted a series of experimental studies in which we meticulously examined the effectiveness of pharmacological correction for muscle dysfunction and associated emotional imbalances characteristic of CBI . As secondary neuropro...
	This dissertation is dedicated to the investigation of comprehensive correction for motor and cognitive impairments in chronic cerebral ischemia under experimental conditions. It is based on the study of the pathogenetic mechanisms of functional post-...
	Throughout the research, we aimed to address the following tasks: determine the severity of motor impairments in the "open field" test and neurological deficits in rats during the course of chronic cerebral ischemia; investigate the severity of muscle...
	This dissertation research was conducted from 2016 to 2020 at the Department of General and Clinical Pathophysiology of Odessa National Medical University.
	The research was carried out in several stages. The primary objective of the initial stage was to determine the effectiveness of pathogenetically justified pharmacological correction for identified motor and cognitive disorders in chronic cerebral isc...
	The subsequent stage of our research aimed to determine the effectiveness of pathogenetically justified pharmacological correction for identified motor and cognitive disorders in chronic cerebral ischemia. For this purpose, registered medications, Sem...
	The experimental research was conducted through continuous experiments involving 165 male Wistar rats weighing 180-250 g. These rats were provided with a standard diet and had free access to food and water. They were kept under standard conditions, in...
	In the first series of experimental studies, the rats were divided into two groups as follows:
	- 1st group – control (this group consisted of intact rats (n=7) in which only the skin was incised, and no ligation of the carotid arteries was performed);
	- 2nd group – experiment (his group comprised rats (n=12) in which the carotid arteries were ligated to induce CBI).
	In the second series of experimental studies, the rats were divided into 5 groups as follows:
	- 1st group - control (intact rats in which only the skin was incised, and ligation of the carotid arteries was not performed, n=7);
	- 2nd group - experiment (rats with ligation of the carotid arteries and induction of CBI , n=12);
	- 3rd group with CBI in which Semax was administered intranasally (0.1%, 10μl, n=12);
	- 4th group with CBI in which hopantenic acid was administered intraperitoneally (100 mg/kg, n=12);
	- 5th group with CBI in which Semax and hopantenic acid were administered simultaneously (n=12).
	Chronic cerebral ischemia was induced in the experiment. Its model was created by incising the skin, isolating, and bilaterally ligating the carotid arteries. Rats were observed for 7 days after the ligation of the carotid arteries.
	The behaviour of the animals was assessed daily at consistent time intervals, between 10 a.m. and 2 p.m., under standardized conditions.
	The spontaneous motor horizontal and vertical activity of the animals was assessed in the 2-minute "open field" test. The number of crossed squares in the open field and the number of vertical stand-ups were recorded.
	Muscular functional activity in rats was assessed based on the time during which they were able to hold onto two horizontally placed rods using their front and hind limbs. A coordination test was employed, which involved the rats' ability to cling to ...
	Emotional behaviour of the rats was assessed by a test for aggressive-defensive behaviour and in the radial maze test.
	The assessment of mnemonic functions in rats with CBI  was carried out by forming conditional active avoidance reactions (CAAR) in them. The retention of the acquired memory was tested after 24 hours (short-term memory) and after 7 days (long-term mem...
	Pharmacological compounds, the effects of which were studied, were administered 30 minutes before the formation of CAAR (the first day of the experiment in rats with chronic cerebral ischemia – the learning process), 30 minutes before the reproduction...
	In certain series of studies, we determined the features of the conditioned (food) reflex development, the retention of a previously formed conditioned reflex, and the cessation of a conditioned reflex.
	For the first time, we closely monitored motor disorders in the form of deficits in horizontal and vertical motor activity throughout the course of experimental chronic cerebral ischemia. It was evident that there was a decline in indicators of both h...
	Under experimental conditions, we identified muscle disorders and the extent of neurological deficits in rats during the progression of chronic cerebral ischemia for the first time. These documented impairments became apparent from the very first day ...
	We also observed, for the first time, the dynamics of emotional and cognitive disorders in rats with chronic cerebral ischemia. These disorders were marked by heightened emotionality and a decline in learning processes. Additionally, short-term and lo...
	Our experimental conditions allowed us to investigate, for the first time, the impact of intranasal administration of Semax on the restoration of motor and cognitive impairments in chronic cerebral ischemia.
	Furthermore, under experimental conditions, we demonstrated the effectiveness of simultaneous administration of Semax and hopantenic acid in restoring motor and cognitive impairments in chronic cerebral ischemia. Notably, the separate and combined use...
	Our findings indicated that the separate and combined administration of Semax and hopantenic acid contributed to the restoration of motor activity, the normalization of coordination, and emotional behaviour in rats with chronic cerebral ischemia. Impo...
	In the comparative assessment of the effectiveness of compounds used for pharmacological correction of motor and cognitive impairments identified during chronic cerebral ischemia, the most significant improvement was observed with the combined adminis...
	Our understanding of the mechanisms of neuroprotective action of Semax and hopantenic acid has been expanded, and a theoretical basis has been developed for their combined use in restoring impaired motor and cognitive functions caused by chronic cereb...
	For the first time, the impact of intranasal administration of Semax has been assessed under the conditions of experimental chronic cerebral ischemia. Additionally, the effects of separate and combined administration of Semax and hopantenic acid have ...
	It has been demonstrated that the combined administration of Semax and hopantenic acid under the conditions of experimental chronic cerebral ischemia promotes the restoration of motor activity in rats, eliminates neurological impairments and hyperemot...
	During the course of experimental research, scientific data have been obtained regarding the pathophysiological mechanisms of motor, neurological, muscular, emotional, and cognitive dysfunctions in the dynamics of chronic cerebral ischemia. These find...
	The obtained results have been applied in teaching at the departments of general and clinical pathophysiology, named after V.V. Pidvysotskyy, and normal and pathological clinical anatomy at ONMedU, as well as at the departments of pathological physiol...
	Thus, the dissertation presents both a theoretical overview and a practical solution to an urgent scientific problem: the pathophysiological justification of a comprehensive pharmacological correction for motor and cognitive impairments in the dynamic...
	In rats under conditions of chronic cerebral ischemia, disruptions in spontaneous motor activity during the post-ischemic period were observed. These disruptions became evident from the first day of the study and persisted until the end of the experim...
	The course of chronic cerebral ischemia in rats is characterized by pronounced muscular disorders and the presence of neurological impairments, which start to manifest from the first day and remain equally pronounced throughout the study. These observ...
	During the post-ischemic period in rats, emotional and cognitive disorders are recorded, which begin to manifest from the first day of the study. These disorders are characterized by increased emotional responses and a deterioration in learning proces...
	The normalization of the noted motor, muscular, emotional, and cognitive impairments, as well as neurological disorders under conditions of chronic cerebral ischemia, was achieved following intranasal administration of Semax. Protective effects of Sem...
	Furthermore, neuroprotective effects were observed with the combined administration of Semax and hopantenic acid in the course of chronic cerebral ischemia. The effectiveness of the combined administration of Semax and hopantenic acid was demonstrated...
	When comparing the effectiveness of the compounds used for pharmacological correction of motor and cognitive impairments identified in chronic cerebral ischemia, the combined administration of Semax and hopantenic acid demonstrated the highest effecti...
	The demonstrated neuroprotective effects of the combined administration of Semax and hopantenic acid, leading to the restoration and normalization of various behavioural aspects in rats during the post-ischemic period, starting from the 3rd day of the...
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	ВСТУП
	Актуальність теми. В сучасних умовах постійно збільшується поширеність та захворюваність цереброваскулярною патологією, особливо хронічних форм. Цереброваскулярна патологія в даний час переросла з медичної проблеми в соціальну, оскільки, згідно даних ...
	Актуальність теми підкреслюється невтішними даними про неухильне збільшення показників захворюваності населення на цереброваскулярну патологію, залучення до цього патологічного процесу нових контингентів осіб, що суттєво впливає на структуру захворюва...
	В останні десятиліття істотно зросла захворюваність на цереброваскулярну патологію осіб до 40 років. В Європі та Америці частота епізодів хронічної ішемії мозку в осіб молодого віку становить 6,7-17,1 випадків на 100 тис. населення. У зв'язку з цим з ...
	Слід уявляти, що при ХІМ відбувається «злам» регуляторної активності в мозку і в організмі в цілому, що відображається на повноцінному функціонуванні багатьох систем та органів організму, зокрема, вестибулярної, зорової, шкірної, пропріоцептивної та і...
	Важливим є ефективне лікування хронічних форм недостатності мозкового кровопостачання. В переважній більшості випадків ХІМ кваліфікація лікарів та наявна діагностична та/або лікувальна апаратура надає можливість врятувати пацієнтам життя [149, 173, 17...
	Недостатня ефективність корекції постішемічних розладів та/або поведінкових проявів має обґрунтування в недостатній дослідженості патогенетичних механізмів цієї складної цереброваскулярної катастрофи, наслідком чого є недостатньо ефективні спромоги ре... (1)
	Актуальність та важливість лікування хворих з ішемічним ураженнями головного мозку є безсумнівною. Це підтверджується наявними статистичними даними стосовно стійкого щорічного зростання кількості осіб з первинно діагностованими інсультами в нашій краї...
	Актуальність обраної теми наукової роботи підкреслюється неефективною фармакокорекціює пізніх, так званих відтермінованих порушень при цереброваскулярній патології, провідними серед яких є м'язові (моторні) або вестибулярні порушення, а також конгітів...
	Відомо, що при виконанні всіх вимог сучасних протоколів стосовно лікування вказаного контингенту хворих у більшості випадків прогноз щодо життя є позитивним [178, 179]. Залишається один, на нашу думку, важливий момент – це відновлення функціональної а...
	З суто терапевтичної та неврологічної точки зору озвучена проблематика стосується того, що не в повному обсязі відновлюються функції організму протягом постішемічного періоду, що знижує якість життя пацієнтів [34, 35, 43, 180-182, 187, 188]. В цьому а...
	З фундаментальної точки зору доведено, щодо патогенетичних механізмів ішемічного ураження нейронів залучені каскади складних ланцюгів, які активуються одночасно та послідовно і до реалізації яких залучені деструктивні та некротичні альтеративні патофі...
	Показано розвиток в динаміці ХІМ когнітивних дисфункцій, порушення процесів навчання, функціонування короткочасної та довготривалої пам’яті, порушення зорової, просторової, референтної та робочої пам’яті та пов’язане з цим порушення емоційної сфери па...
	Окремі дослідження, спрямовані на з’ясування ефективності комплексної схеми патогенетично обґрунтованої фармакокорекції за умов експериментального відтворення ХІМ, були вже здійснені [53, 183], але вони потребують ретельного уточнення поведінкових ефе...
	В якості препаратів для вторинної нейропротекції будуть обрані фармакологічні сполуки, механізми реалізації ефектів яких були спрямовані на усунення патогенетичних ланцюгів, ініційованих ішемічним ураженням нейронів [18, 19, 22, 40, 51, 156, 186].
	Зв'язок роботи з науковими програмами, планами, темами.
	Матеріали дисертації є фрагментами науково-дослідних робіт кафедри загальної та клінічної патологічної фізіології імені В.В. Підвисоцького Одеського національного медичного університету (ОНМедУ) МОЗ України на тему: «Експериментально-клінічний аналіз ...
	Дисертант є співвиконавцем вказаних науково-дослідних тем.
	Мета та завдання дослідження.
	Мета роботи – дослідження комплексної корекції моторних і когнітивних порушень при хронічній ішемії мозку в експериментальних умовах на підставі вивчення патогенетичних механізмів функціональних постішемічних порушень.
	Відповідно до поставленої мети сформульовані такі завдання дослідження:
	1. Визначити вираженість моторних порушень в тесті «відкрите поле» та неврологічного дефіциту в щурів в динаміці хронічної ішемії мозку.
	2. Дослідити вираженість м’язової дисфункції та емоційних розладів у щурів в динаміці хронічної ішемії мозку.
	3. Визначити ступінь порушень умовно-рефлекторної діяльності у щурів в динаміці хронічної ішемії мозку.
	4. Оцінити ефективність впливу інтраназального введення семаксу в аспекті відновлення виявлених при хронічній ішемії мозку моторних та когнітивних порушень.
	5. Оцінити ефективність роздільного та комбінованого введення семаксу та гопантенової кислоти в аспекті відновлення виявлених при хронічній ішемії мозку моторних та когнітивних порушень.
	6. Експериментально обґрунтувати доцільність сумісного застосування семаксу та гопантенової кислоти при вторинній нейропротекції.
	Об'єкт дослідження – патогенез хронічної ішемії мозку.
	Предмет дослідження – патофізіологічні механізми розвитку хронічної ішемії мозку та розробка ефективної фармакотерапії.
	Методи дослідження - патофізіологічні, поведінкові, фармакологічні, та статистичні.
	Наукова новизна одержаних результатів. Вперше детально простежені рухові порушення у вигляді дефіциту горизонтальної та вертикальної моторної активності в динаміці експериментальної хронічної ішемії мозку. При цьому продемонстрована редукція показникі...
	За умов експерименту вперше визначені м’язові порушення та обсяг неврологічного дефіциту у щурів в динаміці хронічної ішемії мозку. Зареєстровані порушення за вказаних умов виявляються вже з 1-ї доби постішемічного періоду та характеризуються м’язовою... (1)
	Вперше простежена динаміка емоційних та когнітивних розладів у щурів при хронічній ішемії мозку, які виражаються підвищеною емоційністю, а також погіршеням процесів навчання, функціонування короткочасної та довгочасної пам’яті в умовах умовного рефлек...
	За умов експерименту вперше встановлено, що роздільне та сумісне застосування семаксу та гопантенової кислоти сприяло відновленню м’язової активності, нормалізації координаційної та емоційної поведінки щурів із хронічною ішемією мозку. При цьому макси... (1)
	При порівняльній оцінці ефективності застосованих для фармакокорекції, виявлених при хронічній ішемії мозку моторних та когнітивних порушень сполук, виявлено найбільшу ефективність сумісного введення семаксу та гопантенової кислоти, який розвивався з ... (1)
	Обґрунтованість і достовірність наукових положень, висновків і рекомендацій.
	Наведені матеріали дисертаційної роботи ґрунтуються на ретельному аналізі інсуючих за даною темою джерел інформації, на серії експериментальних досліджень із застосуванням поведінкових тестів та введеннням фармакологічних препаратів, результати яких п...
	Наукове значення роботи. Вперше за експериментальних умов досліджено вплив інтраназального введення семаксу в аспекті відновлення моторних та когнітивних порушень при хронічній ішемії мозку.
	Вперше за експериментальних умов доведено ефективність сумісного введення семаксу та гопантенової кислоти в аспекті відновлення моторних та когнітивних порушень при хронічній ішемії мозку. При цьому роздільне та сумісне застосування семаксу та гопанте... (1)
	Доповнено уявлення про механізми реалізації нейропротективної дії семаксу та гопантенової кислоти та розроблено теоретичні підстави для їх сумісного застосування з метою відновлення порушених при хронічній ішемії мозку моторних та когнітивних функцій. (1)
	Практичне значення одержаних результатів. Вперше проведено оцінку впливу інтранзального введення семаксу за умов експериментальної хронічної ішемії мозку. Вперше досліджено ефекти роздільного та сумісного застосування семаксу та гопантенової кислоти т...
	Доведено, що сумісне введення семаксу та гопантенової кислоти за умов експериментальної хронічної ішемії мозку сприяло відновленню моторної активності щурів, усуненню неврологічного дефіциту та гіперемоційності, відновленню м’язової активності та покр... (1)
	В разі проведення експериментальних досліджень одержані наукові дані щодо патофізіологічних механізмів моторних, неврологічних, м’язових, емоційних та когнітивних дисфункцій в динаміці хронічної ішемії мозку, що висвітлює перспективи активації саноген...
	Отримані результати застосовані у навчальному процесі на кафедрах загальної та клінічної патологічної фізіології імені В.В. Підвисоцького та нормальної та патологічної клінічної анатомії ОНМедУ, на кафедрах патологічної фізіології Львівського націонал... (1)
	Особистий внесок здобувача. Дисертаційна робота є особисто виконаною науковою працею автора. Дисертантом за консультативної допомоги заслуженого діяча науки і техніки України професора Р. С. Вастьянова вивчені інформаційні ресурси, виявлено актуальний...
	Автором виконані всі експериментальні дослідження. Дисертантом виконано серії досліджень по визначенню ефективності запропонованої схеми нейропротекції в разі роздільного та сумісного введення фармакологічних препаратів. Внесок автора був вирішальним ...
	Інтерпретація та аналіз результатів проведені автором.
	Ідеї та розробки співавторів колективно опублікованих робіт у дослідженні не використовувалися. Загальна комплексна оцінка отриманих експериментальних результатів обговорена з науковим керівником, з ним узгоджені також основні наукові положення та вис...
	Апробація результатів дослідження. Основні положення дисертаційної роботи викладені та обговорені на науковій конференції «XVI читання В.В. Підвисоцького» (Одеса, 18-19 травня 2017 р.), VII Конгресі Українського товариства нейронаук (Київ, 7–11 червня...
	Публікації. За матеріалами дисертаційної роботи опубліковано 15 наукових праць, з числа яких 9 – одноособові, в тому числі – 4 статті у наукових фахових виданнях, рекомендованих МОН України (з їх числа 1 стаття в наукометричному виданні, яке індексуєт...
	Структура та обсяг дисертації. Дисертація викладена на 166 сторінках комп’ютерного тексту і складається з анотацій, вступу, огляду літератури, опису матеріалів і методів дослідження, двох розділів власних експериментальних досліджень, розділу аналізу ...
	Дисертація ілюстрована 8таблицями та 14 рисунками.
	РОЗДІЛ 1
	СУЧАСНИЙ СТАН ПРОБЛЕМИ ПАТОГЕНЕЗУ, ДІАГНОСТИКИ ТА ЛІКУВАННЯ ХВОРИХ НА ХРОНІЧНУ ІШЕМІЮ МОЗКУ
	(ОГЛЯД ЛІТЕРАТУРИ)
	Хронічні цереброваскулярні захворювання (ЦВЗ) - стан, з яким найчастіше стикаються в повсякденній практиці лікарі різних спеціальностей. Хронічна цереброваскулярна недостатність - один з найбільш поширених синдромів в клінічній неврології, в тому числ...
	ЦВЗ відносяться до групи соціально значущих внаслідок широкого поширення порушень мозкового кровообігу, постійного зростання захворюваності, високого відсотка летальності та інвалідизації пацієнтів. Це робить вельми актуальною проблему вивчення цих за...
	До цих пір інтенсивно вивчаються актуальні питання етіології, патогенезу, діагностики та лікування цереброваскулярної патології.
	Хронічна ішемія головного мозку (ХІГМ), або дисциркуляторна енцефалопатія (ДЕП), - синдром прогресуючого багатовогнищевого або дифузного ураження головного мозку, який клінічно проявляється неврологічними та емоційними порушеннями, обумовлений хронічн...
	В більшості країн ці діагнози не використовуються, а виділяються судинні когнітивні розлади (СКР). СКР найчастіше розвиваються на тлі патології дрібних церебральних артерій (церебральної мікроангіопатії - ЦМА) і розцінюються як основний клінічний проя...
	ХІГМ - один з найбільш частих клінічних синдромів у сучасній неврології. За даними профілактичних оглядів населення, ХІГМ виявляється навіть у 20-30 % осіб працездатного віку [105].
	Як вказують в своєму дослідженні Ковальчук В.В. та Баранцевич Е.Р., в основі патогенетичних механізмів ХІГМ лежать наступні процеси: порушення мікрогемоциркуляції, дефіцит енергетичних ресурсів, які покликані забезпечувати нормальне функціонування гол...
	Аналіз динаміки патогенетичних механізмів, що запускаються гострою ішемією мозку, встановив їх чітку тимчасову послідовність. Протягом перших 3-х годин з моменту гострого порушення мозкового кровообігу (ГПМК) максимально представлений енергетичний деф...
	Можна виділити наступні фактори ризику розвитку хронічної ішемії головного мозку:
	- модифіковані: артеріальна гіпертензія будь-якого походження, миготлива аритмія та інші захворювання серця, дисліпопротеїнемія та атеросклероз, цукровий діабет, безсимптомні ураження сонних артерій, прийом препаратів, що підвищують артеріальний тиск;
	- немодифіковані: вік, стать, расова приналежність, обтяжена спадковість;
	- фактори ризику, пов’язані зі способом життя (тютюнопаління, надлишкова маса тіла, низький рівень фізичної активності, зловживання алкогольними напоями, тривале психоемоційне напруження або гострий стрес) [80].
	Механізми, за якими формується ХІГМ, включають в себе елементи запалення і нейродегенерации. Однією з причин хронічного запалення є накопичення прозапальних і проатерогенних окислених ліпопротеїдів низької щільності, що утворилися в результаті активац...
	При нейрозапаленні, викликаному ішемією, інфільтруючі імунні клітини вивільняють медіатори запалення, щоб задіяти безліч імунних і гліальних клітин. Ці імунореактивні клітини додатково обмежують ступінь пошкодження і відновлюють цілісність тканини, на...
	На думку Сметневої Н. С. та співавт., в результаті хронічного порушення церебрального кровопостачання (гіпоксемія, оксидативний стрес) відбувається формування мікролакунарних ішемічних зон, їх обсяг, кількість і локалізація визначають характер і вираж...
	Rentz D., Locascio J., Becker J. вважають, що основним патогенетичним механізмом ХІГМ в даний час являється хронічне порушення гемоциркуляції в головному мозку в результаті патологічних змін судинної стінки або повторювані епізоди гострих порушень моз...
	Вважається, що на процеси старіння систем організму сприяє вік пацієнтів, що призводить до виникнення або посилення гіпоксії мозку. Сама гіпоксія головного мозку веде до прогресуючого погіршення механізмів ауторегуляції мозкового кровотоку [149, 178].
	За даними державної служби статистики України, у 2018 році смертність зростала з віком як при всіх хворобах кровообігу, так і при цереброваскулярних захворюваннях [89].
	Цікаві дані наводить у своєму дослідженні Росицька О.А., яка оцінювала причини смертності у хворих на хронічну ішемію мозку при мультифокальному атеросклерозі (МФА). У дослідження увійшли 137 пацієнтів віком від 40 до 84 років з ХІГМ на тлі мультифока...
	В результаті автор дійшла висновку, що у загальній групі досліджуваних серед причин смертності переважала коморбідна патологія (інфаркт міокарда, ішемічна хвороба серця (ІХС) з гіпертонічною хворобою) – 66,7 % випадків (30 із 45 померлих) при p<0,01. ...
	Серед причин смертності у всіх клінічних групах коморбідна патологія переважала над інсультами: у І групі – на 16,7 % і 3,3 % відповідно, у ІІ групі – на 24,1 % і 5,7 % відповідно, у ІІІ групі – на 20,0 % випадків коморбідна патологія без інсультів. С...
	Таким чином, серед причин смертності у хворих ХІГМ при МФА переважала коморбідна патологія як фактор, що модифікується, незалежно від поєднання судинних басейнів, уражених атеросклерозом, і характеру перебігу ХІГМ. Інсульти різних типів були на другом...
	Дослідники виділяють наступні стадії розвитку ХІГМ:
	- 1-а (початкова) стадія характеризується наявністю скарг на головний біль, запаморочення, загальну слабкість, емоційну лабільність, порушення сну, погіршення пам'яті, неуважність. Для ранньої діагностики когнітивних розладів виділяють так звані «легк...
	Пацієнт з 1-ю стадією ХІГМ здатний обслуговувати себе в звичайних умовах, при цьому у нього виникають складності тільки при підвищених емоційному або фізичному навантаженнях.
	Доведено, що початкова стадія ХІГМ, яка супроводжується легкими або помірними когнітивними порушеннями і не призводить до серйозних обмежень соціальної активності та адаптації, як правило, поєднується зі слабко вираженими патоморфологічними змінами го...
	- 2-а стадія ХІГМ - стадія субкомпенсації - характеризується поступовим прогресуванням симптомів зі змінами особистості - розвиток апатії, депресії зі зниженням кола інтересів і приєднанням основних неврологічних синдромів (рефлексів орального автомат...
	- 3-тя стадія ХІГМ - стадія декомпенсації, супроводжується яскравими симптомами пірамідного, псевдобульбарного, дискоординаторного синдромів і проявляється у формі судинної деменції і паркінсонізму. Вона характеризується тим, що через неврологічний та...
	В умовах хронічної гіпоперфузії мозку, яка є основною патогенетичною ланкою ХІГМ, механізми компенсації можуть виснажуватися, енергетичне забезпечення мозку стає недостатнім, в результаті спочатку розвиваються функціональні розлади, а потім - і незвор...
	В останній класифікації психічних синдромів та захворювань (DSM-5) СКП визначаються як легке судинне нейрокогнітивне порушення (помірні СКП) і велике судинне нейрокогнітивне порушення (виражені СКП, судинна деменція). DSM-5 - діагностично-статистичний...
	Sachdev P. S. et al. вважають, що помірні когнітивні порушення зустрічаються значно частіше - у 6 % населення, причому вони наростають зі збільшенням віку і визначаються у одного з п'яти людей у віці старше 65 років [180].
	Кулеш А.А. і співавт. основними патогенетичними механізмами СКП вважають ураження великих судин або атеротромботичне захворювання (множинні інфаркти, інфаркт в стратегічній для когнітивних функцій області головного мозку), ЦМА (множинні лакунарні інфа...
	Як вказують Gorelick P. B. et al., суб'єктивні когнітивні порушення характеризуються скаргами пацієнтів на зниження пам'яті та інших когнітивних функцій без об'єктивного підтвердження. Вони відзначаються у 25-50 % осіб старечого віку [181].
	Як відзначають Rabin L. A. et al., суб'єктивні когнітивні порушення не впливають на побутову, професійну і соціальну діяльність пацієнта, навіть на найбільш складні її види. Автори відзначають, що суб'єктивні скарги пацієнта і / або його близьких на п...
	Для СКП характерні: 1) брадіфренія (сповільненість темпу когнітивних процесів), труднощі концентрації уваги, відволікання, підвищена стомлюваність при розумовій роботі; 2) труднощі перемикання уваги і зміни поведінкового стереотипу, інертність, персев...
	Тривожні і депресивні розлади можуть бути проявом як хронічного ЦВЗ, так і первинного емоційного порушення.
	В огляді нейропсихіатричних симптомів при судинних когнітивних порушеннях Tiel C. et al. виявили, що у пацієнтів з помірними СКН виявляються порушення сну (27 %), депресія (23 %), зміна апетиту (15 %), тривога (11 %), дратівливість (9 %) і апатія (9 %...
	Hollocks M. J. et al. в своєму дослідженні відзначають, що апатія і депресія часто спостерігаються у пацієнтів з ЦМА (73 %), але поєднуються лише у 34 % хворих, при цьому у 18 % пацієнтів порушення цілеспрямованої поведінки діагностується за відсутнос...
	Таким чином, судинні когнітивні порушення, так зване «клінічне ядро» ХІГМ, є основним клінічним проявом даної патології. Їх вираженість значно коливається від легких і помірних когнітивних порушень на ранніх стадіях до вельми виражених на пізній стаді...
	За даними ВООЗ, в даний час деменцією страждають близько 50 млн осіб, причому найбільш частою її причиною є хвороба Альцгеймера, другою за частотою ВООЗ вважає судинну деменцію [185].
	Інсульт (форма ішемії головного мозку) є однією з основних причин смерті та інвалідності в світі. Як вказують Lee R. H. C. et al, перший або повторний інсульт відбувається кожні 40 секунд, від чого страждають приблизно 800 000 чоловік на рік [125].
	Інсульт виникає, коли кровоносна судина (судини) перекривається тромбом або коли вона розривається (тобто відбувається крововилив) через артеріовенозні мальформації або аневризми. Оскільки мозок є одним з органів, які споживають найбільше енергії, нед...
	Аналізуючи природу інсульту, виділяють дві його категорії: ішемічний (87 % населення) і геморагічний (23 % населення) [136].
	Ішемічний інсульт характеризується утворенням судинних тромбів, порушенням кровопостачання головного мозку, що викликає загибель нейрональних клітин і призводить до когнітивних порушень, таким як порушення навчання / пам'яті і опорно-рухового апарату ...
	Середня мозкова артерія, найбільша гілка внутрішньої сонної артерії, є частим місцем ішемічного інсульту, який забезпечує постачання киснем і живильними речовинами первинних моторних, сенсорних і мовних областей мозку, включаючи лобову і бічну поверхн...
	Відомим є інший поширений тип ішемічного інсульту - транзиторну ішемічну атаку (ТІА або міні-інсульт). ТІА характеризується тимчасовою блокадою мозкового кровотоку, викликаною утворенням тромбів і/або атеросклеротичних бляшок, що ушкоджують внутрішні ...
	Ця форма ішемічного інсульту не викликає незворотного пошкодження головного мозку через гострий (від декількох хвилин до декількох годин) характер ішемії. Однак Amarenco P. et al. очікують, що одна третина пацієнтів з ТІА матиме ішемічний інсульт прот...
	Геморагічний інсульт характеризується аневризмою, артеріовенозною мальформацією або ослабленням стінок кровоносних судин, що викликає розрив головного мозку. Основними факторами ризику геморагічного інсульту є нелікована гіпертонія і старіння кровонос...
	Епілепсія - це хронічний неврологічний стан, що характеризується періодичними нападами, що вражає мільйони людей у всьому світі [13, 16, 28, 112, 115, 116, 138, 147, 154, 162, 164, 165, 169, 172]. Розуміння складних механізмів, що лежать в основі епіл...
	Існують думки, що, можливо, в залежності від вирішальних модифікаторів або факторів ризику одна і та ж травма головного мозку може бути епілептогенною чи ні [151, 159]. У більшості пацієнтів мозкові інсульти не викликають епілепсію. Більш того, не всі...
	Провідним чинником інвалідизації у значної кількості пацієнтів є рухові розлади. Рухові порушення різного ступеня і характеру являють собою самий частий симптом ураження головного мозку як в гострій, так і в хронічній стадії захворювання. У гострій ст...
	Суть кіндлінг-ефекту полягає в тому, що часта підпорогова стимуляція підвищує судомну готовність і може призводити до виникнення мимовільних судом у раніше здорової експериментальної тварини. Після кожної стимуляції функціональний стан мозку змінюєтьс...
	В умовах кіндлінга можливо чітко контролювати початок судом, стадійність їх розвитку і збереження [13, 109]. Поведінкові та електрографічні судомні прояви в умовах кіндлінга характеризуються високою відтворюваністю, легкою об'єктивізацією їх вираженос...
	Спочатку кіндлінг-ефект отримували шляхом електричної стимуляції мигдалин щурів. У відповідь на стимул однієї і тієї ж сили у тварини послідовно розвиваються клонус лицьових м'язів, кивання головою, клонуси кінцівок і генералізовані судоми з падінням.
	Кіндлінг можна відтворити не тільки шляхом електричної стимуляції мозку, але і з допомогою речовин-конвульсантів. Принципово їх можна розділити на 2 групи: антагоністи ГАМК і агоністи глутамату, кілька виділяється з цієї класифікації пілокарпин – М-хо...
	В лабораторії кафедри патологічної фізіології Одеського національного медичного університету на моделі хімічного кіндлінга було показано, що гіпокамп грає роль патологічної детермінанти в розвитку епілептичної системи (ЕпС) при кіндлінзі [13]. При цьо...
	У дослідженнях Шандри О.А. та Копйової Н.В. на моделі пілокарпін- викликаного ЕпС перші ознаки ССА спостерігалися протягом 14-21 днів після введення пілокарпіну [109]. У окремих тварин ССА розвивалася через 30-40 днів після введення пілокарпіну і хара...
	Саме на прикладі кіндлінга вивчалося питання про нейродегенерацію, яка супроводжує епілепсію. Дослідники дійшли висновку, що вона великою мірою пов'язана з судинними причинами, а клінічні прояви ушкоджуючої гіпоксії нівелюються прийомом судинорозширюв...
	В дисертаційному дослідженні Вастьянов Р.С. доводить, що повторне введення пікротоксину спочатку у підпороговій дозі призводить до виникнення та прогресивного наростання інтенсивності судомних поведінкових проявів від окремих міоклонічних здригань до ...
	Автором також були досліджені в порівняльному аспекті ефективність застосованих протиепілептичних препаратів за умов кіндлінгу та посткіндлінгу. Отримані дані свідчили про розвиток протисудомної дії фенобарбіталу та фенітоїну, яка має залежний від доз...
	1.3. Сучасні методи фармакотерапії сформованих моторних та когнітивних розладів за умов хронічної ішемії мозку
	Лікування ХІГМ має бути направлене на основний етіологічний фактор і на існуючі патогенетичні механізми церебральної ішемії і гіпоксії.
	Медикаментозне лікування складається з наступних засобів: антигіпертензивних, що знижують артеріальний тиск у судинах; гіполіпідемічних (статинів), що зменшують холестеринові відкладення; антиагрегантних, що розріджують кров, запобігають формуванню тр...
	З огляду на важливу роль в патогенезі гіпоксії структурних і функціональних дефектів біологічних мембран, в план проведення лікувальних заходів включаються спроби нормалізації або поліпшення метаболізму потерпілого мозку. З метою фармаконейропротекції...
	В даний час концепція поетапної нейропротекції включає в себе два основних напрямки. Первинна нейропротекція спрямована на переривання швидких механізмів некротичної загибелі нейронів - усунення ексайтотоксичності за рахунок зниження активності ерготр...
	Вторинна нейропротекція спрямована на гальмування відстрочених механізмів загибелі нейронів і зменшення вираженості віддалених наслідків ішемії – обмеження активності iNOS і гальмування нітрозуючого і оксидативного стресу, блокаду прозапальних цитокин...
	Виходячи з самої суті нейропротекція - лікувальний процес, що сприяє не тільки збереженню «життя» постраждалих нейронів, а й відновленню їх функціонування, - пошук, створення та клінічна апробація нових лікарських засобів є важливим напрямком невролог...
	Лікування ХІГМ перш за все повинно бути направлене на попередження подальшого прогресування захворювання і виникнення загострень, тобто розвитку цереброваскулярних кризів, транзиторних ішемічних атак (ТІА) та інсультів. Необхідна корекція артеріальної...
	Так, Чукановою О.І. представлені результати багатоцентрової клініко-епідеміологічної програми КАЛІПСО (КАвінтон в ЛікуваннІ Пацієнтів з хронічним порушенням мозкового кровообігу: дисциркуляторною енцефалопатією на фоні артеріальної гіпертензії) [36, 1...
	Кавінтон (один з препаратів, що надають метаболічну дію) - етиловий ефір аповінкамінової кислоти, синтетична похідна вінкаміну, природного алкалоїду барвінку малого, синтезований в 1968 р (Gedeon Richter, Угорщина) і зареєстрований в 45 країнах світу....
	У програму увійшло 4865 пацієнтів з 42 міст Росії з хронічною цереброваскулярною недостатністю, асоційованою з артеріальною гіпертензією. Пацієнти отримували препарат кавінтон внутрішньовенно крапельно у вигляді інфузій протягом 1-го тижня (1-4-а доба...
	Терапія новими формами кавінтону і кавінтону форте за модифікованою схемою протягом 97 днів призвела до статистично значимого зменшення числа скарг на головний біль (на 82 %), запаморочення (на 75 %), шум у вухах (на 46 %), порушення пам'яті (на 41%),...
	Таким чином, автор підтверджує безпеку застосування Кавінтону  [104].
	Відомо, що ХІГМ при тривалому перебігу АГ є наслідком порушення мікроциркуляції в судинах головного мозку і потребує лікування ангіопротекторами, відновлення тонусу і проникності. Препарати цієї групи, як правило, мають полімодальний механізм дії, на ...
	Механізми дії aктовегіна спрямовані на поліпшення мікроциркуляції тканин за рахунок розширення прекапілярної зони - головного маркера метаболічної активності мікросудинного ендотелію. Актовегін активує анаеробний обмін і оксигенацію в ендотеліоцитах. ...
	Виснажливим наслідком інсульту є когнітивні порушення. Метою дослідження ARTEMIDA (A Randomized Trial of Efficacy, 12 Months International Double-Blind Actovegin), яке провели Guekht A., et al. було оцінити, чи надає Актовегін когнітивні переваги паці...
	Пацієнтів рандомізували на 2 групи протягом 1-го тижня гострого супратенторіального ішемічного інсульту у співвідношенні 1:1 (актовегін, 2000 мг/добу при ≤20 внутрішньовенних інфузіях з наступними 1200 мг/добу перорально) або плацебо для 6 місяців. Па...
	Повторний ішемічний інсульт був найбільш часто зареєстрованим серйозним побічним явищем, з незначно вищим числом для актовегіну порівняно з плацебо. Автори дійшли висновків, що актовегін сприятливо впливав на когнітивні результати у пацієнтів з когніт...
	Застосування актовегіну у пацієнтів віком 50–80 років з помірним зниженням пам'яті забезпечує достовірне порівняно з плацебо поліпшення пам'яті, уваги і деяких параметрів мислення [76].
	Відомі результати застосування церебролізіну, наведені у багатоцентровому, подвійному, сліпому плацебо-контрольованому дослідженні за участю 242 пацієнтів, які відповідали критеріям судинної деменції (СД). Церебролізин вводили внутрішньовенно 20 мл од...
	Додавання церебролізину було пов'язано зі значним поліпшенням основних параметрів дослідження: показників зміни когнітивних функцій і загального клінічного функціонування. На 24-му тижні показник зміни когнітивних функцій покращився на 10,6 бала в гру...
	Для успішного вирішення такої актуальної медико-соціальної проблеми, як когнітивні порушення і деменція, вкрай важлива своєчасна діагностика на початкових стадіях розвитку когнітивної дисфункції, а також терапія і профілактика її подальшого прогресува...
	Комплексна терапія і профілактика когнітивних порушень передбачає адекватне застосування лікарських засобів, в тому числі нейроцитопротекторов.
	Досить важливою умовою ефективного застосування нейроцитопротектора вважається активація синтезу та інших нейротрофінів.
	Одним з препаратів, який в повній мірі відповідає перерахованим вимогам, є Целлекс. У його склад входить ряд сигнальних білків і пептидів - фактори росту і диференціювання нервових клітин, а також сигнальні молекули клітинних ядер, цитоплазми і міжклі...
	Аналізуючи властивості целлекса, Ковальчук В.В. вважає, що нейротрофічні властивості целлекса також пов'язані з його активуючим впливом на процеси нейропластичности, активацією процесів сінаптогенеза збережених нейронів, що важливо для проведення ефек...
	З метою підвищення ефективності целлекса доцільно його курсове і повторюєме (два-три рази на рік) застосування: два терапевтичних курса по десять ін'єкцій (по 1,0 мл один раз на добу, підшкірно). Перерва між курсами - один місяць [57].
	Мурашко Н.К. та Сулік Р.В. вважають, що для зниження ризику розвитку інсульту при ХІГМ комбінована терапія ацетилсаліциловою кислотою і дипіридамолом пролонгованої дії може бути більш ефективною, ніж монотерапія клопідогрелем; при цьому обидві схеми л...
	Таким чином, лікування ХІГМ є досить складним завданням, причому найбільш ефективним воно являється на ранніх стадіях розвитку патології. На фоні адекватної терапії можна досягти стабілізації стану пацієнта і попередити трансформацію когнітивних поруш...
	Висновки до розділу 1
	Отже, резюмуючи, відзначимо, що на підставі проведеного аналізу даних наукової літератури на тему нашого наукового дослідження можна висловити наступне. По-перше, патофізіологічні механізми та клінічні прояви хронічної ішемії мозку є складними, каскад...
	По-друге, провідним патогенетичним механізмом хронічної ішемії мозку вважається системна інтенсифікація процесів ліпопероксидації сполучена з пригніченням активності антиоксидатної системи. У цьому аспекті доцільно вказати на те, що перспективна втори...
	РОЗДІЛ 2
	МАТЕРІАЛИ І МЕТОДИ ДОСЛІДЖЕННЯ
	Дисертаційні досліди виконані у двох, пов’язаних поміж собою та запланованих згідно зі сформульованою метою роботи, блоках експериментальних досліджень.
	Завданням першого розділу власних досліджень є визначення основних поведінкових проявів моторних порушень та когнітивних розладів у щурів за умов відтворення хронічної ішемії мозку.
	Завданням другого розділу власних досліджень є визначення ефективності патогенетично обгрунтованої фармакологічної корекції виявлених моторних та когнітивних розладів при хронічній ішемії мозку.
	2.1. Екcпериментальні тварини
	Роботу з експериментальними тваринами проводили відповідно вимог, викладених у вітчизняних та міжнародних рекомендаціях, нормах і вимогах стосовно використання лабораторних тварин у експериментальних дослідженнях (Конвенція Ради Європи, 1986; Закон Ук...
	Експериментальні дослідження проводилися за умов хронічного експерименту на 165 щурах-самцях лінї Вістар масою 180-250 г, котрих годували за стандартною дієтою. Щурам був забезпечений вільний доступ до їжі та води, їх розміщували у стандартних умовах ...
	З метою приручення тварин і відсутності у них стресової реакції у відповідь на взяття їх корнцангом, щурів перед початком експерименту тримали в руках по 2-3 хв. протягом 5 днів, що полегшувало подальші експериментальні дослідження з тваринами [11].
	В першій серії експериментальних досліджень щури були розподілені на 2 групи наступним чином: (1)
	1-ша група - контроль (інтактні щури, в яких лише розсікали шкіру, а перев’язку сонних артерій не проводили, n=7);
	2-га група - дослід (щури з перев’язкою сонних артерій та з відтворенням ХІМ, n=12).
	В другій серії експериментальних досліджень щури були розподілені на 5 груп наступниим чином.
	1-ша група - контроль (інтактні щури, в яких лише розсікали шкіру, а перев’язку сонних артерій не проводили, n=7); (1)
	2-га група - дослід (щури з перев’язкою сонних артерій та з відтворенням ХІМ, n=12);
	3-я група – щури з ХІМ, яким інтраназально уводили семакс (СЕМ; 0.1 %, кількістю 10мл, n=12);
	4-та група – щури з ХІМ, яким внутрішньоочеревинно уводили гопантенову кислоту (ГК, 100 мг/кг, n=12);
	5-та група – щури з ХІМ, яким сумісного уводили вводили семаксу та гопантенову кислоту (n=12).
	2.2. Модель хронічної ішемії мозку
	Відповідно до мети роботи та сформульованим завданням в експерименті було відтворено хронічну ішемію мозку. Патологічний стан відтворювали за методикою [23, 95, 123, 124].
	Модель ХІМ відтворювали шляхом розсічення шкіри, виділення і білатерально перев'язування лігатурами сонних артерій [17]. За щурами після перев'язування сонних артерій спостерігали протягом 7 діб.
	Поведінку тварин досліджували щоденно в однакові часові інтервали, в період з 10-ї до 14-ї години в однакових умовах.
	2.3. Поведінкові тести
	Спонтанну моторну горизонтальну та вертикальну активність тварин досліджували в тесті «відкритого поля» за методикою, описаною в роботах [11, 42]. Для цього кожного щура плавно висаджували в центр відкритого поля. Моторну активність тварин досліджувал...
	Визначали число перетнутих квадратів відкритого поля та число вертикальних стійок.
	М'язову активність визначали за часом, протягом якого щури були здатні за допомогою передніх і задніх кінцівок утримуватися на двох горизонтально розташованих палицях [42, 127, 158].
	Тест на координацію рухів заключний у здатності щурів утримуватися на горизонтально обертаючомуся ротароді діаметром 25 мм, довжиною 60 см, який був розділений за допомогою 5 дисків на 6 частин [11, 127]. Визначали кількість тварин, які здатні були вт...
	Для визначення здатності щурів до координованих рухів користувалися тестом «підведеної сітки», яку було підведено за один кінець приладу під кутом в 30 о.
	Емоційну поведінку щурів визначали в двох тестах. Вираженість агресивно-оборонної поведінки оцінювали за характером поведінкової відповіді тварин на спробу взяття в руку і виражали в балах за 6-бальною шкалою [11]: 0 балів - при спробі взяття в руку, ...
	Враховували середню вираженість агресивно-оборонних реакцій.
	Емоційну поведінку щурів досліджували також в тесті радіального піднятого лабіринту.
	Дослідження мнестичних функцій у щурів із ХІМ здійснювали формуванням у них умовних реакцій активного уникнення (УРАУ) в прямокутній камері (50х15 см) з металевими стінками заввишки 40 см і металевою підлогою, підключеним до джерела подачі електричног...
	Щурам протягом 5 хв надавали можливість вивчити камеру в умовах відкритої дверці та вимкненого світла. Потім дверцята закривали. Через 20 сек світло включали в тій частині, де знаходилася тварина, і дверцята відкривали. Через 5 сек на підлогу в освітл...
	Збереження навику в пам'яті перевіряли через 24 год (короткострокова пам'ять) і через 7 днів (довгострокова пам'ять) аналогічним чином, тобто шляхом пред'явлення спочатку умовного, а потім і безумовного сигналів. Подібну комбінацію сигналів повторювал...
	В якості інтегративного показника вираженості мнестичних функцій обраховували показник «збереження», який розраховували як різницю між кількістю суміщень УС і БС, необхідних для виникнення навику, і кількістю суміщень, необхідних для відтворення навик...
	Фармакологічні сполуки, ефекти яких досліджували, уводили за 30 хв до формування УРАУ (перша доба досліду щурів за умов хронічної ішемії мозку - процес навчання ), за 30 хв до відтворення УРАУ через 24 год (друга доба досліду - короткострокова пам'ять... (1)
	В окремих серіях досліджень визначали особливості формування умовного (харчового) рефлексу, збереження сформованого раніше умовного рефлексу і згасання умовного рефлексу. (1)
	8-променевий радіальний лабіринт складається з восьмикутної платформи (довжина кожної сторони 20 см), від якої відходять промені - доріжки довжиною 60 см і шириною 8 см, закінчуються закритими ділянками (рис 2.2).
	Рис. 2.1. Принципова схема організації досліду по з’ясуванню впливу застосованої схеми лікування на процеси навчання та пам’яті  при формуванні УРАУ
	Рис. 2.2. Схематичне відображення 8-променевого радіального лабіринту
	Променевий радіальний лабіринт розташовували на висоті 1 м від поверхні підлоги [11, 166]. Визначали час, протягом якого щури найдовше перебували в одному з променів лабіринту (у % порівняно із загальним часом перебування у всіх променях лабіринту), а...
	Окремо визначали кількість входів в закриті ділянки променів лабіринту, приймаючи цей показник як визначальний неспецифічну рухову активність тварин в даних умовах [11, 166]. Вхід тварин в промені лабіринту вважали здійсненим, якщо всі чотири лапи щур...
	Для формування харчового умовного рефлексу щури знаходилися в стані харчової депривації, для чого їжа була доступна протягом 1 год щодня. Тварин при харчовій депривації зі збереженим водним режимом доводили до стану, при якому маса тіла становила в се...
	Потім тварин поміщали в 8-променевий радіальний піднятий лабіринт. Спочатку тварин поміщали в центрі платформи і дозволяли досліджувати весь лабіринт протягом 15 хв, після чого пропонували денний раціон їжі. На наступний день в годівниці поміщали 200 ...
	Під час тренувань тварини привчалися, використовуючи зовнішні візуальні орієнтири, знаходити їжу в годівниці, розташованій в кінці одного з «рукавів». Реєстрували послідовність відвіданих «променів» лабіринту, кількість спроб входу в кожен «рукав» до ...
	Сеанси навчання починали через 24 год з моменту відтворення ХІМ. Щодня проводили по 2-3 сеанса, з інтервалами між ними в 2 години. Через 30 хв після закінчення досліджень щурам давали їжу.
	У серіях дослідів з визначення збереження раніше сформованих умовних рефлексів використовували тренованих тварин зі сформованим навичкою знаходження їжі в одному з рукавів лабіринту. Через 1 добу після вдалого формування УР аналогічним чином визначали...
	Рис 2.3. Принципова схема організації досліду по з’ясуванню впливу застосованої схеми лікування на процеси навчання та пам’яті  при формуванні харчового УР
	В окремих дослідах в аналогічних умовах з використанням 8-променевого піднесеного радіального лабіринту досліджували опір згасання раніше виробленого умовного рефлексу. З цією метою харчові кульки були відсутні в «рукавах» лабіринту, іншими словами, в...
	2.5. Препарати, які застосовувалися в роботі
	У роботі використовували наступні препарати: 0.9% фізіологічний розчин NaCl, семакс («ПроФарма», Україна), гопантенова кислота (ООО «РІК-фарм» , Україна).
	2.6. Статистична обробка результатів досліджень
	Всі отримані результати обробляли за допомогою загальноприйнятих у медико-біологічних дослідженнях параметричних і непараметричних методів статистичного аналізу [11]. При обробці даних, отриманих протягом експериментальних досліджень, були використані...
	Для визначення вірогідності інтервальних значень (кількість перетнутих квадратів та зроблених вертикальних стійок «відкритого поля», вираженість емоційної поведінки, число суміщень УС і БС, які необхідні для вироблення умовного рефлексу  тощо) викорис...
	Для визначення вірогідності номінальних значень (число тварин з певним моторним дефіцитом, з парезом та паралічом кінцівок, число тварин, які здатні були утриматися на двох горизонтально розташованих паличках та на стрижні, який обертається тощо) вико...
	Статистичну обробку отриманих даних проводили на персональному комп'ютері за допомогою комп’ютерних програм статистичного аналізу Microsoft Excel, Statistica 13.0 (TIBCO, США) [51]. Мінімальну статистичну вірогідність визначали при p<0,05.
	РОЗДІЛ 3
	ДОСЛІДЖЕННЯ МОТОРНИХ ДИСФУНКЦІЙ ТА КОГНІТИВНИХ ПОРУШЕНЬ В ДИНАМІЦІ ХРОНІЧНОЇ ІШЕМІЇ МОЗКУ
	При формуванні церебральної ішемії, а особливо, в її динаміці, що є характерною властивістю хронічної ішемії мозку, в експериментальних і клінічних умовах, додатково до загибелі біологічного організму, відмічається виражена редукція та/або дезорганіза...
	Зазвичай, лікарі часто не звертають увагу на вищевказані порушення, оскільки, в приорітеті є життя пацієнтів. Але переважно за умов досліду показано, що порушення поведінки щурів за умов хронічної ішемії мозку слід враховувати за умов діагностики, оск...
	Для перевірки висунутої гіпотези стосовно патогенетичної значущості порушень поведінки при діагностиці та комплексній фармакокорекції хронічного ішемічного синдрому нами були проведені низка експериментальних досліджень по визначенню динаміки виражено...
	3.1. Дослідження моторної дисфункції та неврологічного дефіциту у щурів в динаміці хронічної ішемії мозку
	Завданням цієї частини дисертаційної роботи є дослідження вираженості рухових порушень та неврологічного дефіциту у щурів в динаміці хронічної ішемії мозку.
	В тесті «відкритого поля» інтактні щури перетинали в середньому від (17,2(1,6) квадратів (4 доба спостереження) до (24,6(2,2_ квадратів (2 доба досліду; рис. 3.1).
	Рис. 3.1. Характеристика горизонтальної моторної активності щурів в динаміці хронічної ішемії мозку
	Позначення: за віссю абсцис – доби спостереження (тривалість досліду).
	За віссю ординат - кількість перетнутих квадратів в тесті «відкрите поле»
	** - P<0,01 – вірогідні розбіжності досліджуваних показників порівняно з відповідними даними в контрольних спостереженнях (АНОВА+Ньюман-Кулз тест).
	У щурів з ХІМ на 1-й добі досліду кількість перетнутих квадратів в центр «відкритого поля» дорівнювала 4,9(0,4, що виявилося в 4,7 раза менше при порівнянні з аналогічним показником у інтактних щурів (p<0.01). На 2-ій та 3-ій добі спостереження щурі з...
	В подальшому спостерігалася знерухомленість щурів із ХІМ, і вони протягом 4-7 діб постішемічного періоду перетинали в середньому по 1 квадрату «відкритого поля», який локалізувався поблизу місця їх положення на горизонтальній площині. Зареєстровані по...
	При дослідженні в тесті «відкритого поля» інтактні щури на 1-й добі досліду демонстрували в середньому (7,7(0,6) вертикальних стійок (рис. 3.2). В динамці спостереження протягом наступних 6 діб кількість вертикальних стійок, яку демонстрували щури кон...
	На 1-ій добі після відтворення ХІМ при розташуванні в центрі «відкритого поля» щури демонстрували в середньому (1,2(0,2) вертикальної стійки, що виявилося в 6,4 рази менше при порівнянні з таким показником у інтактних щурів  (p<0.01).
	Протягом наступних 3 діб спостереження щурів із ХІМ демонстрували в середньому лише по 1 вертикальній стійці, що виявилося в діапазоні в 6,0 до 6,9 раза розбіжності при порівнянні з відповідними показниками в контрольній групі (p<0.01). На 5-ій та 6-і...
	Рис. 3.2. Характеристика вертикальної моторної активності щурів в динаміці хронічної ішемії мозку
	Позначення: за віссю абсцис – доби спостереження (тривалість досліду). (1)
	За віссю ординат - кількість вертикальних стійок в тесті «відкрите поле».
	Примітки: ** - P<0,01 – вірогідні розбіжності досліджуваних показників порівняно з відповідними даними в контрольних спостереженнях (АНОВА+Ньюман-Куллз тест).
	На 7-ій добі постішемічного періоду щури були знерухомлені та демонстрували в середньому 0,9(0,2 (вертикальної стійки), що виявилося в 5,1 рази менше, ніж такий показник у інтактних щурів (p<0.01).
	Отже, в динаміці хронічного ішемічного синдрому протягом 7 діб спостереження чітко простежується динаміка суттєвої редукції показників горизонтальної та вертикальної рухової активності в тесті «відкрите поле».
	Поведінково щури з ішемією демонстрували постійні ліво- та правобічні ротації з частотою в середньому від 5 до 7 за хв. Максимальну кількість ротацій ми виявили на 4-ій добі досліду – 6,7±0,8, причому число ротацій протягом всього терміну спостереженн...
	При дослідженні вираженості неврологічного дефіциту жоден з щурів в контрольних спостереженнях не демонстрував млявість, повільність і слабкість рухів (тільки по 1 щура на 1-й, 3-й і 7-й добі), «манежні рухи», парез і параліч кінцівок (табл. 3.1).
	Таблиця 3.1.
	Динаміка вираженості неврологічного дефіциту (%) у щурів з хронічною ішемією мозку
	Примітки:
	1. * - p<0.05
	2. ** - p<0.01– вірогідні розбіжності досліджуваних показників порівняно з відповідними даними в контрольних спостереженнях (АНОВА+Ньюман-Куллз тест).
	Позначення: зменшення числа щурів в групах виникло через їх гибель
	Через 1 добу після відтворення ХІМ 15 щурів із 17 демонстрували млявість і повільність рухів, всі щури виявляли слабкість рухів, 11 щурів демонстрували «манежні рухи», що було значно більше при порівнянні з відповідними показниками в контрольній групі...
	На 3-ій добі досліду 14 щурів із 16 виявляли млявість та сповільненість рухів. Всі щури демонстрували слабкість рухів, для 10 щурів притаманними були «манежні рухи». Всі зареєстровані показники суттєво перевищували такі дані у контрольних щурів (p<0.0...
	Через 5 діб після відтворення ХІМ  у 13 щурів із 15 ми реєстрували млявість та сповільненість рухів. 14 щурів із 15 виявляли слабкість рухів, для 8 щурів притаманними були «манежні рухи». Всі вказані показники були значно більші, ніж аналогічні показн...
	На 7-ій добі постішемічного періоду 13 щурів із 14 демонстрували млявість та сповільненість рухів. Всі щури проявляли слабкість рухів, для 9 щурів із 14 притаманними були «манежні рухи». Всі зареєстровані показники суттєво перевищували такі дані у кон...
	3.2. Дослідження м’язових порушень у щурів в динаміці хронічної ішемії мозку
	Завданням цієї частини дисертаційної роботи було дослідження м’язових порушень у щурів в динаміці хронічної ішемії мозку.
	Всі інтактні щури виявили здатність утримуватися на двох горизонтальних паличках протягом всього терміну спостереження (рис. 3.3).
	Рис. 3.3. Здатність утриматися на двох горизонтальних паличках у щурів з хронічною ішемією мозку
	Примітка:
	** - P<0,01 – вірогідні розбіжності досліджуваних показників порівняно з відповідними даними в контрольних спостереженнях (АНОВА+Ньюман-Куллз тест).
	Позначення: за віссю абсцис – доби спостереження (тривалість досліду). (2)
	За віссю ординат - число щурів, здатних утриматися на двох горизонтально розташованих паличках.
	Через 24 год. після відтворення ХІМ 3 із 17 щурів були здатні утриматися на двох горизонтальних паличках, що виявилося в 4,8 раза менше при порівнянні з такими даними у інтактних тварин (p<0.01).
	Протягом наступних 5-ти діб спостереження лише 2 щури з ХІМ виявили здатність утриматися на двох горизонтальних паличках, що також було значно менше при порівнянні з аналогічним показниками в контрольних спостереженнях (p<0.01).
	На 7-ій добі досліду лише 1 щур із 14 з ХІМ був здатний утриматися на на двох горизонтальних паличках, що було в 12 разів менше, ніж в контролі (p<0.01).
	В подальшому ми з’ясували, що всі інтактні щури були здатні утримуватися на стрижні, який обертається, протягом всього терміну спостереження (рис. 3.4).
	Рис. 3.4. Здатність утриматися на стрижні, який обертається, у щурів з хронічною ішемією мозку.
	Примітка: (1)
	** - P<0,01 – вірогідні розбіжності досліджуваних показників порівняно з відповідними даними в контрольних спостереженнях (АНОВА+Ньюман-Куллз тест). (1)
	Позначення: за віссю абсцис – доби спостереження (тривалість досліду). (3)
	За віссю ординат - число щурів, здатних утриматися на стрижні, який обертається (у % у всіх випадках).
	На 1-ій добі досліду 2 із 17 щурів були здатні утриматися стрижні, який обертається, що виявилося в 5,4 раза менше при порівнянні з такими даними у інтактних тварин (p<0.01).
	На 2-ій та 3-ій добах досліду з числа всіх щурів із ХІМ лише 2 щура були здатні утриматися на стрижні, який обертається, що також суттєво було менше при порівнянні з аналогічним показниками в контрольних спостереженнях (p<0.01).
	Протягом наступних 4-х діб спостереження лише по 1 щуру з ХІМ виявили здатність утриматися на на стрижні, який обертається, що виявило вірогідні розбіжності відповідно таких самих даних в контролі (p<0.01).
	Всі інтактні щури протягом всього терміну спостереження утримувалися на поверхні підведеної до кута у 80 º металевої сітки (рис. 3.5).
	Рис. 3.5. Показники координаційної активності у щурів з хронічною ішемією мозку
	Примітка: (2)
	** - P<0,01 – вірогідні розбіжності досліджуваних показників порівняно з відповідними даними в контрольних спостереженнях (АНОВА+Ньюман-Куллз тест). (2)
	Позначення: за віссю абсцис – доби спостереження (тривалість досліду). (4)
	За віссю ординат - число щурів, здатних утриматися на піднятій сітці (у %)
	Вже на 1-ій добі після білатеральної оклюзії сонних артерій на поверхні «підведеної сітки» утримувалися 2 щури з 17, через 2 дні - 2 щури із 16, що було значно менше порівняно з відповідними контрольними показниками (p<0.01). Мінімальний показник – 1 ...
	Подібну мінімальну вираженість досліджуваних показників реєстрували протягом 7 днів досліду (p<0.01).
	3.3. Дослідження емоційної поведінки у щурів в динаміці хронічної ішемії мозку
	Завданням цієї частини дисертаційної роботи було дослідження вираженості емоційної поведінки щурів в динаміці хронічної ішемії мозку.
	Всі щури контрольної групи при спробі взяття в руку намагалися сховатися, вокалізували (2 щури намагалися вкусити долоню дослідника) та демонстрували середню вираженість емоційної поведінки в межах від 2 до 3 балів (рис. 3.6).
	На 1-ій добі середня вираженість емоційної поведінки дорівнювала (2,5(0,3) бала, що виявилося співставно з таким показником у інтактних щурів (p>0.05).
	У щурів з відтвореною ХІМ на 2-ій добі досліду при спробі взяття в руку реакція у відповідь була більш вираженою: лише 1-2 щури намагалися сховатися, все решта намагалися вкусити долоню дослідника, тобто демонстрували максимальну вираженість емоційної...
	Протягом наступних 5 діб спостереження щури з ХІМ демонстрували виражену агресивну емоційну поведінку, намагалися вкусили долоню дослідника. Середня вираженість емоційної поведінки щурів із ХІМ була в діапазоні від 1,37 раза (6-а доба досліду) до 1,8 ...
	Рис. 3.6. Показники емоційної поведінки щурів з хронічною ішемією мозку
	Примітка: (3)
	* - P<0,05 – вірогідні розбіжності досліджуваних показників порівняно з відповідними даними в контрольних спостереженнях (АНОВА+Ньюман-Куллз тест).
	Позначення: за віссю абсцис – доби спостереження (тривалість досліду). (5)
	За віссю ординат - вираженість агресивно-захисної поведінки щурів (бали)
	3.4. Дослідження когнітивних порушень у щурів в динаміці хронічної ішемії мозку
	Завданням цієї частини дисертаційної роботи було дослідження вираженості когнітивних порушень у щурів в динаміці хронічної ішемії мозку. В якості тестів для перевірки умовно-рефлекторної діяльності щурів за умов досліду були використані формування умо...
	3.4.1. Дослідження когнітивних дисфункцій у щурів із хронічною ішемією мозку в тесті умовного рефлексу активного уникнення
	Тваринам спочатку пред'являли УС, а через 5 сек - БС. Після серії ударів електричним струмом тварина спочатку завмирала, а потім намагалося втекти від електричних ударів. Спочатку щурам контрольної групи було потрібно 21-25 сек для досягнення мети, пі...
	Починаючи з 1-ї доби після відтворення ХІМ, число суміщень УС і БС, необхідних для виникнення УРАУ, було на 43.2 % більше, ніж в контрольних спостереженнях (p<0.05, табл. 3.2).
	При цьому за умов досліду кількість суміщень УС та БС, потрібних для виникнення УРАУ через 1 добу, дорівнювала 12,3±1,2, що виявилося в 1,7 раза більше при порівнянні з аналогічним контрольним показником (p<0.05). Величина досліджуваного показника чер...
	На 3-ій добі досліду кількість суміщень умовного стимулу і безумовного стимулу, необхідних для виникнення УРАУ, у щурів із ХІМ дорівнювала 38,8±3,7, що на 66.5 % перевищувало такий показник у інтактних щурів (p<0.05). Подібне суміщення умовного стимул...
	Таблиця 3.2.
	Формування умовного рефлексу активного уникнення, а також вираженість короткострокової та довгострокової пам’яті у щурів з хронічною ішемією мозку
	Примітки: (1)
	1.* - p<0.05
	2.** - p<0.01 – вірогідні розбіжності досліджуваних показників порівняно з таким даними в контрольній групі тварин (Крушкал-Валліс критерій).
	Позначення: зменшення числа щурів в групах виникло через їх загибель
	Через 5 діб після відтворення ХІМ кількість суміщень умовного стимулу і безумовного стимулу, необхідних для виникнення УРАУ, становила 37,3±3,6, що на 53.5 % перевищувало такий показник у інтактних щурів (p<0.05). Подібне суміщення умовного стимулу і ...
	На 7-ій добі спостереження число суміщень умовного стимулу і безумовного стимулу, необхідних для виникнення УРАУ, становила 33,4±3,4, що на 45.9 % перевищувало відповідний контрольний показник (p<0.05). Подібне суміщення умовного стимулу і безумовного...
	Абсолютні величини інтегрального показника «збереження», який дозволяє оцінити вплив відтвореного патологічного стану на збереження навику (енграми») у щурів із ХІМ, подані на рис. 3.7.
	Чітко простежується зменшення показнику «збереження» в динаміці постішемічного періоду, починаючи з 3-ї доби досліду ці зміни набувають статистичної вірогідності (p<0.05).
	3.4.2. Дослідження когнітивних дисфункцій у щурів із хронічною ішемією мозку в тесті харчового умовного рефлексу
	Через 24 год після білатеральної оклюзії сонних артерій щури були знерухомлені та знаходилися в центральній частині радіального лабіринту (табл. 3.3). Щури не робили жодних спроб локалізувати їжу.
	Кількість спроб входження в промені лабіринту до моменту вдалої локалізації їжі під час навчання починала з’являтися лише на 5-ій добі постішемічного періоду.
	Рис 3.7. Вираженість показника «збереження».у щурів із хронічною ішемією мозку
	Примітка: (4)
	* – p<0.05 – вірогідні розбіжності досліджуваних показників порівняно з такими показниками у інтактних yщурів (АНОВА + Ньюман-Куллз критерій).
	На 5-ій добі досліду кількість спроб входження в промені лабіринту до моменту вдалої локалізації їжі під час навчання в щурів із ХІМ становила 0,4±0,2, що було втричі менше, ніж в контрольних спостереженнях (p<0.01). Величина досліджуваного показника ...
	На 7-ій добі постішемічного періоду кількість спроб входження в промені лабіринту до моменту вдалої локалізації їжі під час навчання в щурів із ХІМ становила 0,4±0,2, що виявилося в 2,5 раза менше, ніж в контролі (p<0.01). Величина досліджуваного пока...
	Таблиця 3.3.
	Формування харчового умовного рефлексу в тесті 8-променевого радіального лабіринту, його збереження та зникнення у щурів з хронічною ішемією мозку
	Позначення: зменшення числа щурів в групах виникло через їх гибель (1)
	Примітки: (2)
	1.* - p<0.05 (1)
	2.** - p<0.01
	3.*** - p<0,001 – вірогідні розбіжності досліджуваних показників порівняно з таким даними в контрольній групі тварин (Крушкал-Валліс критерій)
	Для дослідження опору згасання УР тваринам з раніше виробленим харчовим умовним рефлексом в тесті 8- променевого радіального піднятого лабіринту не давали харчове підкріплення і досліджували динаміку мнестичних функцій протягом постішемічного періоду
	Через 1 год. після моделювання ХІМ щури були знерухомлені. Через неможливість в цей період досліду проведення їх навчання та простеження за збереженням УР, зрозуміло, що жодного намагання опору згасання цьому рефлексу не надавалося.
	На 3-ій - 7-ій добах досліду щури із ХІМ також були знерухомлені, що не надало можливості детального дослідження опору згасання харчового умовного рефлексу за умов ХІМ.
	Таким чином, у щурів із відтвореною моделлю хронічної ішемії вже протягом 1-ї доби досліду реєструються виражені зміни моторної та позної поведінки, м'язової та координаційної активності. У більшості щурів розвиваються виражені неврологічні порушення ...
	Цікаво, що виявлені рухові, позні, ротаційні, м'язові, координаційні та емоційні розлади були практично однакоко максимально виражені протягом усього терміну спостереження.
	Отримані дані свідчать про те, що у щурів в динаміці постішемічного періоду формуються когнітивні порушення. Це підтверджено даними про погіршення процесу навчання, а також про виражене послаблення коротко- та довгострокової пам’яті протягом постішемі...
	Вважаємо, що рухові розлади та адинамія тварин із ХІМ суттєво детермінує вираженість процесів навчання та функціонування пам’яті, а також збереження енграми пам’яті та опору її зникнення суттєвим чином.
	Висновки за розділом 3
	1. У щурів із відтвореною моделлю хронічної ішемії вже протягом 1-ї доби досліду реєструються виражені зміни моторної та позної поведінки, м'язової та координаційної активності. У більшості щурів розвиваються виражені неврологічні порушення та емоційн...
	2. У щурів із хронічною ішемією мозку з 1-ї доби реєструються когнітивні порушення, які виражаються у погіршенні процесів навчання, функціонування короткочасної та довгочасної пам’яті в умовах умовного рефлексу активного уникнення та харчового умовног...
	3. Отримані дані вважаємо в якості експериментального підґрунтя доцільності клінічного тестування ефектів фармакологічних сполук, які здатні нормалізувати поведінкові моторні, позні та м’язові порушення, а також відновити емоційну сферу та когнітивні ...
	4. Комплексна патогенетично обгрунтована фармакологічна корекція моторної поведінки, емоційної сфери та мнестичних функцій буде також спрямована на формування антиішемічного ефекту.
	Результати даного розділу опубліковані в наступних роботах:
	РОЗДІЛ 4
	ДОСЛІДЖЕННЯ ЕФЕКТИВНОСТІ СУМІСНОГО ЗАСТОСУВАННЯ СЕМАКСУ ТА ГОПАНТЕНОВОЇ КИСЛОТИ У ЩУРІВ ПРИ ХРОНІЧНІЙ ІШЕМІЇ МОЗКУ
	Цереброваскулярна патологія в даний час переросла з медичної проблеми в соціальну, оскільки, згідно даних медичної статистики, в усіх країнах вона є однією з основних причин летальності, інвалідизації і в цілому зниження якості життя пацієнтів [1-3, 8...
	При формуванні церебральної ішемії, а особливо, в її динаміці, що є характерною властивістю хронічної ішемії мозку, в експериментальних і клінічних умовах, додатково до загибелі біологічного організму, відзначається виражена редукція та/або дезорганіз...
	З точки зору лікування хронічної ішемії мозку є наступні складнощі: по-перше, сам по собі перебіг хронічної, тобто розтягнутої в терміновому аспекті,  ішемії мозку. По-друге, поліпрагмазія при лікуванні і недостатня ефективність комплексної корекції і...
	Звичайно, що при організації експериментальних досліджень ми виходили з існуючих Протоколів та рекомендацій стосовно лікування хронічної ішемії мозку. Але при цьому ми також враховували 2 головних моменти: по-перше, нашу увагу привернули показані нейр...
	4.1. Дослідження змін локомоторної активності та неврологічного дефіциту у щурів за умов хронічної ішемії мозку під впливом сумісного застосування семаксу та гопантенової кислоти
	Завданням цієї частини експериментальної роботи стало визначення ефективності застосування семаксу та гопантенової кислоти в комплексному лікуванні моторних розладів та сформованих неврологічних порушень у щурів за умов експериментального відтворення ...
	Результати дослідження горизонтальної рухової активності в тесті «відкрите поле» наведені на рис. 4.1. Чітко простежується динаміка суттєвої редукції показників горизонтальної рухової активності в тесті «відкрите поле» в динаміці хронічного ішемічного...
	Рис. 4.1. Вплив роздільного та сумісного введення семаксу та гопантенової кислоти (ГК) на показники горизонтальної активності щурів з хронічною ішемією мозку в тесті «відкрите поле»
	Примітки: (3)
	1.** – p<0,01 – вірогідні розбіжності досліджуваних показників порівняно з такими показниками у інтактних yщурів (група 1);
	2.# – p<0,05,
	3.## - p<0,01,
	4.### - p<0,001 – вірогідні розбіжності досліджуваних показників порівняно з такими показниками у щурів з хронічною ішемією мозку без фармакологічної корекції (група 2; в усіх обчисленнях АНОВА + Ньюман-Куллз критерій)
	На 3-ій добі постішемічного стану в групі щурів із хронічної ішемією мозку, яким здійснювали сумісні інтраназальне введення семаксу та в/очер введення гопантенової кислоти, кількість перетнутих квадратів дорівнювала в середньому 14,6±2,1, що в 4,7 раз...
	За вказаних умов кількість перетнутих квадратів в групі щурів із хронічної ішемією мозку, яким уводили семакс, набувала суттєвого перевищення відповідно такого показника в групі щурів із хронічною ішемією мозку без фармакологічної корекції на 4-ій доб...
	Щури з хронічною ішемією мозку, яким уводили гопантенову кислоту, тільки на 6-ій добі досліду перетинали в середньому 8,7±0,9 квадратів, що суттєво перевищувало відповідний показник в групі щурів із хронічної ішемією мозку без фармакологічної корекції...
	Результати дослідження вертикальної рухової активності в тесті «відкрите поле» наведені на рис. 4.2. Також простежується динаміка суттєвої редукції показників вертикальної рухової активності в тесті «відкрите поле» в динаміці хронічного ішемічного син...
	Рис. 4.2. Вплив роздільного та сумісного введення семаксу та гопантенової кислоти (ГК) на показники вертикальної активності щурів з хронічною ішемією мозку в тесті «відкрите поле»
	Примітки: (4)
	1.** – p<0,01 – вірогідні розбіжності досліджуваних показників порівняно з такими показниками у інтактних yщурів (група 1); (1)
	Приблизно аналогічну вираженість ефектів семаксу та гопантенової кислоти у щурів після відтворення ХІМ ми відзначили в разі тестування їх вертикальної активності в тесті «відкрите поле». Максимальна активність, яка була виражена у нормалізації кількос...
	На 3-ій добі досліду щури цієї групи робили в середньому по 3 вертикальні стійки, що втричі перевищувало відповідний показник у щурів із хронічною ішемією мозку без лікування (p<0.001). Відзначений ефект тривав до кінця експериментальних спостережень.
	А мінімально виражена активність стосовно нормалізації показників вертикальної локомоторики в тесті «відкрите поле» була присутня в групі щурів, яким протягом постішемічного періоду вводили гопантенову кислоту – статистично виражений ефект  був досягн...
	При дослідженні вираженості неврологічного дефіциту жоден з щурів в контрольних спостереженнях не демонстрував млявість, повільність і слабкість рухів (тільки в 1 щура на 1-ій, 3-ій і 7-ій добі), «манежні рухи», парез і параліч кінцівок (табл. 4.1).
	Таблиця 4.1.
	Вплив роздільного та сумісного введення семаксу та гопантенової кислоти (ГК) на показники вираженості неврологічного дефіциту (%) у щурів з хронічною ішемією мозку
	Продовження табл..4.1.
	Примітки: (5)
	1.* - р<0.05
	2.** - р<0.01– вірогідні розбіжності досліджуваних показників порівняно з відповідними даними в контрольних спостереженнях;
	3.# - р<0.05
	4.## - р<0.01– вірогідні розбіжності досліджуваних показників порівняно з відповідними даними у щурів з хронічною ішемією мозку без фармакологічної корекції;
	5.@ - р<0.05
	6. @@ - р<0.01– вірогідні розбіжності досліджуваних показників порівняно з відповідними даними у щурів з хронічною ішемією мозку, яким уводили семакс та/або гопантенову кислоту (в усіх обчисленнях Крушкал-Валліс критерій).
	Позначення: зменшення числа щурів в групах виникло через їх загибель (1)
	Через 1 добу після відтворення ішемії 10 щурів із 12 демонстрували млявість і повільність рухів, всі щури виявляли слабкість рухів, 7 щурів демонстрували «манежні рухи», що було значно більше при порівнянні з відповідними показниками в контрольній гру...
	За таких умов на 3-ій добі досліду найбільш вираженого ефекту нормалізації виявлених неврологічних порушень досягали щури із хронічною ішемією мозку, яким здійснювали сумісні введення семаксу та гопантенової кислоти. Так, млявість і сповільненість рух...
	На 5-ій добі досліду позитивні ефекти в якості нормалізації всіх неврологічних порушень (в усіх випадках р<0.01) в щурів із відтвореною хронічною ішемією мозку демонстрували щури, яким інтраназально уводили семакс. Цей ефект реєструвався також й на 7-...
	Нормалізація досліджуваних критеріїв неврологічного дефіциту досягалася пізніше всього, на 7-ій добі досліду, у щурів із хронічною ішемією мозку, яким з лікувальною метою уводили гопантенову кислоту.
	4.2. Дослідження змін м’язової дисфункції у щурів за умов хронічної ішемії мозку під впливом сумісного застосування семаксу та гопантенової кислоти
	Завданням цієї частини дисертаційних досліджень є визначення ефективності застосування семаксу та гопантенової кислоти в комплексному лікуванні м’язових дисфункцій у щурів за умов експериментального відтворення хронічної ішемії мозку.
	Через 24 год. після відтворення ХІМ лише 3 щура із 12 були здатні утриматися на двох вертикальних паличках, що було менше, ніж в контролі (p<0.01, табл.. 4.2). Схожу спрямованість отриманих даних ми прослідкували в щурів інших дослідних груп.
	Таблиця 4.2.
	Вплив роздільного та сумісного введення семаксу та гопантенової кислоти на вираженість м’язової та координаційної активності в щурів із ХІМ
	Продовження табл..4.2.
	Примітки: (6)
	1.* - p<0.05 (2)
	2.** - p<0.01 – вірогідні розбіжності досліджуваних показників порівняно з таким даними в контрольній групі;
	3.# - p<0.05
	4.## - p<0.01 – вірогідні розбіжності досліджуваних показників порівняно з таким даними у щурів з хронічною ішемією мозку без фармакологічної корекції;
	5.@ - p<0.05 – вірогідні розбіжності досліджуваних показників порівняно з такими даними у щурів з хронічною ішемією мозку, яким уводили семакс та/або ГК (в усіх обчисленнях Крушкал-Валліс критерій).
	Позначення: зменшення числа щурів в групах виникло через їх загибель (2)
	На 3-ій добі перебігу патологічного ішемічного процесу на двох вертикальних паличках були здатні утриматися 2 щури із ХІМ без фармакологічної корекції із 9, що також було менше відповідно аналогічних даних в контрольних спостереженнях (p<0.01). В цей ...
	На 5-ій добі досліду 7 щурів із 10 із ХІМ, яким сумісно ввели СЕМ з ГК, були здатні утриматися на двох вертикальних паличках: цей показник суттєво перевищував такий у щурів із ХІМ, яким уводили ГК (p<0.05).
	В цей час досліду кращу здатність виконати тест демонстрували щури із ХІМ, яким інтраназально вводили СЕМ (4 щура із 9; p<0.05).
	Роздільне та сумісне введення досліджуваних препаратів спричинило нормалізацію м’язової активності щурів у тесті утримання на двох вертикальних паличках на 7-ій добі досліду (p<0.05).
	На 1-ій добі після відтворення ХІМ на обертаючомуся стрижні були здатні утриматися лише 1-3 щури у всіх досліджуваних групах, що, безумовно, було гірше, ніж такий показник в контрольних спостереженнях (в усіх випадках p<0.05).
	На 3-ій добі досліду на ротароді були здатні утриматися 5 щурів із 10 із ХІМ, яким сумісно ввели СЕМ з ГК, що перевищувало відповідні дані в щурів із ХІМ без фармакологічної корекції, а також в щурів із ХІМ, яким роздільно вводили ГК (в усіх випадках ...
	На 5-ій добі досліду на обертаючомуся стрижні під впливом введення СЕМ (p<0.05) та сумісного введення СЕМ з ГК (p<0.01) була здатна утриматися більша кількість щурів із ХІМ, ніж у групі із ХІМ без фармакокорекції. Ефективність сумісного введення СЕМ з...
	На 7-ій добі досліду на поверхні ротароду були здатні утриматися щури із ХІМ, яким були здійснені ін’єкції СЕМ, ГК та сумісні введення СЕМ з ГК (p<0.05).
	На 1-ій добі досліду на поверхні піднятої сітки були здатні утриматися лише 2-4 щури у всіх досліджуваних групах, що, є менше порівняно з відповідним показником в контролі (в усіх випадках p<0.01).
	Починаючи з 3-ї доби досліду на поверхні піднятої сітки утримувалися щури із ХІМ із введенням СЕМ та сумісним введенням СЕМ з ГК (3, 5 та 7 доби досліду; p<0.05) та введенням ГК (7-а доба; p<0.05). На 7-ій добі досліду величина досліджуваного показник...
	4.3. Дослідження змін емоційної поведінки у щурів за умов хронічної ішемії мозку під впливом сумісного застосування семаксу та гопантенової кислоти
	Завданням цієї частини дисертаційних досліджень є визначення ефективності застосування семаксу та гопантенової кислоти в комплексній корекції змін емоційної поведінки у щурів за умов експериментального відтворення хронічної ішемії мозку. Для цього вик...
	4.3.1. Дослідження фармакологічної корекції емоційної поведінки щурів із ХІМ в тесті агресивно-захисної поведінки
	Інтактні щури протягом всього періоду досліду уникали від намагань дослідників взяти їх в руки, інтенсивно вокалізували та  намагалися вкусити руку дослідника, яка наближалась до них (рис. 4.3). Щури із ХІМ без фармакологічної корекції та з ХІМ, яким ...
	Рис. 4.3. Вплив роздільного та сумісного введення семаксу та гопантенової кислоти на вираженість емоційної поведінки у щурів із ХІМ
	Примітки: (7)
	1.** – p<0,01 – вірогідні розбіжності досліджуваних показників порівняно з такими показниками у інтактних yщурів;
	2.# – p<0,05
	3. ## - p<0,01 – вірогідні розбіжності досліджуваних показників порівняно з такими показниками у щурів з хронічною ішемією мозку без фармакологічної корекції (в усіх обчисленнях АНОВА + Ньюман-Куллз критерій)
	Досліджуваний показник у щурів із ХІМ, яким інтраназально вводили СЕМ, на 3-ій добі досліду дорівнював (1,1(0,2) бала і був в 4,4 рази менше, ніж у контрольних спостереженнях (p<0.001), але в 2,2 перевищував відповідний показник у щурів із ХІМ без кор...
	При цьому досліджуваний показник суттєво перевищував такі дані у групах щурів із ХІМ, яким здійснювали роздільні введення СЕМ та ГК (в усіх випадках p<0.05).
	На 5-ій добі досліду отримані були фактичні дані, співставні з тими, що ми реєстрували на 3-ій добі досліду.
	4.3.2. Дослідження фармакологічної корекції емоційної поведінки щурів із ХІМ в тесті в тесті радіального піднятого лабіринту
	Через 1 добу після відтворення ХІМ суттєвої різниці набули всі досліджувані показники перебування щурів у радіальних променях – показники входів до променів та термін перебування у променях були, відповідно, у 12 та у 23 рази менше (p<0.001; табл.. 4....
	На 3-ій добі досліду показники входів до променів та термін перебування у променях у щурів із ХІМ, яким сумісно вводили СЕМ та ГК, у 2,75 раза та у 2,8 раза були вище таких показників у щурів із ХІМ без фармакологічної корекції (p<0.05). Досліджувані ...
	Таблиця 4.3.
	Вплив роздільного та сумісного введення семаксу та гопантенової кислоти на вираженість емоційної поведінки в тесті 8- променевого радіального лабіринту у щурів із ХІМ
	Продовження табл..4.3.
	Примітки: (8)
	1.* - p<0.05,
	2.** - p<0.01 (1)
	3. *** - p<0,001 – вірогідні розбіжності досліджуваних показників порівняно з таким даними в контрольній групі тварин;
	4.# - p<0.05
	5. ## - p<0.01 – вірогідні розбіжності досліджуваних показників порівняно з таким даними у щурів з хронічною ішемією мозку без фармакологічної корекції;
	6.@ - p<0.05 – вірогідні розбіжності досліджуваних показників порівняно з такими даними у щурів з хронічною ішемією мозку, яким уводили семакс та/або ГК (в усіх обчисленнях застосовували Крушкал-Валліс критерій).
	Позначення: зменшення числа щурів в групах виникло через їх загибель.
	На 5-ій добі досліду по 3-4 щури в групах з ХІМ, яким вводили СЕМ та ГК, почали заходити до радіальних променів і певний термін перебувати там, результатом чого стало суттєве зростання середніх показників входів до радіальних променів (на 91,7 % та на...
	Аналізуючи дані табл.. 2, можна простежити наявність аналогічних змін досліджуваних показників емоційної поведінки в тесті радіального піднятого лабіринту на 7-ій добі досліду, які свідчать про більшу ефективність відновлення емоційної поведінки протя...
	4.4. Дослідження змін когнітивних функцій у щурів за умов хронічної ішемії мозку під впливом сумісного застосування семаксу та гопантенової кислоти
	Показано розвиток в динаміці ХІМ когнітивних дисфункцій, порушення процесів навчання, функціонування короткочасної та довготривалої пам’яті, порушення зорової, просторової, референтної та робочої пам’яті та пов’язане з цим порушення емоційної сфери па... (1)
	Завданням цієї частини експериментальних досліджень є дослідження ефективності роздільного та сумісного введення семаксу та гопантенової кислоти при фармакологічній корекції когнітивних порушень у щурів за умов експериментальної хронічної ішемії мозку.
	4.4.1. Дослідження фармакологічної корекції когнітивних дисфункцій у щурів із ХІМ в тесті умовного рефлексу активного уникнення
	Починаючи з 1-ї доби після відтворення ХІМ число суміщень УС і БС, необхідних для виникнення УРАУ, було на 43,2 % більше, ніж в контрольних спостереженнях (p<0.05, табл.. 4.4). Досліджуваний показник в щурів із ХІМ, яким сумісно уводили СЕМ та ГК, дор...
	Таблиця 4.4.
	Вплив роздільного та сумісного введення семаксу та гопантенової кислоти на вираженість процесів навчання, короткострокової і довгострокової пам'яті у щурів із ХІМ
	Продовження табл..4.4.
	Позначення: зменшення числа щурів в групах виникло через їх гибель (2)
	Примітки: (9)
	1.* - p<0.05 (3)
	2.** - p<0.01 – вірогідні розбіжності досліджуваних показників порівняно з таким даними в контрольній групі тварин;
	3.# - p<0.05 (1)
	4. ## - p<0.01 – вірогідні розбіжності досліджуваних показників порівняно з таким даними у щурів з хронічною ішемією мозку без фармакологічної корекції;
	5.@ - p<0.05 – вірогідні розбіжності досліджуваних показників порівняно з такими даними у щурів з хронічною ішемією мозку, яким уводили ГК (в усіх обчисленнях застосовували Крушкал-Валліс критерій).
	На 3-ій добі досліду лище в групі щурів із введенням ГК число суміщень УС і БС, необхідних для виникнення УРАУ, виявилося на 33,4 % більше, ніж в інтактних щурів (p<0.05). Досліджувані показники у щурів із ХІМ, яким здійснювали інтраназальне уведення ...
	На 5-ій добі досліду визначаємо, що число суміщень УС і БС, необхідних для виникнення УРАУ в групі щурів із ХІМ, яким здійснили сумісне введення СЕМ та ГК, було на 32,9 % менше, ніж такий показник в групі щурів із ХІМ без фармакологічної корекції, та ...
	Аналогічна спрямованість результатів була зареєстрована на 7-ій добі постішемічного періоду.
	Кількість суміщень УС і БС, необхідних для виникнення УРАУ через добу з моменту вироблення УР, у щурів із ХІМ було на 70,8 % більше , ніж при контрольних вимірюваннях (p<0.05). В цей інтервал часу лише в групі щурів із ХІМ та сумісним введенням СЕМ та...
	На 3-ій добі досліду кількість суміщень УС і БС, необхідних для виникнення УРАУ через добу з моменту вироблення УР, в групах щурів із ХІМ, яким інтраназально вводили СЕМ, та сумісно вводили СЕМ та ГК, було на 46,2 % та на 50,3 % менше, відповідно, ніж...
	Подібні результати, які доводять більшу ефективність відновлення короткострокової пам’яті у щурів із ХІМ внаслідок роздільного введення СЕМ та сумісного застосування СЕМ та ГК, ми отримали на 5-ій (p<0.01) та 7-ій (p<0.05) добах досліду.
	В динаміці постішемічного періоду ми реєстрували зростання кількості суміщень УС і БС, необхідних для виникнення УРАУ через 7 діб з моменту вироблення УР, що свідчить про виражене погіршення довготривалої пам’яті (p<0.05). На 1-ій добі досліду величин...
	На 3-ій добі досліду число суміщень УС і БС, необхідних для виникнення УРАУ через 7 діб з моменту вироблення УР, в групі щурів із ХІМ, яким сумісно вводили СЕМ та ГК, дорівнювало 4,0±0,4, що було в 2,1 раза менше при порівнянні з таким показником у щу...
	Аналогічну спрямованість даних, які доводять більш виражену ефективність відновлення довгострокової пам’яті у щурів із ХІМ внаслідок роздільного введення СЕМ та сумісного застосування СЕМ та ГК, ми отримали на 5-ій та 7-ій  добах досліду (в усіх випад...
	Абсолютні величини інтегрального показника «збереження», який дозволяє оцінити вплив застосованих фармакологічних препаратів на збереження навику (енграми) у щурів із ХІМ, подані на рис. 3. Чітко простежується зменшення показнику «збереження» в динамі...
	Величини показника «збереження» в усіх дослідних групах щурів із ХІМ, яким здійснювали фармакологічну корекцію протягом 1-ї та 3-ї доби досліду, знаходилися в межах від 65,4 одиниць до 66,3 одиниць, що не мало статистичних розбіжностей ані з відповідн...
	На 5-ій добі досліду величина досліджуваного інтегрального показника була на 24,6 % більше в групі щурів із ХІМ, яким сумісно вводили СЕМ та ГК (p<0.05).
	Рис. 4.4. Вираженість показника «збереження».у щурів із хронічною ішемією мозку
	Примітка: (5)
	* – p<0.05 – вірогідні розбіжності досліджуваних показників порівняно з такими показниками у інтактних yщурів (АНОВА + Ньюман-Куллз критерій)
	На 7-ій добі досліду величини показника «збереження» в усіх дослідних групах щурів із ХІМ, яким здійснювали фармакологічну корекцію, знаходилися в межах від 68,6 одиниць до 69,2 одиниць, що було більше, ніж у щурів із ХІМ без лікування (p<0.05).
	4.4.2. Дослідження фармакологічної корекції когнітивних дисфункцій у щурів із ХІМ в тесті харчового умовного рефлексу
	Через 24 год. після білатеральної оклюзії сонних артерій щури були знерухомлені та знаходилися в центральній частині радіального лабіринту (табл.. 4.5).
	Кількість спроб входження в промені лабіринту до моменту вдалої локалізації їжі під час навчання починала з’являтися на 3-ій добі постішемічного періоду. Цей показник у щурів із ХІМ із сумісним введенням СЕМ та ГК становив 0,7±0,2, що було більше при ...
	Таблиця 4.5.
	Вплив роздільного та сумісного введення семаксу та гопантенової кислоти на вираженість процесів умовно-рефлекторної активності щурів із ХІМ в тесті 8-променевого радіального лабіринту у щурів із ХІМ
	Продовження табл..4.5.
	Позначення: зменшення числа щурів в групах виникло через їх гибель (3)
	Примітки: (10)
	1.* - p<0.05, (1)
	2.** - p<0.01 (2)
	3.*** - p<0,001 – вірогідні розбіжності досліджуваних показників порівняно з таким даними в контрольній групі тварин;
	4.# - p<0.05 – вірогідні розбіжності досліджуваних показників порівняно з таким даними у щурів з хронічною ішемією мозку без фармакологічної корекції;
	5.@@ - p<0.01 – вірогідні розбіжності досліджуваних показників порівняно з такими даними у щурів з хронічною ішемією мозку, яким уводили семакс та/або ГК (в усіх обчисленнях застосовували Крушкал-Валліс критерій).
	На 5-ій та 7-ій добах досліду кількість спроб входження в промені лабіринту до моменту вдалої локалізації їжі під час навчання значно перевищувала відповідні показники у щурів із ХІМ без фармакологічної корекції (p<0.05).
	Через 1 год. після вироблення харчового рефлексу щури із відтвореною ХІМ нездатні були відвідати промені радіального лабіринту для локалізації їжі через знерухомленість
	На 3-ій добі досліду величина досліджуваного показника у щурів із ХІМ, яким здійснювали фармакологічну корекцію, була більше, ніж у щурів із ХІМ без фармакологічної корекції (p<0.05). Кількість спроб входження в промені лабіринту до моменту вдалої лок...
	Надалі до 7-ї доби досліду величина досліджуваного показника значно перевищувала відповідні показники у щурів із ХІМ без фармакологічної корекції (p<0.05).
	Для дослідження опору згасання УР тваринам з раніше виробленим харчовим умовним рефлексом в тесті 8- променевого радіального піднятого лабіринту не давали харчове підкріплення і досліджували динаміку мнестичних функцій протягом постішемічного періоду.
	Через 1 год. після моделювання ХІМ щури були знерухомлені. Через неможливість в цей період досліду їх навчання та простеження за збереженням УР, зрозуміло, що жодного намагання опору згасання цьому рефлексу не надавалося.
	На 3-ій добі досліду щури із ХІМ без фармакологічної корекції також були знерухомлені. Щури із ХІМ, яким роздільно та сумісно вводили СЕМ та ГК, за відсутності харчових кульок по виробленому раніше навику заходили тільки в один рукав радіального лабір...
	На 5-ій та 7-ій добах досліду кількість спроб входження в промені лабіринту при відсутності харчових кульок перевищувала такий показник у щурів із ХІМ без фармакологічної корекції (p<0.05).
	Таким чином, відзначимо, що у щурів із відтвореною моделлю хронічної ішемії вже протягом 1-ї доби досліду реєструються виражені зміни локомоторної поведінки та розвиваються виражені неврологічні порушення.
	Цікаво також, що локомоторні розлади були практично однаково максимально виражені протягом усього терміну спостереження. В такому разі достатньо впевненим результатом проведених серій експериментальних досліджень ми вважаємо виявлений та продемонстров...
	Додатково до моторних порушень та неврологічного дефіциту, ми з’ясували, що у щурів в динаміці постішемічного періоду залежно від його терміну формуються виражені м’язові дисфункції та порушення емоційної поведінки. Порушені функції в щурів із ХІМ бул...
	Принциповим та важливим результатом, який ми отримали, вважаємо факт відновлення досліджуваних показників м’язової активності та емоційної поведінки внаслідок сумісного введення семаксу та гопантенової кислоти. Отриманий результат відновлення досліджу...
	Так, ми вважаємо найбільш ефективною антиішемічною схемою фармакологічної корекції м’язових дисфункцій та емоційних порушень за умов експериментальної ХІМ сумісне введення семаксу з гопантеновою кислотою. Наступним в цьому ряду є введення семаксу, яке...
	Підсумуємо, що відновлювальні ефекти сумісного введення СЕМ та ГК реєструвалися раніше і суттєво перевищували відповідні ефекти в разі роздільного введення цих двох препаратів.
	Цікавим є те, що отримані нами дані свідчать про те, що у щурів в динаміці постішемічного періоду формуються когнітивні порушення. Це підтверджено даними про погіршення процесу навчання, а також про виражене послаблення коротко- та довгострокової пам’...
	Принциповим та важливим результатом, який ми отримали, вважаємо факт відновлення досліджуваних мнестичних показників в разі сумісного введення щурам із ХІМ семаксу та гопантенової кислоти. Отримані факти відновлення когнітивних функцій в переважній бі...
	Переконливим результатом цієї частини експериментальних досліджень вважаємо виявлений ефект усунення когнітивних порушень у щурів із ХІМ під впливом сумісного введення семаксу та ГК. Раніше ми вже висловлювали припущення стосовно того, що грамотно роз...
	Ми вважаємо найбільш ефективною антиішемічною схемою фармакологічної корекції когнітивних розладів при експериментальній ХІМ сумісне введення семаксу з ГК. Наступним в цьому ряду є введення семаксу, яке ми здійснювали інтраназально, і що в переважній ...
	Висновки за розділом 4
	Результати даного розділу опубліковані в наступних роботах: (1)
	АНАЛІЗ ТА УЗАГАЛЬНЕННЯ РЕЗУЛЬТАТІВ ДОСЛІДЖЕННЯ
	В сучасних умовах постійно збільшується поширеність та захворюваність цереброваскулярною патологією, особливо хронічних форм. Цереброваскулярна патологія в даний час переросла з медичної проблеми в соціальну, оскільки, згідно даних медичної статистики... (1)
	Актуальність теми підкреслюється невтішними даними про неухильне збільшення показників захворюваності населення на цереброваскулярну патологію, залучення до цього патологічного процесу нових контингентів осіб, що суттєво впливає на структуру захворюва... (1)
	В останні десятиліття істотно зросла захворюваність на цереброваскулярну патологію осіб до 40 років. В Європі та Америці частота епізодів хронічної ішемії мозку в осіб молодого віку становить 6,7-17,1 випадків на 100 тис. населення. У зв'язку з цим з ... (1)
	Слід уявляти, що при ХІМ відбувається «злам» регуляторної активності в мозку і в організмі в цілому, що відображається на повноцінному функціонуванні багатьох систем та органів організму, зокрема, вестибулярної, зорової, шкірної, пропріоцептивної та і... (1)
	Важливим є ефективне лікування хронічних форм недостатності мозкового кровопостачання. В переважній більшості випадків ХІМ кваліфікація лікарів та наявна діагностична та/або лікувальна апаратура надає можливість врятувати пацієнтам життя [149, 173, 17... (1)
	Недостатня ефективність корекції постішемічних розладів та/або поведінкових проявів має обґрунтування в недостатній дослідженості патогенетичних механізмів цієї складної цереброваскулярної катастрофи, наслідком чого є недостатньо ефективні спромоги ре... (2)
	Актуальність та важливість лікування хворих з ішемічним ураженнями головного мозку є безсумнівною. Це підтверджується наявними статистичними даними стосовно стійкого щорічного зростання кількості осіб з первинно діагностованими інсультами в нашій краї... (1)
	Актуальність обраної теми наукової роботи підкреслюється неефективною фармакокорекцією пізніх, так званих відтермінованих порушень при цереброваскулярній патології, провідними серед яких є м'язові (моторні) або вестибулярні порушення, а також конгітив...
	Відомо, що при виконанні всіх вимог сучасних протоколів стосовно лікування вказаного контингенту хворих, у більшості випадків прогноз щодо життя є позитивним [178, 179]. Залишається один, на нашу думку, важливий момент – це відновлення функціональної ...
	З суто терапевтичної та неврологічної точки зору озвучена проблематика стосується того, що не в повному обсязі відновлюються функції організму протягом постішемічного періоду, що знижує якість життя пацієнтів [34, 35, 43, 180-182, 187, 188]. В цьому а... (1)
	З фундаментальної точки зору доведено, що до патогенетичних механізмів ішемічного ураження нейронів залучені каскад складних ланцюгів, які активуються одночасно та послідовно і до реалізації яких залучені деструктивні та некротичні альтеративні патофі...
	Показано розвиток в динаміці ХІМ когнітивних дисфункцій, порушення процесів навчання, функціонування короткочасної та довготривалої пам’яті, порушення зорової, просторової, референтної та робочої пам’яті та пов’язане с цим порушення емоційної сфери па...
	Окремі дослідження, спрямовані на з’ясування ефективності комплексної схеми патогенетично обґрунтованої фармакокорекції за умов експериментального відтворення ХІМ, були вже здійснені [53, 183], але вони потребують ретельного уточнення поведінкових ефе... (1)
	В якості препаратів для вторинної нейропротекції будуть обрані фармакологічні сполуки, механізми реалізації ефектів яких були спрямовані на усунення патогенетичних ланцюгів, ініційованих ішемічним ураженням нейронів [18, 19, 22, 40, 51, 156, 186,].
	Мета роботи – дослідження комплексної корекції моторних і когнітивних порушень при хронічній ішемії мозку в експериментальних умовах на підставі вивчення патогенетичних механізмів функціональних постішемічних порушень. (1)
	Цереброваскулярна патологія в даний час переросла з медичної проблеми в соціальну, оскільки, згідно даних медичної статистики, в більшості країн Європи та світу вона є однією з основних причин летальності, інвалідизації, непрацездатності та зниження я...
	При формуванні церебральної ішемії, а особливо, в її динаміці, що є характерною властивістю хронічної ішемії мозку, в експериментальних і клінічних умовах, додатково до загибелі біологічного організму, відзначається виражена редукція та/або дезорганіз... (1)
	З токи зору лікування хронічної ішемії мозку є наступні складнощі: по-перше, сам по собі перебіг хронічної, тобто розтягнутої в терміновому аспекті,  ішемії мозку. По-друге, поліпрагмазія при лікуванні і в той же час недостатня ефективність комплексно...
	Звичайно, що при організації експериментальних досліджень ми виходили з існуючих Протоколів та рекомендацій стосовно лікування хронічної ішемії мозку. Але при цьому ми також враховували 2 головних моменти: по-перше, нашу увагу привернули показані нейр... (1)
	Завданням початкової частини експериментальної роботи стало дослідження поведінкових моторних, м’язових, емоційних та когнітивних змін в динаміці експериментальної хронічної ішемії мозку.
	Отримані дані свідчать про те, у щурів із відтвореною моделлю хронічної ішемії вже протягом 1-ї доби досліду реєструються виражені зміни моторної та позної поведінки, м'язової та координаційної активності. У більшості щурів розвиваються виражені невро...
	Цікаво, що виявлені рухові, позні, ротаційні, м'язові, координаційні та емоційні розлади були практично однакоко максимально виражені протягом усього терміну спостереження. (1)
	Отримані нами фактичні результати зміни моторної та емоційної різвновидів поведінки щурів за умов хронічної ішемії мозку співпадали з результатами тестування аналогічних різновидів поведінки у щурів із пікротоксиновим кіндлінгом. Подібні результати по...
	Відштовхуючись від аналізу отриманих результатів, вважаємо за доцільне акцентувати увагу на важливість та ймовірність урахування розладів поведінки та емоційних зрушень у пацієнтів як клінічних ознак ішемічного інсульту, який наближається, а також вир...
	Ми є також прибічниками концепції стосовно патогенетичної спрямованості нейропатологічних синдромів, до яких відносимо поведінкові прояви, які тестували в даній роботі за умов двох релевантних моделей. Отже, враховуючи отримані дані, вважаємо їх в яко...
	Додатково до наведеного вище отримані нами дані свідчать про те, що у щурів в динаміці постішемічного періоду формуються когнітивні порушення. Це підтверджено даними про погіршення процесу навчання, а також про виражене послаблення коротко- та довгост...
	Отримані дані узгоджуються з такими про наявність когнітивних розладів при ішемічному інсульті, також в клінічній картині інших цереброваскулярних захворювань [1, 2, 9, 16, 22, 23]. Отримані в цій роботі дані певним чином узгоджуються та пояснюються о...
	Завданням наступної частини експериментальної роботи стало визначення ефективності застосування семаксу та гопантенової кислоти в комплексному лікуванні моторних розладів та сформованих неврологічних порушень, а також м’язової дисфункції та когнітивни...
	Отримані дані виявили, що у щурів із відтвореною моделлю хронічної ішемії вже протягом 1-ї доби досліду реєструються виражені зміни локомоторної поведінки та розвиваються виражені неврологічні порушення. В цьому контексті цікаво, що аналогічні розлади...
	Цікаво також, що локомоторні розлади були практично однаково максимально виражені протягом усього терміну спостереження. В такому разі достатньо впевненим результатом проведених серій експериментальних досліджень ми вважаємо виявлений та продемонстров... (1)
	Додатково до моторних порушень та неврологічного дефіциту, ми з’ясували, що у щурів в динаміці постішемічного періоду залежно від його терміну формуються виражені м’язові дисфункції та порушення емоційної поведінки. Порушені функції в щурів із ХІМ бул... (1)
	Отримані в цій роботі дані певним чином, узгоджуються отриманими нами раніше результатами адинамії та гіподинамії в щурів після білатеральної перев’язки сонних артерій [42]. Так, при формуванні церебральної ішемії, а особливо, в її динаміці в експерим...
	Принциповим та важливим результатом, який ми отримали, вважаємо факт відновлення досліджуваних показників м’язової активності та емоційної поведінки внаслідок сумісного введення семаксу та гопантенової кислоти. Отриманий результат відновлення досліджу... (1)
	Так, ми вважаємо найбільш ефективною антиішемічною схемою фармакологічної корекції м’язових дисфункцій та емоційних порушень за умов експериментальної ХІМ сумісне введення семаксу з гопантеновою кислотою. Наступним в цьому ряду є введення семаксу, яке... (1)
	Вважаємо перспективним в разі нормалізації функцій та відновлення окремих типів дисфункцій за умов ХІМ інтраназальне введення лікарських субстанцій, оскільки за таких умов досягаються умови якнайшвидшого їх проникнення в мозок, підвищення ефективної т...
	Цікавим є те, що отримані нами дані свідчать про те, що у щурів в динаміці постішемічного періоду формуються когнітивні порушення. Це підтверджено даними про погіршення процесу навчання, а також про виражене послаблення коротко- та довгострокової пам’... (1)
	Отримані дані узгоджуються з такими про наявність когнітивних розладів при ішемічному інсульті, також в клінічній картині інших цереброваскулярних захворювань [121, 141, 144, 160, 167, 168, 184]. Отримані в цій роботі дані певним чином узгоджуються та...
	Принциповим та важливим результатом, який ми отримали, вважаємо факт відновлення досліджуваних мнестичних показників в разі сумісного введення щурам із ХІМ семаксу та гопантенової кислоти. Отримані факти відновлення когнітивних функцій в переважній бі... (1)
	Намагаючись оцінити нейрофізіологічні механізми процесів навчання та пам’яті, які були досліджені, нагадаємо, що обрані моделі дослідження когнітивних функцій у тварин дозволяли оцінювати візуальну, просторову, референтну та робочу різновиди пам'яті [...
	Переконливим результатом цієї частини експериментальних досліджень вважаємо виявлений ефект усунення когнітивних порушень у щурів із ХІМ під впливом сумісного введення семаксу та ГК. Раніше ми вже висловлювали припущення стосовно того, що грамотно роз... (1)
	Ми вважаємо найбільш ефективною антиішемічною схемою фармакологічної корекції когнітивних розладів при експериментальній ХІМ сумісне введення семаксу з ГК. Наступним в цьому ряду є введення семаксу, яке ми здійснювали інтраназально, і що в переважній ... (1)
	ВИСНОВКИ
	У дисертаційній роботі представлене теоретичне узагальнення і практичне вирішення актуальної наукової проблеми: патофізіологічне обґрунтування комплексної фармакокорекції моторних та когнітивних порушень в динаміці експериментальної хронічної ішемії м...
	1. У щурів за умов хронічної ішемії мозку в динаміці постішемічного періоду виявляються порушення спонтанної рухової активності, які виявляються з 1-ї доби досліду та тривають до кінця експерименту і проявляються у вигляді дефіциту горизонтальної та в...
	2. Перебіг хронічної ішемії мозку у щурів характеризується вираженими м’язовими порушеннями та наявним неврологічним дефіцитом, які проявляються починаючи з 1-ї доби та однаково виражені протягом усього досліду. Відзначені порушення характеризуються м...
	3. В динаміці постішемічного періоду в щурів зареєстровані емоційні та когнітивні розлади, які починають виявлятися з 1-ї доби досліду та проявляютья підвищеною емоційністю, а також погіршеням процесів навчання, функціонування короткочасної та довгоча...
	4. Встановлено нормалізацію відзначених за умов хронічної ішемії мозку рухових, м’язових, емоційних і когнітивних порушень та неврологічного дефіциту після інтраназального введення семаксу. При цьому захисні ефекти семаксу у випадку його інтраназально...
	5. Встановлено нейропротекторні ефекти сумісного введення семаксу та гопантенової кислоти в динаміці хронічної ішемії мозку. При цьому ефективність сумісного введення семаксу та гопантенової кислоти продемонстрована в аспекті відновлення моторних та к...
	6. При порівняльній оцінці ефективності застосованих для фармакокорекції виявлених при хронічній ішемії мозку моторних та когнітивних порушень сполук виявлено найбільшу ефективність сумісного введення семаксу та гопантенової кислоти, який розвивався з...
	7. Доведені нейропротективні ефекти сумісного введення семаксу та гопантенової кислоти, які виражалися у відновленні та нормалізації досліджуваних різновидів поведінки щурів протягом постішемічного періоду та були реалізовані, починаючи з 3-ї доби дос...
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