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ДОСЛІДЖЕННЯ ВИРАЖЕНОСТІ ПОЗНИХ ТА М'ЯЗОВИХ РОЗЛАДІВ,
НЕВРОЛОГІЧНОГО ДЕФІЦИТУ В УМОВАХ ЕКСПЕРИМЕНТАЛЬНОЇ
ХРОНІЧНОЇ ІШЕМІЇ МОЗКУ

Резюме. Наведені результати досліджень, присвячених дослідженню динаміки позних та м'язових розладів, а також
вираженості неврологічного дефіциту в щурів за умов відтворення хронічної ішемії мозку. Показано розвиток вестибулярної
дисфункції в щурів протягом 5 діб за модельних умов, що характеризувалося появою в тварин монолатеральних ротацій,
розслабленням м'язів, диско ординацією моторики та розвитком неврологічних порушень. Висновок зроблений про перс-
пективи патогенетично орієнтованої фармакокорекції виявлених порушень застосуванням нейропротекторних препаратів.
Ключові слова: хронічна ішемія мозку, вестибулярна дисфункція, порушення пози, м'язові розлади, неврологічний
дефіцит, патогенетично орієнтована фармакокорекція.

Вступ
Актуальність проблеми лікування хворих із хроніч-

ними формами недостатності мозкового кровопоста-
чання є безумовною. Актуальність проблеми пояс-
нюється також гіршим клінічним перебігом захворю-
вання з віком пацієнтів [Алексеева, 2003; Березина,

1969; Субботина и др., 2000]. Важливо також врахо-
вувати зростання з віком пацієнтів частоти остеохонд-
розу шийного відділу та його внесок у розвиток хрон-
ічної ішемії мозку (ХІМ). Зі збільшенням кількості літніх
пацієнтів ми звернули увагу на зростання кількості та-
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ких хворих із виявленими симптомами вестибулярної
дисфункції (ВД) [Ганичкина и др., 2000; Лучихин, 2006;
de Sousa et al., 2011].

Різноманітність причин, при яких розвиваються роз-
лади функціонування вестибулярного аналізатора, різно-
манітність проявів та симптомів при ВД обумовлюють
виникнення певних труднощів діагностичного та ліку-
вального характеру, вибору адекватної тактики лікуван-
ня, що із медичної перетворюється до вагомою соц-
іальної проблеми [Suarez et al., 2008; Tinetti et al., 2000].
Через це вагомої значущості для найефективнішого
лікування є швидкий та вірний діагноз розладнання
вестибулярного аналізатора.

Вважаємо ХІМ провідним чинником розвитку ВД у
літніх хворих з шийним остеохондрозом із широким
спектром висновків, які йдуть із цього припущення.
Проте, зважаючи на фундаментальний принцип пато-
генетичної обумовленості лікування будь-якого захво-
рювання, з метою перевірки цього припущення та роз-
робки на цій підставі патогенетично орієнтованої схе-
ми лікування, провели низку експериментальних досл-
іджень, спрямованих на дослідження змін поведінки
тварин за умов експериментального відтворення ХІМ.
Мета роботи - визначення м'язових, координаційних та
неврологічних корелятів експериментальної моделі ХІМ.

Матеріали та методи
Досліди були проведені за умов хронічного експе-

рименту на щурах-самцях лінії Вістар із дотриманням
загальноприйнятих вимог вимогах стосовно викорис-
тання лабораторних тварин у експериментальних досл-
ідженнях (Конвенція Ради Європи, 1986; Закон України
від 21.02.2006, №3447-IV).

У щурів після розрізу шкіри шиї виділяли сонні ар-
терії (СА), які перев'язували білатерально, після чого за
тваринами спостерігали протягом 6 год. в той же день
та упродовж 5 діб після операції. Оклюзію СА для екс-
периментального відтворення ВД обирали з урахуван-
ням того, що погіршення кровопостачання в басейні
цих артеріальних судин є провідним чинником розвит-
ку шийного остеохондрозу в пацієнтів, вираженість яко-
го прогресує з віком [Бабияк и др., 2002; Гайворонс-
кий, 1982].

Протягом вказаного терміну в щурів визначали на-
явність ротаційних рухів, оцінювали їх вираженість, підра-
ховували їх кількість протягом 2-хв терміну. М'язеву
активність визначали за часом, упродовж якого щури
були здатні за допомогою передніх та задніх кінцівок
утримуватися на двох горизонтально розташованих па-
лицях [Myslobodsky et al., 1981]. Тест на координацію
рухів був заключний у здатності щурів утримуватися на
стрижні (ротароді), що горизонтально обертається діа-
метром 25 мм, завдовжки 60 см [Christiensen et al., 1999].
Визначали кількість тварин, які здатні були утриматися
на стрижні, що обертається з частотою 15 обертів за
хв. протягом 120 сек. Для визначення здатності щурів

до координованих рухів користувалися тестом "підве-
деної сітки". Неврологічний статус оцінювали при підра-
хунку вираженості неврологічного дефіциту за шкалою
оцінки моторних зрушень [Ганнушкина, 1977].

Виділяли дві групи щурів: 1 - контроль (наркоз та
розріз шкіри на шиї; n=9), 2 - щурі із оклюзією СА (n=24).

Отримані дані обчислювали статистично. p<0,05 оби-
рали як критерій вірогідності.

Результати. Обговорення
За модельних умов після перев'язування СА на го-

ризонтальній поверхні щури демонстрували постійні
ліво- та правобічні ротації з частотою від 5 до 7 за хв.
Максимальна кількість ротацій відзначалася на 4-й добі
досліду - 7,6±1,0, в подальшому цей показник не зміню-
вався суттєво протягом усього терміну спостереження.
З однаковою частотою виявлялися ліво- та правобічні
ротації.

Поведінка щурів контрольної групи була нормаль-
ною, без епізодів в'ялості, повільності та слабкості рухів.
"Манежні рухи", парез та параліч кінцівок були відсутні
(таблиця). Через 1 добу після перев'язування СА 22
щури демонстрували в'ялість та повільність рухів, всі
щури виявляли слабкість рухів, 17 щурів демонструва-
ли "манежні рухи", що було значно більше при по-
рівнянні з відповідними показниками в контрольній групі
(р<0,001). Подібні результати без динаміки збільшен-
ня чи зменшення були зареєстровані протягом усього
терміну спостереження (табл. 1).

У контрольних спостереженнях протягом всього дос-
ліду щури утримувалися на двох горизонтальних палич-

Групи тварин
В'ялість,
повіль-

ність рухів

Слабкість
рухів

"Манежні"
рухи

Парез
1-4

кінцівок

Параліч
1-4

кінцівок

1-а доба

Kонтроль, n=9 11 11 0 0 0

Дослід, n=24 92** 100** 71** 8 0

2-а доба

Kонтроль, n=9 0 0 0 0 0

Дослід, n=24 96** 96** 67** 17 0

3-я доба

Kонтроль, n=9 0 11 0 0 0

Дослід, n=24 92** 100** 71** 8 0

4-a доба

Kонтроль, n=9 0 0 0 0 0

Дослід, n=24 100** 92** 71** 8 0

5-a доба

Kонтроль, n=9 0 0 0 0 0

Дослід, n=24 92** 96** 54* 8 0

Таблиця 1. Динаміка вираженості неврологічного дефіци-
ту у щурів після білатеральної оклюзії хребтових артерій (%).

Примітки:  * - р<0,01 і ** - р<0,001 - вірогідні розбіжності
порівняно з відповідними у контрольних щурів (статистич-
ний критерій ANOVA з пост-хок тестом Ньюман-Кулз).
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ках (рис. 1) та на ротароді (рис. 2). На 1-й добі досліду
на двох горизонтальних паличках утримали позу 5 щурів
із 24 із ХІМ, на 2-й - 4 щурі, на 3-й - 3 щурі, що було

менше, ніж такі показники в контролі (р<0,001;
рис. 1). На стрижні, що обертається, через 1 та
2 доби після перев'язування СА утрималися
лише 4 щурі із 24, на 3-й добі - 3 щурі, на 4-й 2
щурі, що було менше, ніж відповідні показни-
ки в контрольних спостереженнях (р<0,001; рис.
2). Подібні результати, які були відзначена в
тестах на двох горизонтальних паличках та на
стрижні, що обертається, зберігалися до кінця
досліду.

Через 1 добу після білатеральної оклюзії СА
на поверхні підведеної до кута 80о металевої
сітки утримувалися 3 щурі із 24, через 2 доби -
4 щурі, через 3 доби - 3 щурі із 24, що мало
розбіжність порівняно з такими показниками в
контролі (р<0,001). Подібна тенденція фактич-
них даних при дослідженні координаційної здат-
ності щурів за умов ХІМ зберігалася протягом
усього досліду (рис. 3).

Отже, в щурів протягом 1-ї доби після біла-
теральної оклюзії СА реєструються зміни позної
поведінки, м'язової та координаційної актив-
ності, розвиваються ротаційні рухи та невро-
логічні порушення. Слід відзначити, що зареє-
стровані порушення з різною частотою вира-
женості зустрічаються також при клінічному об-
стеженні пацієнтів із ВД [Лиленко и др., 2005].

Наші дані виявили, що протягом досліду після
перев'язування СА в характері рухової актив-
ності щурів переважали ротаційні рухи, "манежні
рухи". Виявлялася також в'ялість, повільність та
слабкість рухів. Додатково до цього щурі не були
здатні утримати позу на двох вертикально роз-
ташованих паличках та на поверхні стрижня,
який обертається, що виявило зменшення м'я-
зового тонусу. При намаганні виявити наявність
координаційної активності щурів із ХІМ в тесті
"підведеної сітки" показали повну нездатність
щурів дослідної групи утриматися на поверхні
підведеної сітки. Інтересно, що виявлені ро-
таційні, позні, м'язові та координаційні розлади
не мали динаміки протягом усього терміну спо-
стереження.

Підтримуючи провідну концепцію стосовно
патогенетичної спрямованості лікування нейро-
патологічних синдромів [Крыжановский, 1999],
вважаємо за доцільне, відштовхуючись від ре-
зультатів цього експериментального досліджен-
ня, включення до схеми комплексного патоге-
нетичного лікування ВД лікарських засобів із
антиішемічним механізмом дії та тих, які в змозі
поліпшити кровопостачання мозку.

Висновки та перспективи подальш их
розробок

1. З 1-ї доби після білатеральної оклюзії СА у щурів

Рис. 1. Динаміка змін м'язової активності в щурів за умов експери-
ментальної хронічної ішемії мозку.
Примітки: тут і в подальшому: за віссю абсцис - 1-5 доби досліду; **
- р<0,001 - вірогідні розбіжності досліджуваних показників порівняно
з контрольними (статистичний критерій ANOVA з пост-хок тестом Нью-
ман-Кулз).
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Рис. 2. Динаміка змін м'язової активності в щурів за умов експери-
ментальної хронічної ішемії мозку.
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Рис. 3. Динаміка координаційної здатності в щурів за умов експери-
ментальної хронічної ішемії мозку.
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реєструються зміни позної поведінки, м'язової та коор-
динаційної активності, а також реєструються ротаційні
рухи та моторні порушення.

2. Виявлені ротаційні, позні, м'язові та координаційні
розлади та моторні порушення не мали динаміки про-
тягом усього терміну спостереження.

3. Виявлені порушення слід враховувати при
клінічній апробації експериментально розроблених схем

лікування, до яких слід включити лікарські засоби із
антиішемічним механізмом дії та ті, які здатні поліпши-
ти кровопостачання мозку.

Перспективи подальших розробок полягають у роз-
робці схем комплексного патогенетично обґрунтова-
ної корекції порушень поведінки, м'язової та коорди-
наційної активності, що має бути експериментальним
підґрунтям доцільності тестування її клінічних ефектів.
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МОДУЛЯЦІЯ ГЕНЕРАЛІЗОВАНОЇ СУДОМНОЇ АКТИВНОСТІ ПІД ВПЛИВОМ
НОВИХ КООРДИНАЦІЙНИХ СПОЛУК ГЕРМАНІЮ, ОЛОВА ТА МАГНІЮ

Резюме. Подані дані експериментальних досліджень, в яких відображені ефекти нових координаційних сполук, що
містять по два метали та лимонну кислоту, на вираженість гострої судомної активності, спричиненої конвульсантами з
різними механізмами реалізації судомної дії. Показано, що MgGe лимонна кислота - гермацит та MgSn лимонна кислота -
станмацит пригнічували розвиток гострих пентиленететразол- та пікротоксин- індукованих генералізованих судом. Вказані
сполуки сприяли посиленню гострих генералізованих судом, індукованих каїновою кислотою, а також не впливали на піло-
карпін-індуковані гострі судоми. Автори зробили висновок про те, що гермацит та станмацит володіють певним спектром
нейротропної активності, що характеризується регуляцією під їх впливом процесів збудливості мозку, а також модифікацією
вираженості гострих пентиленететразол-, пікротоксин- та каїнат-спричинених судом.
Ключові слова: гермацит, станмацит, гострі генералізовані судоми, пентиленететразол, пікротоксин, каїнова кислота,
пілокарпін.

Вступ
За результатами проведених експериментально-

клінічних досліджень були виявлені нейротропні ефек-
ти координаційних з'єднань, які містили германій [Вар-
банець, 2012; Сейфулліна та ін., 2002; Шандра та ін.,
2005] та магній [Sen, Gulati, 2010; Abdelmalik et al., 2012].
Показано, що германієорганічним сполукам притаманні
переважно депримуючі ефекти у вигляді пригнічення
моторної та дослідницької активності, зниження тону-
су скелетних м'язів, тощо [Сейфулліна та ін., 2003;
Кресюн, 2011]. Співробітниками Одеського національ-
ного університету імені І.І. Мечникова були синтезо-
вані сполуки, які містять германій та олово, до складу
яких надходять іони магнію, нейротропні ефекти якого
також відомі [Сейфулліна та ін., 2002; Сейфуллина и
др., 2012]. В літературі висвітлені також стимулюючі
ефекти олова на функціонування центральної нерво-
вої системи [Arpita Verma et al., 2010].

Зважаючи на це, ми вирішили з'ясувати особли-
вості впливу нових координаційних сполук, що містять
по два метали та лимонну кислоту (Mg.Ge.лимонна
кислота - гермацит - та Mg.Sn.лимонна кислота - стан-
мацит), на процеси збудливості мозку через визна-
чення їх впливу на вираженість гострої судомної ак-
тивності, спричиненої конвульсантами з різними ме-
ханізмами реалізації судомної дії.

Мета роботи - дослідження ефектів нових похідних
комплексів германію та олова з іонами магнію за умов
гострих пентиленететразол (ПТЗ)-, пікротоксин (ПТК)-
, каїнат- та пілокарпін-спричинених судом.

Матеріали та методи
Досліди були проведені за умов гострого експери-

менту на щурах-самцях лінії Вістар масою 180-250 г.
Робота з експериментальними тваринами проводила-
ся відповідно вимог вітчизняних та міжнародних ре-
комендацій стосовно використання лабораторних тва-
рин у експериментальних дослідженнях (Конвенція
Ради Європи, 1986; Закон України "Про захист тварин
від жорстокого поводження" від 21.02.2006, №3447-
IV), а також комісії з біоетики ОНМедУ (протокол № 28
Д від 09 листопада 2012 р.).

Для індукції генералізованих судом внутрішньоо-
черевинно (в/очер) уводили ПТЗ ("Sigma", США) до-
зою 40 мг/кг, ПТК ("Sigma", США) дозою 2,0 мг/кг, піло-
карпіна гідрохлорид ("Sigma", США; з порошку готува-
ли 20% розчин), розчинений у фізіологічному роз-
чині NaCl, дозою 280 мг/кг та каїнову кислоту (КК;
"Sigma", США) дозою 15 мг/кг. Тваринам контрольних
груп за цих умов вводили ананлогічні об'єми фізіоло-
гічного розчину NaCl.

Гермацит та станмацит використовували в дозах,
які складають 1/10, 1/20, 1/40, 1/80 та 1/135 від ЛД50
(табл. 1). Підбір доз здійснювали з урахуванням ре-
зультатів досліджень гострої токсичності цих сполук та
даних щодо токсичності і терапевтичної ефективності
їх складових - безпосередньо германію та олова. Гер-
мацит та станмацит уводили за 30 хв., 1 год., 2 год., 3
год. та 6 год. до застосування конвульсантів.

Після ін'єкції конвульсантів щурів поміщали в інди-


