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Резюме. Проведене морфологічне дослідження 
головного мозку щурів з гострою церебральною ішемі-
єю показало, що ішемія-реперфузія головного мозку 
провокує появу багатьох специфічних патоморфологіч-
них змін у судинній стінці мікроциркулятрного русла 
сенсомоторної кори великих півкуль. При цьому курсо-
ва терапія щурів колоїдно-ізоосмолярним розчином 
волювен не призводила до повного стабільного віднов-

лення структури кори великих півкуль сенсомоторної 
зони, але помітно знизила негативний вплив гіпоксії на 
протязі семи діб спостереження та покращила репара-
тивно-компенсаторні механізми мікроглії та нейронів, 
переважно за рахунок стабілізації гемодинаміки в суди-
нах мікроциркуляторного русла. 

Ключові слова: головний мозок, ішемія-
реперфузія, волювен. 

Вступ. На сучасному етапі лікування гостро-
го порушення мозкового кровообігу (ГПМК) пос-
тійно іде пошук лікарських засобів, що максима-
льно гальмують розвиток патологічних реакцій у 
зоні ішемії, тобто запобігають розвитку незворот-
них змін, оптимізують роботу нервових клітин 
головного мозку як у фізіологічних умовах, так і 
при розвитку патологічних процесів [3, 4]. Серед 
лікувальних заходів, що знижують імовірність 
розвитку ішемії головного мозку при ГПМК, ве-
ликий інтерес приділяють впливу на центральну 
гемодинаміку. Серед останніх важливе місце за-
ймає інфузійна терапія, вибір якої при захворю-
ваннях і ушкодженнях головного мозку є однією 
з найбільш складних проблем у комплексі консе-
рвативного лікування цих хворих [2, 6].  

Мета дослідження. У рамках комплексного 
вивчення впливу різних інфузійних засобів на 
головний мозок при експериментальному ГПМК, 
встановити динаміку морфологічної картини іше-
мізованої сенсомоторної кори головного мозку 
щурів без лікування та на тлі застосування колої-
дно-ізоосмолярного розчину волювену. 

Матеріал і методи. Досліди проведено на 30 
білих щурах-самцях масою 160-170 г, які перебу-
вали у стандартних умовах віварію, з дотриман-
ням етичних норм проведення експерименталь-
них досліджень згідно із “Загальними принципа-
ми роботи на тваринах”, затвердженими I Націо-
нальним конгресом із біоетики (Київ, Україна, 
2001) та Законом України “Про захист тварин від 
жорстокого поводження” від 26.02.2006 р. Експе-
риментальну модель ішемії-реперфузії (ІР) ство-
рювали шляхом накладання кліпс на обидві внут-
рішні сонні артерії під пропофоловим наркозом 
(60 мг/кг) упродовж 20 хв [5]. Волювен уводили 
внутрішньовенно в катетеризовану стегнову вену 
по 2,5 мл/кг 2 рази/день (5 мл/кг на добу). Перше 
уведення проводили через 30 хв після ІР і далі 

щодоби через кожні 12 год впродовж семи діб. 
Контрольні групи складали інтактні щури та тва-
рини з ІР без лікування. 

Головний мозок фіксували в 10 % нейтраль-
ному формаліні, промивали в проточній воді, 
проводили через спирти зростаючої концентрації 
і заливали в парапласт. На ротаційному мікрото-
мі готовили фронтальні зрізи сенсомоторної кори 
товщиною 3-5 мкм, забарвлювали гематоксилі-
ном і еозином та толуїдиновим-синім і вивчали у 
світловому мікроскопі. Морфометрію проводили 
при збільшення ×200, ×400. Статистичну обробку 
отриманих результатів проводили за допомогою 
пакета «Microsoft Excel-2007». 

Результати дослідження та їх обговорення. 
У сенсомоторній корі великих півкуль інтактних 
щурів при гістологічному дослідженні були вияв-
лені гістологічно незмінені тіла нейронів, ядра 
нейронів та клітини мікронейроглії (рис. 1). Ней-
рони досліджуваної ділянки кори головного моз-
ку були розташовані у вигляді колонок і форму-
вали гістологічно шість шарів, які мали чітку 
структурованість. Вони мали різні розміри. Ті, 
що розташовувалися в гангліонарному шарі, були 
найбільші та мали кращу структурованість ядра 
та більш виражене ядерце. Цитоархітектоніка 
обох півкуль інтактних тварин була однакова. 
Стінка судинних структур непошкоджена, база-
льні мембрани незмінені, ендотелій повністю 
вистилає внутрішню поверхню судин суцільним 
пластом, однорідний за формою та розмірами. 
М’яка мозкова оболонка також вистеляє канали, 
в яких розташовані магістральні кровоносні су-
дини. Артерії та артеріоли в м’якій мозковій обо-
лонці помірно повнокровні, у просвіті наявні ери-
троцити.  

На 4-ту добу спостереження в сенсомоторній 
корі головного мозку щурів виявили повнокров`я 
судин, стаз крові та агрегацію еритроцитів у про-
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Рис. 1. Фрагмент сенсомоторної ділянки кори великих півкуль інтактних щурів  

А. Забарвлення гематоксиліном і еозином. Об×10 Ок×10. Б. Забарвлення толуїдиновим синім. Об×10 Ок×10. 1 – ділян-
ка сенсомоторної кори; 2 – мікроглія з незначним перицелюлярним набряком  

                                       А                                                                                               Б 

                                       А                                                                                               Б 
Рис. 2. Фрагмент сенсомоторної ділянки кори великих півкуль щурів із ГПМК без фармакокорекції на 4-ту добу після 
модельованої ІР  

А. Забарвлення гематоксиліном і еозином. Об×20 Ок×10. Б. Забарвлення толуїдиновим синім. Об×40 Ок×10. 1 – поля 
некрозу; 2 – нейрони з вираженим перицелюлярним набряком  

                                       А                                                                                               Б 
Рис. 3. Фрагмент сенсомоторної ділянки кори великих півкуль щурів із ГПМК без фармакокорекції на 7-му добу після 
модельованої ІР  

А. Забарвлення гематоксиліном і еозином. Об×40 Ок×10. Б. Забарвлення толуїдиновим синім. Об×20 Ок×10. 1 – пов-
нокров’я судин; 2 – мікроглія з незначним перицелюлярним набряком; 3 – нейрони з перицелюлярним набряком  



 139 

Буковинський медичний вісник        Том 19, № 1 (73), 2015 
 

                                       А                                                                                               Б 

                                       А                                                                                               Б 

Рис. 4. Фрагмент сенсомоторної ділянки кори великих півкуль на 4-ту добу у щурів із модельованою ІР, яким уводили 
волювен  

А. Забарвлення гематоксиліном і еозином. Об×40 Ок×10. Б. Забарвлення толуїдиновим синім. Об×40 Ок×10. 1 – вира-
жене повнокров’я судин; 2 – мікроглія з перицелюлярним набряком; 3 – набряк оболонок головного мозку; 4 – нейро-
ни з вираженим перицелюлярним набряком  

Рис. 5. Фрагмент сенсомоторної ділянки кори великих півкуль на 7-му добу у щурів з модельованою ІР, яким уводили 
волювен 

А. Забарвлення гематоксиліном і еозином. Об×20 Ок×10. Б. Забарвлення гематоксиліном і еозином. Об×40 Ок×10. 1 – 
нейрони з вираженим перицелюлярним набряком; 2 – мікроглія з перицелюлярним набряком; 3 – повнокров’я судин  

світі венул та артеріол, ендотеліоцити з набряком 
та деструкцією (див. рис. 2).  

Відмічалася підвищена проникність судин-
ної стінки для плазми і елементів крові. Судинні 
стінки потовщені за рахунок набряку, переважно 
середнього шару. Нейрони атрофічно та деструк-
тивно змінені, порушено співвідношення гіпо-, 
гіпер- та нормохромних нейронів на користь пе-
реважання гіперхромних, тоді як в інтактних тва-
рин переважали нормохромні клітини. Зони заги-
белі нейронів становили 33,7±2,5 % і були більше 
вираженими в 2-му та 3-му шарах сенсомоторної 
ділянки кори великих півкуль порівняно з 5-м та 
6-м шарами. Це свідчить про вибіркове ураження 
цих нейроцитів, що є найбільш чутливими до дії 
гіпоксичного ураження [1]. 

Дослідження речовини головного мозку щу-
рів на 7-му добу після створення моделі ІР без 
фармакокорекції показало ще більш виражені 
порушення будови в судинній стінці мікроцирку-

ляторного русла, у нейронах, у клітинах нейрог-
лії, у структурі нейромікроглії порівняно з 4-ю 
добою дослідження. Судини мікроциркуляторно-
го русла з вогнищами повнокров’я. Стінки арте-
ріол потовщені за рахунок набряку як середньо-
го, так і внутрішнього шару, спостерігається чіт-
ка відмежованість базальної мембрани та ендоте-
ліального покриву, більшість просвітів судин 
звужені. У стінках артеріол ендотеліоцити де-
структивно змінені, з ознаками дистрофії цито-
плазми, значно збільшені дефектні ділянки. Ен-
дотеліальна вистілка несуцільна, наявні ділянки 
десквамації і вогнища регенерації ендотеліоцитів. 
У базальній пластинці спостерігався виражений 
набряк. У середній оболонці судин, а саме м’язо-
вому шарі, наявна виражена гіпертрофія гладень-
ком’язової тканини. Часто виявлялися змішані 
фібриново-еритроцитарні пристінкові тромби, які 
в більшості випадків призводили до перекриття 
просвіту судини, у поодиноких випадках із река-
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налізацією. Просвіти венул розширені, з великою 
кількістю повнокровних елементів. Подекуди в 
просвітах наявний стаз тромбоцитів та еритроци-
тів. Одночасно відмічалась адгезія та діапедез 
лейкоцитів, переважно лімфоцитів та гранулоци-
тів, через стінки судин та скупчення їх у перивас-
кулярній зоні. 

Зони загибелі нейронів становили  
29,7±2,9 %. Цитоплазма нейронів гомогенізована, 
наявний коагуляційний некроз у клітинах нейрог-
лії. В ядрах спостерігається каріопікноз та каріо-
лізис, ядерця не візуалізувались. Зони інфаркту 
нейронів виявляються у всіх шарах сенсомотор-
ної ділянки кори великих півкуль на відміну від 
4-ї доби спостереження (рис. 3).  

У зоні загибелі нейронів спостерігається 
периваскулярне розростання тонковолокнистої 
фіброзної тканини, виражена гіперплазія гліоци-
тів, помірна вогнищева лейкоцитарна інфільтра-
ція, переважно лімфоцитарного клітинного скла-
ду, більше в периваскулярній зоні. У пірамідному 
шарі переважали гіперхромні нейрони порівняно 
з інтактними тваринами. Виражений перицелю-
лярний набряк наявний навколо великої частини 
нейронів.  

Отже, ІР провокує появу специфічних пато-
морфологічних змін у судинній стінці кровонос-
ного мікроциркуляторного русла кори великих 
півкуль сенсомоторної зони та безпосередньо в 
речовині головного мозку щурів.  

Гістологічна картина сенсомоторної ділянки 
кори головного мозку на 4-ту добу модельованої 
ІР вказувала, що на тлі уведення волювену щурам 
із ГПМК відбувалося покращання кровообігу в 
зоні ішемії порівняно з контрольною групою, про 
що свідчило відсутність великих тромбів у просві-
тах артеріол та повнокров’я у венулах. Діапедез 
гранулоцитів та лімфоцитів був значно меншим, 
проте не зникав повністю. Тромби були менші за 
розмірами порівняно з контролем та знаходилися 
в просвіті судини і лише поодинокі мали пристін-
кове прикріплення. Велика частина ендотеліоци-
тів судин мікроциркуляторного русла були нормо-
хромними, периваскулярний набряк менш вира-
жений, у периваскулярних просторах наявні лише 
поодинокі вільні лімфоцити та гранулоцити, тоді 
як у контрольній групі тварин їхня кількість була 
більшою. Ендотеліальна вистілка в капілярах, так 
само як у контрольній групі, не суцільна, ядра 
ендотеліоцитів коливалися від нормохромних до 
гіперхромних, їх кількість приблизно однакова. 
Значно зменшена кількість ендотеліоцитів із ваку-
олізованою цитоплазмою, на відміну від тварин 
контрольної групи, що вказувало про перицелюля-
рний набряк клітини (рис. 4).  

У щурів із модельованою ІР головного моз-
ку, яким уводили волювен на 4-ту добу, патомор-
фологічні зміни нейронів та клітин мікронейрог-
лії були значно менше вираженими, порівняно з 
групою тварин, яким не проводили уведення роз-
чинів. Вогнища некрозу речовини головного моз-

ку нейронів менші, ніж у тварин без фармакоко-
рекції, і виявлялись не у всіх полях зору.  

Зони загибелі нейронів були меншими та ста-
новили 18,5±2,8 %, що на 45 % менше, ніж у групі 
тварин, яким не проводили фармакокорекції 
(р<0,05). Будова більшої частини нейронів подіб-
на за структурою до інтактних тварин. Відбулися 
зміни у співвідношенні гіпо-, гіпер- та нормохром-
них нейронів, переважали гіперхромні нейрони, 
проте їх кількість була меншою відносно кількості 
в групі контролю. Однак тут були наявні нормох-
ромні нейрони в достатній кількості. У групі щу-
рів, яким уводили волювен, у всіх шарах сенсомо-
торної кори наявна гіперплазія нейроглії. Спосте-
рігається зближення мікрогліоцитів з пошкодже-
ними нейронами і оточення їх своїми відростками, 
в яких наявні ознаки фагоцитарної активності. У 
перифокальній зоні ішемічної напівтіні поряд із 
нейронами розташовуються астроцити та клітини 
нейроглії, які мають збільшену кількість вакуоль і 
виконують метаболічно-молекулярну підтримку 
нейронів. Курсове уведення волювену призвело 
до збільшення кількості клітин нейромікроглії, а 
саме астроцитів, що вказувало на включення реге-
нераторних процесів у макроглії на тлі ішемічних 
процесів (див. рис. 4). 

У групі щурів з ІР, яким уводили волювен, 
на 7-му добу патоморфологічні зміни нейронів та 
клітин нейроглії були менше вираженими, ніж у 
групі контролю, проте більш виражені, ніж у гру-
пі тварин, яких досліджували на 4-ту добу. У сен-
сомоторній ділянці кори великих півкуль ділянки 
нейронів нормохромні, з чітко контурованими 
ядрами, які вміщували одне, інколи два, ядерця. 
Також зазнали змін перицелюлярні простори, 
вони помірно розширені, але просвіт самих кро-
воносних судин із помірним повнокров’ям, арте-
ріоли дещо розширені. Венозні структури не змі-
нили своєї структури порівняно з контролем. Ен-
дотеліальна вистілка в стінках кровоносних капі-
лярів цілісна, проте є незначні ділянки з поверх-
невою десквамацією, базальні мембрани рівномі-
рні, з поодинокими ознаками помірного набряку. 
У зоні пенумбри наявні зони з ділянками ново-
утворених капілярів. Венули повнокровні, у про-
світах наявні чисельні еритроцити та поодинокі 
лейкоцити. У периваскулярних просторах навко-
ло деяких судин розташовувалися лімфоцити, 
проте їх кількість була значно меншою порівняно 
з контрольною групою. При цьому мікронейрог-
лія має дрібнозернисту структуру з ознаками гі-
пертрофії та активним заміщенням пошкоджених 
нейронів сенсомоторної кори (рис. 5).  

Отримані дані вказують на те, що застосуван-
ня розчину волювену покращує кровообіг у ділян-
ці ішемії головного мозку при ГПМК за рахунок 
протекції судин мікроциркуляторного русла та 
стабілізації гемодинаміки, про що свідчило змен-
шення деструктивних та дегенеративних змін ен-
дотелію. Курсове уведення волювену призводило 
до збільшення кількості клітин нейромікроглії, що 
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вказує на активацію регенераторно-репаративних 
процесів у макроглії на тлі ішемії.  

Висновки 
1. Проведене дослідження показало, що іше-

мія-реперфузія головного мозку провокує появу 
багатьох специфічних патоморфологічних змін у 
судинній стінці кровоносного мікроциркулятрно-
го русла кори великих півкуль сенсомоторної 
зони та безпосередньо в речовині головного моз-
ку щурів.  

2. Курсова терапія щурів на тлі гострого по-
рушення мозкового кровообігу колоїдно-
ізоосмолярним розчином волювеном не призво-
дила до повного стабільного відновлення струк-
тури кори великих півкуль сенсомоторної зони, 
але помітно знизила негативний вплив гіпоксії на 
протязі семи діб спостереження та покращила 
репаративно-компенсаторні механізми мікроглії 
та нейронів, переважно за рахунок стабілізації 
гемодинаміки в судинах мікроциркуляторного 
русла. 

Перспективи подальших досліджень. Ефект, 
який був отриманий після застосування волюве-
ну, є підставою для вивчення захисної дії інфу-
зійних препаратів інших груп при гострому пору-

шенні мозкового кровотоку в експерименті та 
клінічній практиці. 
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ОСОБЕННОСТИ МОРФОЛОГИИ ГОЛОВНОГО МОЗГА КРЫС ПРИ ОСТРОЙ  
ЦЕРЕБРАЛЬНОЙ ИШЕМИИ НА ФОНЕ ВВЕДЕНИЯ ВОЛЮВЕНА 

А.И. Семененко1, Н.О. Семененко1, Б.О. Кондрацкий2, Ю.Ю. Кобеляцкий3,  
Ю.А. Зведенюк4, Г.И. Хребтий5 

Резюме. Проведенное морфологическое исследование головного мозга крыс с острой церебральной ишемией 
показало, что ишемия-реперфузия головного мозга провоцирует появление многих специфических патоморфологи-
ческих изменений в стенке микроциркуляторного русла сенсомоторной коры больших полушарий. При этом курсо-
вая терапия крыс коллоидно-изоосмолярным раствором волювен не приводила к полному стабильному восстанов-
лению структуры коры больших полушарий сенсомоторной зоны, но заметно снизила негативное влияние гипок-
сии на протяжении семи суток наблюдения и улучшила репаративно-компенсаторные механизмы микроглии и 
нейронов, преимущественно за счет стабилизации гемодинамики в сосудах микроциркуляторного русла. 

Ключевые слова: головной мозг, ишемия-реперфузия, волювен. 

FEATURES OF MORPHOLOGY OF RAT BRAIN WITH ACUTE CEREBRAL ISCHEMIA  
ON THE BACKGROUND OF VOLUVEN INTRODUCTION 

A.I. Semenenko1, N.O. Semenenko1, B.A. Kondratskyi2, Y.Y. Kobeliatskyi3,  
Y.А. Zvedeniuk4, H.І. Khrebtii5 

Abstract. Morphological study of rat brain with acute cerebral ischemia showed that ischemia-reperfusion of the 
brain provokes the appearance of many specific pathological changes in the wall of a blood vessel microcirculation of the 
sensomotor cortex.  In this case the course therapy of rats with colloidal and isoosmolar solution Voluven did not lead to a 
stable full restoration of the structure of the cerebral cortex sensomotor areas, but significantly reduced the negative impact 
of hypoxia within 7 days of observation and improved reparative and compensatory mechanisms of microglia and neurons, 
mainly due to the stabilization of hemodynamics in the vessels of the microcirculation.  

Key words: brain, ischemia-reperfusion, voluven. 
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