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Резюме. Центральна нервова система дуже чутлива до гіпертермії, яка спричиняє неврологічні усклад-
нення через альтерацію мозочка, базальних гангліїв, клітин передніх рогів і периферичних нервів. По-
шкодження мозочка асоціюється з генералізованою атрофією та ознаками залучення осередку Пуркіньє. 
Тепловий інсульт (удар) є критичним станом, спричиненим гіпертермією, типовим для якого є симетричне 
ураження мозочка. Критичною центральною температурою для головного мозку є 40–41 °C, але пошко-
дження мозочка може виникнути й при нижчих температурах. У центральній нервовій системі мозочкові 
клітини Пуркіньє найбільш схильні до дисфункції, спричиненої гіперпірексією. Ступінь їх втрати корелює з 
вираженістю й тривалістю гіпертермії. Індукована тепловою гіперпірексією атрофія мозочка, як правило, 
охоплює як черв’як, так і півкулі мозочка. Тепловий удар також може спричинити неврологічну дисфунк-
цію, найчастіше через ураження мозочка. Під час гострої стадії типовими неврологічними розладами є 
мозочкова атаксія, когнітивні порушення, дисфагія, афазія. Для реконвалесцентного періоду характерна 
перехідна мозочкова дисфункція, описано дифузну церебелярну атрофію, добре відомим наслідком тепло-
вого удару є мозочкова дегенерація. При сталій мозочковій дисфункції після теплового удару постійний 
неврологічний дефіцит є відносно рідкісним, а найпоширенішим проявом є мозочковий синдром. Найбільш 
поширеною рентгенологічною знахідкою при тепловому ударі є дифузна церебелярна атрофія зі збереже-
ним мозковим об’ємом, яка зумовлена дифузною втратою клітин Пуркіньє і, за даними комп’ютерної 
томографії й магнітно-резонансної томографії, здебільшого зачіпає черв’як або півкулі мозочка, при цьому 
гемісфери головного мозку переважно залишаються неушкодженими. Церебелярні розлади, спричинені те-
пловим ударом, є складною неврологічною проблемою. Для виключення альтернативного діагнозу необхідне 
ретельне спеціальне обстеження з нейровізуалізацією. 
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Мозочок розташований у задній черепній ямці 
нижче від великого мозку, становить приблизно одну 
восьму частину від його розміру, відіграє надважли-
ву роль у координації рухів на основі аферентних та 
еферентних зв’язків. По аферентних волокнах сиг-
нали надходять до кори мозочка, де кінцеву обробку 
інформації здійснюють грушоподібні клітини Пур-
кіньє. По їхніх аксонах здійснюється еферентний 
вихід обробленої інформації з кори мозочка за його 
межі [1]. Цей орган відповідальний за балансування, 
координацію довільних рухів, мовлення, відчуття й 

навчання моторній (кваліфікованій) кінетиці. Існує 
багато типів клітин аферентної стимуляції мозочка, 
найважливішими з яких є клітини Пуркіньє, які зво-
ротно надають інформацію від мозочка до великого 
мозку, а також до стовбура мозку й спінальних центрів 
[2, 3]. Нейрони мозочка унікальні за своєю реакцією 
на тепловий стрес. Клітини Пуркіньє вельми чутливі 
до гіпертермії, зниження кровотоку, дії алкоголю та 
інших токсинів, у тому числі до впливу деяких медич-
них препаратів. Втрата (загибель) клітин Пуркіньє є 
найпоширенішою знахідкою при мозочковій атаксії 
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будь-якої етіології [4]. Мозочковий синдром визнача-
ється як дискоординація довільних рухів, що характе-
ризується клінічними проявами мозочкових розладів. 
Характерними рисами мозочкової дисфункції є пере-
вищення необхідної амплітуди довільних рухів кінці-
вок або недосягання їхніх цілей (дисметрія), тремор 
під час спроби рухів (тремор спромоги), порушення 
сили й ритму діадохокінезу (швидкого чергування ру-
хів), дизартрія, ністагм і статико-локомоторна атак-
сія, яка є найбільш характерною ознакою [4, 5]. Цікаво 
відзначити, що в мозочку саме термічне пошкодження 
може спричинити руйнування клітин Пуркіньє. Під-
вищена продукція білків теплового стресу (HSP) у 
мозочку піддослідних кроликів гіпертермічної моделі 
вказує на те, що після теплового пошкодження кліти-
нам Пуркіньє обов’язково знадобиться активація до-
даткових репаративних механізмів. Отже, на додаток 
до значної сприйнятливості до гіпоксично-ішемічного 
ушкодження є докази того, що клітини Пуркіньє та-
кож дуже податливі щодо прямого термічного ушко-
дження [6].

Центральна нервова система (ЦНС) дуже чутлива 
до гіпертермії, яка спричиняє неврологічні усклад-
нення через альтерацію мозочка, базальних гангліїв, 
клітин передніх рогів і периферичних нервів [7–11]. 
Пошкодження мозочка асоціюється з генералізованою 
атрофією та ознаками залучення осередку Пуркіньє 
[12–15].

Тепловий інсульт (удар) є критичним станом, спри-
чиненим гіпертермією, типовим для якого є симе-
тричне ураження мозочка. Критичною центральною 
температурою для головного мозку є 40–41 °C, але по-
шкодження мозочка може виникнути й при нижчих 
температурах [16]. У ЦНС мозочкові клітини Пуркіньє 
найбільш схильні до дисфункції, спричиненої гіпер-
пірексією. Ступінь їх втрати корелює із вираженістю 
й тривалістю гіпертермії. Індукована тепловою гіпер-
пірексією атрофія мозочка, як правило, охоплює як 
черв’як, так і півкулі мозочка [17]. Тепловий удар також 
може спричинити неврологічну дисфункцію, найчасті-
ше через ураження мозочка [18].

У мозочку було визначено втрату нейронів у зуб-
частому ядрі та дегенерацію мозочкового тракту: 
верхніх ніжок мозочка, комісури Вернекінка й цен-
тромедіанного ядра таламуса. Жирові макрофаги були 
поширені від мозочка до червоного ядра через верхні 
мозочкові ніжки. Поширення глії Бергмана і більш 
виражена клітинна дегенерація були сконцентровані 
в мозочковому тракті й наметі. Механізми такої ви-
біркової вразливості нейронів мозочка на сьогодні не 
з’ясовані [4]. У рідкісних випадках спостерігався лег-
кий гліоз у зубчастих ядрах, але розростання гліальної 
тканини в усіх мозочкових еферентних шляхах (верх-
ніх мозочкових ніжках, спайці Вернекінка, дентатота-
ламічному тракті й центромедіанному ядрі таламуса) 
було практично завжди [9]. 

Ураження зубчастого ядра та його еферентних 
волокон у верхній мозочковій ніжці демонструє ви-
никнення міоклонії після седації гіперпірексії (рухи 

очної міоклонії та лицевий, щічний і піднебінний мі-
оклонус) [9]. Особливо страждають мозочкові функції 
при симетричних ураженнях у зубчастих ядрах і ніжках 
[2, 18–20]. Поширеними неврологічними наслідками 
гіперпірексії є атаксія, дизартрія, стійкий геміпарез, 
квадрипарез, судоми й мієлопатія. Атрофія мозочка, 
що спричинена тепловим ударом, як правило, охо-
плює як черв’як, так і півкулі мозочка, при цьому 
гемісфери головного мозку залишаються майже не-
ушкодженими в усіх зареєстрованих випадках. Тепло 
є безпосередньо згубним для мозочкових клітин Пур-
кіньє, але вони мають найвищу концентрацію білка 
теплового стресу для протидії патологічному впливу 
[16]. Втрата клітин Пуркіньє відбувається протягом 24 
годин після гіперпірексії, а ступінь їх пошкодження 
корелює з вираженістю й тривалістю гіпертермії. Лег-
кі випадки демонструють незначні клітинні зміни, що 
складаються з набряку нейронів, пікнозу або вогнище-
вих відкладень, тоді як глибока втрата клітин супрово-
джує тяжкі випадки [17].

Під час гострої стадії типовими неврологічними 
розладами є мозочкова атаксія, когнітивні порушення, 
дисфагія, афазія [9, 19, 21–24], «хода ковбоя (п’яниці, 
моряка)» на широко розставлених ногах, дисметрія 
(дефектні пальцево-носова й колінно-п’яткова про-
би), адіадохокінез (утруднення при виконанні швид-
ких змінних рухів на кшталт пронації або супінації 
передпліч), тремор (частіше інтенційний), дизритмія 
(утруднення при виконанні швидких повторних рухів, 
на кшталт поплескування однією долонею по тильній 
поверхні іншої або постукування п’ятою однієї ноги 
по коліну другої), м’язова гіпотонія, дизартрія (скан-
доване невиразне мовлення, неправильна інтонація), 
порушення руху очних яблук (у тому числі великоамп-
літудний зі швидкою фазою в бік ураження або різ-
носпрямований ністагм), пригнічення сухожилкових 
рефлексів [15]. Здавна вважалося, що пошкодження 
мозочка пригнічує лібідо чоловіків і обмежує почуття 
страху.

Регіонарний кровотік у мозочку при тепловому ін-
сульті знижується лише на 15–22 % (супроти 23–53 % 
у коркових і підкоркових ділянках), а регіонарна про-
никність гематоенцефалічного бар’єра (ГЕБ) збільшу-
ється на 844–1350 %. Отже, інтенсивність зменшення 
кровотоку не корелювала з величиною збільшення про-
никності ГЕБ [25].

У людей з гіпертермічним ураженням при нейро-
патологічному дослідженні часто спостерігаються ура-
ження, що відповідають клінічному мозочковому син-
дрому [9]. 

Для реконвалесцентного періоду є характерною пе-
рехідна мозочкова дисфункція [4], описано дифузну 
церебелярну атрофію [7], добре відомим наслідком те-
плового удару є мозочкова дегенерація [17]. 

Неврологічні прояви цілком минають у більшості 
пацієнтів після охолодження й підтримуючої терапії. 
Серед постраждалих, які пережили тепловий удар, 
10–28 % підтримують когнітивну й моторну дисфунк-
цію, а в деяких переважають мозочкові синдроми [22]. 
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Церебелярна дисфункція в більшості випадків була 
тимчасовою. Після реконвалесцентного періоду цере-
бральна дисфункція зазвичай минала, менше ніж 20 % 
пацієнтів з тепловим ударом одужували із залишковим 
неврологічним дефіцитом. Мозочковий дефіцит піс-
ля теплового удару досить поширений, це пов’язано 
із дегенерацією клітин Пуркіньє, спричиненою висо-
кою температурою. Існують повідомлення про інші 
рідкісні неврологічні дефіцити, які включають пери-
феричну нейропатію з млявим квадрипарезом, пору-
шеннями верхнього або нижнього моторного нейрона 
зі спастичним або млявим парапарезом (параплегією), 
поперечною мієлопатією з параплегією та хворобою 
Паркінсона [4]. 

Клінічні симптоми мозочкового пошкоджен-
ня пов’язані: з ураженням зубчастого ядра або його 
нейрозв’язків із червоним ядром, що обумовлює хорео- 
атетоїдні гіперкінези; ушкодженням у ділянці черв’яка 
(грубезні розлади статики, хворий не може рівно стояти 
й ходити, при спробі закидання голови назад втрачає 
рівновагу й падає); порушенням вестибуломозочкових 
зв’язків у ділянці нижніх ніжок, яке здатне проявлятися 
горизонтальним ністагмом.

При сталій мозочковій дисфункції після теплово-
го удару постійний неврологічний дефіцит є відносно 
рідкісним, а найпоширенішим проявом є мозочковий 
синдром [4].

Неврологічні наслідки можуть виникати й зберіга-
тися кілька тижнів або місяців (церебелярна атаксія, 
дизартрія, когнітивні розлади тощо) [26]. Диференці-
альні ознаки церебральної та мозочкової дисфункції, 
що спричинені тяжкою загальною тепловою травмою, 
наведені на рис. 1.

Можуть виникати різні довготривалі церебровас-
кулярні ушкодження, нейропатії та мозочкова атаксія 
[27, 28]. Після теплового удару в пацієнтів з’являються 
певні неврологічні симптоми (дезорієнтація, хитання й 
запаморочення), хворі прикуті до ліжка, що не дозволяє 
їм повернутися до нормального життя, що свідчить про 
пошкодження мозочка [29]. Спостерігається дизеквілі-
брація — порушення рівноваги, пов’язане з випадінням 
коригуючого впливу мозочка на вестибулярні ядра Дей-
терса, і дизартрія (дизартикуляція мовлення) [1].

Мозочкова дисфункція є переважною клінічною 
картиною у випадках стійких неврологічних розладів 

[30–32]. Усі ці зміни потенційно оборотні, хоча в тяж-
ких випадках поширені необоротні ушкодження, що 
включають церебелярний дефіцит, геміплегію, демен-
цію та особистісні відхилення. Якщо при неврологіч-
них розладах після гострого епізоду не спостерігається 
поліпшення стану, у подальшому дисфункція мозочка 
прогресує. Вважається, що це результат надчутливості 
клітин Пуркіньє до термічного пошкодження [2]. Від-
строчений початок мозочкового синдрому означає, 
що початкове ураження не формується автономно, а 
може бути наслідком постсинаптичної надчутливості 
або вторинної реорганізації залучених шляхів [4, 20]. 
Крім того, дегенерація і деаферентація також пов’язані 
з мозочковими еферентними шляхами [4]. Відстрочена 
прогресуюча церебелярна атрофія з атаксією може бути 
рідкісним проявом після теплового удару в тропічних 
країнах [21, 33].

Затримка неврологічного погіршення може спо-
стерігатися після певного періоду поліпшення письмо-
вих навичок, але через 4 місяці після теплової травми 
спричиняється значне обмеження дрібної моторики. 
Зазвичай «мозочковий тремор» досить повільний (мен-
ше за 5 Гц), інтенційний тремор (тремор напруження) 
здебільшого однобічний, може бути наявний посту-
ральний тремор (але без періоду спокою). Коливання 
церебелярної функції та загострення тремору здатні 
спричинити затримку здатності до письма. Зазвичай 
мозочкова регуляція проксимального відділу м’язової 
системи пригнічується більше, ніж дистального. Мо-
торна амплітуда збільшується при наближенні рухів 
пацієнта до мети. Ураження зубчастого ядра й ефе-
рентного шляху мозочка є звичайними причинами па-
тологічного стану. Астенія (швидка втома) пов’язана з 
виконанням великої кількості зайвих недоцільних рухів 
для досягнення мети. Щодо цих розладів є супутніми 
адіадохокінез (розлади синхронного виконання рухів, їх 
послідовності й швидкості), дисметрія (порушення рів-
номірності й амплітуди рухів) та асинергія (порушення 
співдружності дії м’язових груп, необхідної для забезпе-
чення тонкої моторики, симптом зворотного поштовху 
Бабінського) [1–3].

Дифузна церебелярна атрофія може вперше про-
явитися навіть через 90 днів після гострої події [34]. 
Більшість авторів описує пошкодження, які характе-
ризуються зникненням клітин Пуркіньє і, як наслідок, 

1 доба 1 тиждень 1 місяць 1 рік 2 роки

Церебральна 
дисфункція

Ознаки Бабінського

Дезорієнтація

М’язова слабкість

Мозочкова 
дисфункція

Інтенційний тремор

Ністагм

Атаксія ходи

Атаксична дизартрія

Рисунок 1. Періоди клінічних неврологічних проявів, спричинених тепловим ударом  
(за Wang C.-C. зі співавт., 2008) [4]
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зменшенням маси мозочка, що призводить до тяжких 
необоротних наслідків [7]. Виникає атрофія кори мо-
зочка, яка обумовлена розвитком панцеребелярного 
синдрому [35]. 

D. McNamee зі співавт. (2013) інформували, мож-
ливо, про перший зареєстрований випадок мієлінолі-
зу варолієвого мосту в пацієнта з класичним тепловим 
ударом під час хвилі спеки в Чикаго в 1995 році [36]. 
Також повідомлялося про синдром Гієна — Барре (у 
цьому випадку антихолінергічні агенти були призна-
чені для зменшення потовиділення у 28-річного нар-
комана, який відмовився від вживання опіатів) [21], 
про пов’язаний з дисфункцію мозочка паркінсонізм 
[9]. Деякі автори припускають, що це неврологічне 
ушкодження може бути пов’язане з гіпернатріємічним 
ураженням мозку [21]. В іншому звіті клітини Пуркіньє 
були вибірково виснажені в пацієнтів, які померли від 
високої температури внаслідок серотонінового синдро-
му [37]. При злоякісному нейролептичному синдромі 
повідомлялося про втрату клітин Пуркіньє кори мо-
зочка [38] з їх заміною глією Бергмана. Також подекуди 
відбувається інфільтрація макрофагами й дегенерація 
аксонів і мієліну. У молодого пацієнта, який помер піс-
ля розвитку синдрому злоякісної гіпертермії при анес-
тезіологічному забезпеченні операції апендектомії, пе-
реважало пошкодження мозочка з набряком і грижами 
сірої речовини [39]. 

Найбільш поширеною рентгенологічною знахід-
кою при тепловому ударі є дифузна церебелярна атро-
фія зі збереженим мозковим об’ємом, яка зумовлена 
дифузною втратою клітин Пуркіньє [9] і, за даними 
комп’ютерної томографії (КТ) й магнітно-резонанс-
ної томографії (МРТ), здебільшого зачіпає черв’як або 
півкулі мозочка, при цьому гемісфери головного мозку 
переважно залишаються неушкодженими [16].

Обмеження дифузії через цитотоксичний набряк 
є одним з найпоширеніших результатів МРТ при ін-
дукованій перегріванням церебральній ішемії. При 
дифузній атрофії мозочка гіперінтенсивні ураження 
візуалізуються на дифузійно-зваженому зображенні 
(DWI) у зубчастих ядрах і верхніх ніжках мозочка (з 
обох боків). МРТ головного мозку виявляє гіперінтен-
сивність на T2-зважених зображеннях в обох півкулях 
мозочка (зубчасті ядра), здебільшого з правого боку з 
обмеженою дифузією за послідовністю DWI. Існують 
повідомлення про можливу наявність гіперінтенсив-
ного вогнища в лівому променевому вінці з обмежен-
ням дифузійних послідовностей і невеликою ділянкою 
крововиливу в лівій гемісфері мозочка. Було визначено 
значне поглинання контрасту в уражених церебелярних 
ділянках (здебільшого блідої кулі). Такі результати зу-
мовлені схожістю ознак ішемічних і геморагічних про-
цесів на тлі теплового удару [17, 19, 34, 38]. 

Інколи вираженість неврологічного дефіциту і рент-
генологічна картина корелюють слабко. Так, атрофія 
мозочка може не відображатися рентгенологічно про-
тягом декількох місяців після епізоду загального пере-
грівання організму. У пацієнтів може спостерігатися 
значний неврологічний дефіцит (атрофія мозочка) при 

нормальних результатах КТ або МРТ, а їх зміни реєстру-
ються в подальшому через місяці або навіть роки [16]. 
Навпаки, у постраждалого з позитивним клінічним пе-
ребігом рентгенологічно можуть відображатися ознаки 
церебелярної атрофії [4]. 

В окремих дослідженнях через 16 діб після госпі-
талізації було виявлено втрату об’єму зовнішньої кап-
сули й кори мозочка зі зникненням цитотоксичного 
набряку і значним регресом синуситу й отомастоїдиту 
або, навпаки, наявність цитотоксичного набряку це-
ребелярної кори, що дозволяє вважати саме тепловий 
інсульт причиною виникнення патологічних змін при 
МРТ головного мозку [14]. У деяких випадках резуль-
тати ранньої комп’ютерної томографії головного мозку 
були нормальними, а помірна атрофія мозочка вперше 
реєструвалася при МРТ через 10 тижнів після теплового 
ураження. Такі прояви явно не були тимчасовими і про-
гресували протягом наступного року [21].

Поєднане ураження гіпокампа і кори мозочка є 
складовою процесу ішемічної енцефалопатії, оскіль-
ки сам тепловий удар здатен спричинити гіпоксичне 
ушкодження з огляду на високу теплову вразливість 
мозочка. Висновки відповідали синдрому задньої обо-
ротної енцефалопатії (PRES). Проте аксони білої речо-
вини мозочка більш стійкі до гіпоксично-ішемічного 
впливу [14]. 

При тепловому інсульті при МРТ неодноразово спо-
стерігалися аномальні сигнали в мозочку [12, 13, 16, 29, 
40], які під час гострої фази теплової хвороби проявля-
ють аномальну гіперінтенсивність в обох церебелярних 
півкулях. При цьому мозочок демонструє тенденцію до 
атрофії, а методом церебральної перфузійної сцинти-
графії виявляється зниження кровотоку в його зуб-
частому ядрі. Дифузійно-зважене зображення на МРТ 
визначило аномально високу дифузну інтенсивність у 
корі головного мозку і мозочка без зниження уявного 
коефіцієнта дифузії (ADC), що вказує на набряк клітин 
Пуркіньє внаслідок гіпертермії. Ці коркові зміни були 
обтяжені симетричним термоіндукованим двобічним 
вазогенним набряком мозочкових півкуль [28]. Тому 
необхідно передбачати можливість виникнення на-
ступної церебелярної атрофії, своєчасно визначати на-
явність або відсутність патологічних наслідків [41, 42]. 

Дослідження КТ і МРТ продемонстрували атрофію 
зі значною втратою сірої та меншою мірою — білої ре-
човини мозочка [7, 43], множинні двобічні інфаркти 
обох півкуль мозочка, двосторонньої потиличної част-
ки й базальних гангліїв [4, 24, 20, 44]. 

При МРТ після теплового удару були описані різні 
радіологічні знахідки, включно з ішемією та кровоте-
чею [20, 44]. При МРТ дифузійно-зважена візуалізація 
чутлива до ішемічних змін, а зважена за чутливістю ві-
зуалізація (SWI) визначає схильність до кровотеч. Їх 
комбінація може бути особливо корисною для вияв-
лення морфологічних змін ЦНС, що були спричинені 
тепловим ударом [20].

Ознаки кровотечі на МРТ можуть бути підставою 
для несприятливого прогнозу щодо життя [44]. Кро-
вовиливи в мозочок характеризуються різноманітни-
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ми клінічними проявами, які залежать від величини й 
локалізації вогнища крововиливу, при цьому можуть 
формуватися симптоматика стиснення стовбура мозку 
та оклюзійно-гідроцефальний синдром унаслідок по-
рушення циркуляції ліквору [45].

Ураження при тепловому інсульті відрізняються від 
алкогольної дегенерації мозочка: вони є дифузними, 
охоплюють півкулі й черв’як мозочка і не пов’язані із 
залученням внутрішнього зернистого шару [9]. 

При ендогенній гіпертермії за даними магнітно-
резонансної томографії головного мозку виявляються 
ділянки негомогенного малоінтенсивного дифузного 
ураження структури моста, переважно в зоні правої 
верхньої ніжки мозочка [1].

Набряклі астроцитарні відростки, заповнені де-
фрагментованими пучками гліальних клітин/волокон 
і частками глікогену, візуалізуються при електронній 
мікроскопії в пошкоджених набряклих тканинах мо-
зочка. Набряки дозволяють тугим пучкам гліальних 
ниток дисоціювати, що призводить до появи в молеку-
лярному шарі мозочка при тепловому інсульті більшої 
кількості позитивних щодо GFAP (glial fibrillary acidic 
protein) астроцитів. Ці спостереження підтверджують 
ідею, що гліальні клітини є однією з важливих потен-
ційних мішеней теплового ушкодження мозочка. Глія 
Бергмана продемонструвала досить чітке підвищення 
імунореактивності та GFAP-позитивних астроцитів у 
зернистому шарі, що вказує на прогресування реак-
тивного гліозу, тобто головного компонента проміж-
них філаментів цитоскелета астроцитів. За більше ніж 
чотири десятиріччя фундаментальних прикладних 
досліджень GFAP набув статусу класичного маркера 
астроглії [25, 46]. 

Підвищення внутрішньосудинної температури 
було пусковим моментом для розвитку синдрому ди- 
семінованого внутрішньосудинного згортання, уна-
слідок якого в тканинах мозочка виникали петехіальні 
крововиливи [2, 47].

Білки теплового шоку (також відомі як теплові 
стрес-білки) відіграють вирішальну роль у розви-
тку тимчасової теплової толерантності й захисту від 
оксидантних пошкоджень, що пов’язані з ішемією 
головного мозку при загальному перегріванні орга-
нізму. В умовах теплового стресу це дозволяє кліти-
нам виживати [4]. Мозочок містить кілька варіантів 
білків теплового стресу, які можуть брати участь у 
патогенезі теплової енцефалопатії [37]. В експери-
менті in vivo клітинна толерантність захищає лабора-
торних тварин від гіпертермії, артеріальної гіпотензії 
та церебральної ішемії. Нейрони мозочка унікальні 
за своєю реакцією на тепловий стрес [4, 38]. Тепло є 
безпосередньо згубним для клітин Пуркіньє, які ма-
ють найвищу концентрацію білків теплового шоку, 
щоб протидіяти підвищеній температурній чутливос-
ті [16]. Вибіркова вразливість клітин Пуркіньє щодо 
теплового удару може пояснити підвищену експре-
сію білків теплового шоку (HSP 70) у загиблих при 
достатньому збереженні клітин Пуркіньє та приле-
глої глії Бергмана на відміну від інших ділянок цен-

тральної нервової системи. Серйозна дифузна втрата 
клітин Пуркіньє корелює з експресією HSP 70 глією 
Бергмана [9].

При тепловому інсульті в мозочку спостерігається 
помітне збільшення імунореактивності [25]. На сьо-
годні для визначення і прогнозування апоптичної за-
гибелі клітин використовується маркування ISEL (in 
situ end marking). Хоча позитивний ISEL лише позна-
чає розрив ДНК у різних (у тому числі неапоптозних) 
ситуаціях, його негативність підтверджує експери-
ментальні докази того, що гіпертермія запускає про-
цес апоптозу в клітинах, що діляться, але не в зрілих 
постмітотичних клітинах мозочка. Виявлено висо-
ку пряму кореляцію між фракціями мічених ISEL та 
апоптотичних клітин [9]. 

Кінцеве маркування було негативним у клітинах 
Пуркіньє, які вижили, тому можна припустити, що 
механізм загибелі нейронів не був пов’язаний з апоп-
тозом. Дегенерація аксонів клітин Пуркіньє призвела 
до збліднення мієліну білої речовини шарів зубчастих 
ядер. Міжнуклеосомні розриви ДНК були ідентифіко-
вані за допомогою кінцевого маркування in situ в зубчас-
тих і центромедіанних ядрах таламуса і були пов’язані 
з дегенерацією мозочкових еферентних шляхів: ден-
татоталамічного тракту, верхніх мозочкових ніжок і їх 
перехрестя (спайки Вернекінка). Ці знахідки свідчать 
про те, що механізми загибелі нейронів у зубчастих і 
центромедіальних ядрах таламуса відрізняються від 
механізмів загибелі нейронів у клітинах Пуркіньє та є 
результатом деаферентації, оскільки вони не пов’язані 
з експресією HSP 70, у той час як пошкоджені нейрони 
були сильно забарвлені ISEL [9].

Спостерігалася двостороння симетрична втрата 
нейронів у зубчастих ядрах, у яких більшість клітин, 
що залишилися життєздатними, були позитивними 
за ISEL, а також прослідковувалася дегенерація ефе-
рентних шляхів мозочка. Була визначена виражена 
дифузна втрата клітин Пуркіньє із залученням рівною 
мірою черв’яка й півкуль мозочка, що було пов’язано 
з проліферацією глії Бергмана. Рідкі збережені клі-
тини Пуркіньє мали пікнотичні ядра й зморшкувату 
еозинофільну гомогенізовану цитоплазму; вони не 
забарвлювалися за допомогою ISEL, тоді як деякі ен-
дотеліальні клітини, які слугували внутрішнім конт- 
ролем, добре забарвлювалися ISEL. Зернисті ней-
рони були відносно збереженими, а імпрегнація 
сріблом показала неушкодженість кошикоподібних 
клітин. Уражені аксони ідентифікували за допомогою 
імунозабарвлення білка — попередника β-амілоїду, 
що концентрувався навколо зубчастого ядра, де збі-
гаються відростки клітин Пуркіньє [9]. 

Через 12 днів після теплового удару втрата нейро-
нів і позитивність ISEL у нервових клітинах таламуса 
переважали в центромедіанному ядрі; у вентролате-
ральному й парафасцикулярних ядрах вони були при-
сутні в значно меншій кількості. Верхні ніжки мозоч-
ка, перехрестя верхніх ніжок мозочка (спайка Вер-
некінка) і дентатоталамічний (зубощелепний) тракт 
характеризувалися блідістю мієліну, а дегенерація 
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нервових клітин була виявлена в центромедіанному 
ядрі таламуса, яка охоплювала й вентролатеральне 
ядро [9].

Термочутливість специфічних клітинних ліній 
може бути пояснена селективною експресією інших 
білків, пов’язаних з тепловим стресом. Так, було виді-
лено гемоксигеназу-1 (HO-1), експресія якої відбува-
ється переважно в клітинах Пуркіньє. Індукція HO-1 
посилює пошкоджуючу дію теплового шоку на кліти-
ни мозочка [20].

У тяжких випадках (дуже висока температура тіла, 
затримка з охолодженням, недостатність дихання й 
кровообігу, колапс) пацієнт може померти протягом 
перших годин або днів. Найбільш частими причинами 
смерті бувають набряк мозку, застійні явища і внутріш-
ньомозкові крововиливи [4]. С. Bazille зі співавт. (2013) 
[9] повідомили, що в загиблих унаслідок теплового уда-
ру переважаючими нейропатологічними змінами були 
майже повна втрата клітин Пуркіньє й ураження зуб-
частих ядер мозочка й центромедіанних ядер таламу-
са. Підвищену експресію білка — шаперона теплового 
шоку HSP70, що надає здатності тканинам пережива-
ти летальний стрес, було виявлено поряд із клітинами 
Пуркіньє, що залишилися, і прилеглою до них глією 
Бергмана [6, 9]. 

Досить давні посмертні дослідження, що були 
проведені з 1916 по 1956 рік, показали пошкодження 
мозочка з додатковими знахідками в корі та стовбурі 
мозку. Так, в окремих випадках на розтині було вияв-
лено грижу або випинання мигдаликів мозочка через 
великий отвір [48]. Патогістологічні дослідження пока-
зали набряк клітин Пуркіньє та їх загибель, при цьому 
тривалість гіпертермії корелювала зі ступенем цитолізу. 
Атрофія мозочка на секції вказує на чутливість клітин 
Пуркіньє до теплового ушкодження. Це було підтвер-
джено останніми радіологічними дослідженнями [4, 7, 
16, 24, 38].

Майже повна втрата або дегенерація клітин Пуркі-
ньє в комбінації з набряком мозку спостерігається у ви-
падках, коли смерть настає більше ніж через 24 години 
від моменту впливу патогенного чинника [2, 16]. 

В експерименті на тваринній моделі в білій речо-
вині мозочка демієлінізацію було виявлено через 1 і 3 
тижні після теплового удару [29], а порушення коор-
динації рухів виникло наприкінці 3-го тижня. Мієлін 
відновився через 9 тижнів після перегрівання разом з 
руховою координацією, хоча кількість клітин Пуркіньє 
протягом експериментальних періодів не поновилася. 
Дегенеровані клітини Пуркіньє не могли відновитися, 
а нейрональні зв’язки мозочка після теплового уда-
ру були тимчасово порушеними. Залишкові клітини 
Пуркіньє, що вижили, та інші нейрони мозочка зазна-
ли ремієлінізації. Реконструювалися нові синаптичні 
зв’язки, імовірно, індукуючи відновлення часткової 
рухової координації. Існує припущення, що ці явища 
були пов’язані з пізнім початком неврологічного дефі-
циту й відновленням після теплового удару [29]. 

Набряк клітинного шару Пуркіньє був найбільш 
вираженим, і кількість його клітин значно зменшува-

лася протягом 24 годин після теплової травми. Цікаво, 
що молекулярний і зернистий шари мозочка не були 
уражені, за винятком деякої незначної проліферації 
супутника олігодендроглії. Через 1 добу після тепло-
вого шоку шар клітин Пуркіньє майже цілком зник, 
а гліальні реакції набули вираженості в глії Бергмана і 
молекулярному шарі. Після 3 діб теплової хвороби не-
кроз клітин Пуркіньє зустрічається досить часто. Були 
помітні гіперпластичні зміни [25]. 

Мозочок дуже чутливий до теплового стресу, і те-
пловий удар повинен бути включеним до диференці-
альної діагностики у хворих із двобічними патологіч-
ними вогнищами в мозочку. Результати включають 
симетричну аномалію в межах таламуса, путамена (ба-
зального ядра), зовнішніх капсул і гіпокампа. Зустріча-
ється двобічне ушкодження підкіркової білої речовини. 
Симетричні знахідки здебільшого свідчать про метабо-
лічне або токсичне пошкодження [49]. 

Втрата клітин Пуркіньє спостерігалася посмертно 
на тлі ураження інших ділянок мозку [7], що відпові-
дає клінічній картині синдрому загальмованого мозоч-
ка з рентгенологічним виявленням ознак церебелярної 
атрофії в пацієнтів, які перенесли тепловий удар. Ці 
спостереження підтверджують селективну вразливість 
клітин Пуркіньє при тепловому ушкодженні й залу-
чення еферентних шляхів мозочка до піднебінної мі-
оклонії [9]. 

Церебелярні пошкодження, спричинені тепловим 
ударом, є складною неврологічною проблемою. Мозо-
чок надто вразливий до високої температури, яка може 
спричинити необоротне пошкодження його клітин з 
постійною втратою працездатності. Для виключення 
альтернативного діагнозу є необхідним ретельне спеці-
альне обстеження з нейровізуалізацією [16, 50]. 

Конфлікт інтересів. Автори заявляють про відсут-
ність конфлікту інтересів і власної фінансової зацікав-
леності при підготовці даної статті.

Внесок авторів. Кравець О.В. — концепція та дизайн 
дослідження; Єхалов В.В. — аналіз отриманих даних, 
написання тексту; Седінкін В.А. — аналіз та інтерпре-
тація даних, редагування статті; Площенко Ю.О. — зби-
рання й обробка матеріалів. 
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Cerebellar syndrome in heat stroke (literary review)
Abstract. The central nervous system is very sensitive to hyperther-
mia, which causes neurological complications through alteration 
of the cerebellum, basal ganglia, anterior horn cells, and peripheral 
nerves. Cerebellar damage is associated with generalized atrophy and 
signs of Purkinje cell involvement. Heat shock (stroke) is a critical 
condition caused by hyperthermia, typified by symmetrical dam-
age to the cerebellum. The critical core temperature for the brain is 
40–41 °C, but damage to the cerebellum can occur at lower tem-
peratures. In the central nervous system, cerebellar Purkinje cells are 
most susceptible to hyperpyrexia-induced dysfunction. The degree of 
their loss correlates with the severity and duration of hyperthermia. 
Heat hyperpyrexia-induced cerebellar atrophy usually involves both 
the vermis and the cerebellar hemispheres. Heat stroke can also cause 
neurological dysfunction, most commonly due to cerebellar damage. 
During the acute stage, typical neurological disorders are cerebellar 

ataxia, cognitive impairment, dysphagia, and aphasia. The conva-
lescent period is characterized by transient cerebellar dysfunction; 
diffuse cerebellar atrophy has been described, and cerebellar degen-
eration is a well-known consequence of heat stroke. In permanent 
cerebellar dysfunction after heat stroke, permanent neurological defi-
cit is relatively rare, and the most common manifestation is cerebellar 
syndrome. The most common X-ray finding in heat stroke is diffuse 
cerebellar atrophy with preserved brain volume, which is caused by 
diffuse loss of Purkinje cells and, according to computed tomogra-
phy and magnetic resonance imaging, mostly affects the vermis or 
the cerebellar hemispheres, with the hemispheres of the brain mostly 
remain intact. Cerebellar disorders caused by heat stroke is a complex 
neurological problem. To rule out an alternative diagnosis, a thorough 
special examination with neuroimaging is necessary.
Keywords: heat stroke; cerebellum; ataxia; degeneration; atrophy

https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/23773322/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/23773322/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/23773322/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/23773322/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/25466363/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/25466363/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/25466363/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/25466363/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/19525609/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/19525609/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/19525609/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/19525609/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/19999144/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/19999144/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/19999144/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/19999144/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/19999144/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/31915313/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/31915313/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/31915313/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/18349449/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/18349449/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/18349449/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/25137376/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/25137376/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/25137376/
http://nbuv.gov.ua/UJRN/UMCh_2010_1_20
http://nbuv.gov.ua/UJRN/UMCh_2010_1_20
http://nbuv.gov.ua/UJRN/NFL_2016_48_1_9
http://nbuv.gov.ua/UJRN/NFL_2016_48_1_9
http://nbuv.gov.ua/UJRN/NFL_2016_48_1_9
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/29624537/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/29624537/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/29624537/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/29624537/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/36865685/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/36865685/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/36865685/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/18982090/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/18982090/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/18982090/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/18982090/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/17645927/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/17645927/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/17645927/

