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МОРФОЛОГІЧНИЙ СТАН КОРИ ГО-

ЛОВНОГО МОЗКУ ПРИ ЕКСПЕРИ-

МЕНТАЛЬНІЙ ЧЕРЕПНО-МОЗКОВІЙ 

ТРАВМІ НА ТЛІ АКТИВАЦІЇ ТА БЛО-

КАДИ ХОЛІНЕРГІЧНИХ СИСТЕМ 
 

 

Khudoley S.A.  , Ziablitsev S.V.   Morphological state of the cerebral cortex in experimental traumatic 

brain injury against the activation and blockade of cholinergic systems. 

Medical Center for Modern Addictology "MedicoMente", Bogomolets National Medical University, Kyiv, Ukraine. 

ABSTRACT. Background. Central cholinergic systems play a key role in the adaptation of the central nervous system to 
traumatic brain injury. Objective – to establish the effect of cholinergic systems activation and blockade on the morphologi-
cal state of the cerebral cortex in the acute period of traumatic brain injury. Methods. Trauma was simulated with a free fall 
of a load on fixed head of animal. To activate the cholinergic systems, choline alfoscerate (gliatilin, 6 mg/kg) was adminis-
tered to rats before injury, and biperiden hydrochloride (akinetone; 0.6 mg/kg) was used for blocking. Histological and im-
munohistochemical studies were performed 3, 24, 48 and 72 hours after trauma. Sections of the cerebral cortex for light mi-
croscopy were stained with hematoxylin and eosin. For immunohistochemical studies, antibodies to neuron-specific enolase 
(NSE) and glial fibrillar acidic protein (GFAP) were used. Antibodies were visualized using a DAKO Poly Vue HRP/DAB 

polymer detection system. Light microscopy was performed on the Olimpus BX 40 microscope with the Olimpus C3030-
ADU digital camera and Olimpus DP-Soft. Results. The activation of the cholinergic systems in the acute period led to a 
significant decrease in the lethality of experimental animals. At the same time, an increase of the normochromic neurons 
number and the synthesis of neuron-specific proteins: NSE and GFAP were noted in the cerebral cortex, which was a reflec-
tion of the full functioning of neurons and neuroglia. The cholinergic systems blockade was accompanied by high mortality 
and caused inhibition of the functional activity of neurons, the development of neurodestructive changes with a significant 
decrease in NSE-positive staining and GFAP activity, which reflected progressive disorders of neurons and astrocytic neu-
roglia. Conclusion. The results obtained confirmed the key role of central cholinergic systems for the implementation of the 

adaptive response in traumatic brain injury and showed the nature of morphological changes in the brain during their activa-
tion and blockade. 
Key words: central cholinergic systems, traumatic brain injury, NSE, GFAP, neuromorphology of the brain. 
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Вступ 

Черепно-мозкова травма (ЧМТ) в сучасних 

умовах має велике медичне та економічне зна-

чення, оскільки переважно трапляється у осіб 

працездатного віку, де вона за летальністю 

посідає перше місце [1, 2]. Крім того, частота 

ЧМТ впевнено зростає і в інших вікових групах, 
що в Україні перевищує аналогічні показники 

країн Європи [3, 4]. 

Каскад патологічних реакцій, що розви-

вається у головному мозку після ЧМТ включа-

ють некроз, аксональні пошкодження, запальні 

явища, нейрогліоз, демієлінізацію та нейрореге-

нерацію [5]. Найбільше значення має первинна 

реакція регуляторних нейрохімічних систем в 

ранньому періоді ЧМТ, коли їх адекватність 

визначає тяжкість перебігу і ймовірність леталь-
ного кінця [6, 7]. 

Первинна реакція головного мозку на ЧМТ 

включає ішемію тканин, яка запускає некроз, 
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нейродегенерацію і апоптоз нервових клітин [8, 

9]. Вторинна реакція проявляються формуванням 

періцелюлярного набряку, прогресуванням 

гіпоксії та внутрішньочерепною гіпертензією [9, 

10]. Ключова роль у процесах адаптації ЦНС 

належить центральним холінергічним системам 

(ЦХС) та ацетилхоліну, який діє через мускари-

нові (М-) і нікотинові (N-) рецептори [11, 12]. М-

холінорецептори пов'язані з G-білками, які 
мобілізують внутрішньоклітинний кальцій, N-

холінорецептори представляють собою Na+-, K+- 

і Са2+-іонні канали. Останні (підтип альфа7) має 

велике значення в реалізації нейропластичності, 

розвитку когнітивних порушень, ішемічної 

нейропротекції [13, 14]. Показано, що активність 

ЦХС при ЧМТ зменшується внаслідок зменшен-

ня вивільнення ацетилхоліну і активації ацетил-

холінестерази [15, 16]. Введення холіноміме-

тиків, наприклад, цитидин-5'-дифосфату холіну, 

при експериментальній ЧМТ покращує ко-

гнітивні здібності і вивільнення ацетилхоліну 
[17, 18]. Також і блокада ацетилхолінестерази 

покращує когнітивні функції після ЧМТ [19], але 

існують й зворотні дані [20]. Отже, можна вва-

жати, що патогенетичне значення холінореак-

тивності ЦНС при ЧМТ потребує уточнення, що 

має значення для розробки адекватних лікуваль-

них заходів. 

Мета – визначення впливу активації та бло-

кади ЦХС на морфологічний стан кори головно-

го мозку в гострому періоді ЧМТ. 

Матеріал та методи 
У роботі використано білі щурі-самці лінії 

Вістар масою 200-215 г (n=96). При виконанні 

досліджень дотримувалися вимог Гельсінкської 

декларації (2008), норм та принципів Європейсь-

кої конвенції про захист хребетних тварин, що 

використовуються для дослідницьких й інших 

наукових цілей та діючого законодавства 

України. 

Зміну стану ЦХС моделювали шляхом вве-

дення центральних холіноміметика та 

холіноблокатора. Для цього використовували 
сертифіковані фармацевтичні препарати: холіну 

альфосцерат («Гліатілін», «Фармакор ПРО-

ДАКШЕН», РФ; холіноміметик центральної дії, 

який посилює передачу імпульсів у 

холінергічних нейронах, поліпшує нейропла-

стичність клітин, функцію рецепторів та синап-

тичну передачу) та біперидену гідрохлорид 

(«Акинетон», «Laboratorio PHARMACEUTICO 

SIT, s.r.l.», Італія; антихолінергічний препарат 

центральної дії, який знижує активність 

холінергічних нейронів ЦНС). Для досягнення 

ефективної концентрації речовин у структурах 
головного мозку та максимального холіномоду-

люючого впливу на ЦНС, а також з урахуванням 

періодів накопичення активної речовини та 

напіврозпаду, кліренсу виведення, допустимої 

добової дози і з розрахунку на середню масу тва-

рини була розроблена така схема введення пре-

паратів. За 24, 12, 6 та 1 годин до моделювання 

ЧМТ внутрішньоочеревенно вводили: в 1-й групі 

розчин Рінгера 0,5 мл (контроль); у 2-й групі – 

розчин Рінгера 0,47 мл та 0,03 мл холіну аль-

фосцерат (доза препарату становила 6 мг/кг); та в 

3-й групі – розчин Рінгера 0,44 мл та 0,06 мл 

біперидену гідрохлориду (доза препарату стано-

вила 0,6 мг/кг). Кількість тварин в кожні групі 
склала 32 особини. 

ЧМТ завдавали стандартним методом при 

вільному падінні металевого вантажу на фіксо-

вану голову тварини [21]. Вантаж являв собою 

круглий металевий стрижень масою 50 г, який 

вільно пересувався продовж металевої трубки 

довжиною 65 см, фіксованою строго перпенди-

кулярно на металевій станині. З використанням 

поверхневого ефірного наркозу голову тварини 

фіксували під вертикально розташованою мета-

левою трубкою таким чином, щоб отвір трубки 

знаходився вздовж сагітального шву та симет-
рично йому на 5 мм вперед від інтраурикулярної 

лінії. Вантаж вільно падав продовж трубки та 

здійснював одномоментний удар по склепінню 

черепа. За нашими попередніми даними ця мо-

дель давала змогу отримати стандартизовану 

ЧМТ середнього ступеню тяжкості [21]. Патоло-

гоанатомічне дослідження показало, що у тварин 

мала місце закрита ЧМТ за наявністю підшкірної 

гематоми, без зсуву головного мозку та з розт-

рощенням кори скроневих і тім’яних часток у 

зоні удару та у зоні протиудару – основи лобових 
і скроневих часток. У речовині головного мозку 

спостерігали чисельні дифузні дрібноточкові 

крововиливи. 

У тварин проводили гістологічні та іму-

ногістохімічні дослідження головного мозку че-

рез 3, 24, 48 та 72 години після моделювання 

ЧМТ. Отриманий матеріал фіксували в 10% 

нейтральному забуференому розчині формаль-

дегіду (pH 7,4) протягом 48 годин. Після дегідра-

тації фіксованого матеріалу матеріал заливали у 

парафінові блоки. За допомогою ротаційних 
мікротомів МПС-2 та Microm HM 335 E прово-

дили виготовляли гістологічні зрізи завтовшки 3-

4 мкм, їх візуальну оцінку, фарбування і фікса-

цію на предметних скельцях для подальшої 

мікроскопії та імуногістохімічних досліджень. 

Зрізі фарбували гематоксиліном та еозином. 

Світлову мікроскопію проводили на світлооп-

тичному мікроскопі «Olimpus BX 40» додатково 

обладнаному цифровою камерою «Olimpus 

C3030-ADU» та програмним забезпеченням 

«Olimpus DP-Soft» при збільшенні об'єктива х5, 

х10, х20, х40, бінокулярною насадкою х1,5 та 
окуляром х10. Для імуногістохімічного до-

слідження зрізи тканин головного мозку роз-

міщували на покриті адгезивом скельця Super 

Frost Plus (Menzel, ФРН). Для «демаскування» 

антигенів регідратовані зрізи термічно обробля-
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ли в розчині Target Retrieval Solution (DAKO, 

Данія) із використанням мікрохвильової печі. 

Потім зрізи обробляли протеїназою К (DAKO) 

протягом 5 хвилин. Надалі здійснювали блоку-

вання ендогенної пероксидазної активності і не-

специфічного зв’язування, після чого наносили 

первинні антитіла до нейроспецифічної енолази 

(NSE; code N1557) та гліального фібрилярного 

кислого протеїну (GFAP; code IS 524). 
Візуалізацію первинних антитіл виконували за 

допомогою високочутливої полімерної системи 

детекції DAKO Poly Vue HRP/DAB. 

Результати та їх обговорення  
При ЧМТ летальність склала у 1-й групі 

25,0% тварин, у 2-й групі – 0,0% і у 3-й групі – 

12,5%. Отже, активація ЦХС запобігала леталь-

ним випадкам, тоді як їх блокада супроводжувала-

ся летальними випадками. Різниця за рівнем ле-

тальності між контролем та групою з активацією 

ЦХС була статистично значимою (р=0,003). 

У контрольній групі патологічні зміни кори 
головного мозку розвивалися в нейронах, кліти-

нах глії та васкулярних структурах, відповідно, 

їх можна було розділити на цитопатичні та вазо-

патичні [22]. Через 3 та 24 години структурні 

порушення нейроцитів проявлялися хрома-

толізом або тигролізом з різною локалізацією та 

ступенем вираженості. Первинні ознаки ушкод-

жень нейронів проявлялися змінами субстанції 

Нісля у вигляді центрального хроматолізу при 

відсутності змін в ядрах клітин. Однак у частині 

клітин відзначалося зменшення діаметра ядра і 
зміщення ядерця до ядерної мембрани. Цито-

плазма нейронів мала слабобазофільне забарвле-

ння. Виявляли перицелюлярний набряк різного 

ступеня вираженості. 

Вимірювання розширення перицелюлярної 

зони набряку навколо нейронів кори головного 

мозку через 24 години після ЧМТ показало деся-

тикратне збільшення товщини набрякового про-

стору у порівнянні з гістологічної картиною у 

інтактних тварин. У групі щурів з ЧМТ зона 

набряку склала 0,1±0,02 мкм, а у інтактних тва-
рин при відсутності набряку навколо нейроцитів 

– не більше 0,01 мкм. Це призводило до стискан-

ня навколишніми набряклими тканинами аксо-

нальних і дендритних відростків нейропілю, по-

силюючи нейродегенеративні порушення. 

До характерних цитопатичних змін можна 

віднести некротичні явища в нейронах, що 

протікали за типом коагуляційного пікноморф-

ного некрозу і колікваційнного пошкодження з 

формуванням «клітин-тіней», які становили до 

20% від загальної кількості нейронів кори і ха-

рактеризувалися глибокою дегенерацією цито-
плазми, відсутністю ядра та ядерця. До клітин-

них тіней відносили і фрагменти нейронів, які 

було неможливо відрізнити від пошкоджених 

клітин [22]. В окремих ділянках кори великих 

півкуль були виражені явища гліальної реакції, 

скупчення гліоцитів навколо загиблих нейронів з 

ознаками мікрогліального сателітозу і нейроно-

фагії, на тлі появи блідих міжклітинних зон 

нейроглії. У порівнянні з більш раннім періодом 

спостереження можна відзначити помітне збіль-

шення гліальних елементів між нейронами і в 

навколосудинних просторах. 

Судинне русло характеризувалося структур-

ною неоднорідністю: частина артеріол була 
спазмована, частина розширена. Однак незалеж-

но від ступеню вазоспазму у всіх випадках 

визначалося повнокров'я судин, яке супровод-

жувалося явищами стазу та сладжу еритроцитів, 

що може бути свідченням уповільнення інтраце-

ребрального кровотоку з явищами порушення 

кровообігу і тканинної гіпоксії. Стан мікроцир-

куляторного русла характеризувався зменшен-

ням діаметра кровоносних капілярів головного 

мозку, пошкодженням ендотелію судин з різким 

набряком та звуженням просвіту судини, дріб-

ними діапедезними крововиливами з вираженим 
повнокров'ям і стазом формених елементів. Для 

венозних судин характерним було збільшення 

просвіту з порушенням венозного відтоку з 

мозкової тканини. Відзначалися ранні ознаки 

периваскулярного набряку з формуванням 

«муфтоподібних» порожнин, гемо- та плазмо-

рагії; інтерстіціального набряку, виявлялися по-

одинокі тромби з еритроцитів, тромбоцитів і ма-

лочислених лейкоцитів. Був виражений фібри-

нозний набряк волокнистих структур стінок су-

дин з нерівномірним потовщенням і розпушу-
ванням шарів судин. 

Таким чином, нейроморфологічні до-

слідження при ЧМТ дозволили встановити певні 

етапи та реакції пошкодження: 1) гіперкоагуля-

ція з утворенням мікротромбів та оклюзією 

капілярів в головному мозку, що може призвести 

до збільшення зони ішемії; 2) прогресування пе-

риваскулярного і перицелюлярного набряку з 

розвитком нейронодистрофіі; 3) специфічний 

захист тканин головного мозку – імунофагоцітоз 

з нейронофагією; 4) неспецифічна захисна реак-
ція і відновлення нейропілю, нейроваскулярних 

контактів за участю макроглії і поліморфноядер-

них лейкоцитів. 

Для оцінки нейрометаболічної активності 

нейронів кори було проведено імуногістохімічне 

дослідження NSE (рис. 1). Імуногістохімічна ре-

акція NSE є гарним індикатором активності всіх 

типів нейронів кори головного мозку [23]. Поси-

лення метаболічної активності нейронів супро-

воджується збільшенням кількості цього білка в 

їх цитоплазмі. 

При ЧМТ відбувалися зміни розподілу, 
кількості, розмірів і форми імунопозитивних 

NSE-клітин в корі головного мозку. Загальна 

площа імунопозитивних NSE-гранул суттєво 

знижувалась у порівнянні з інтактними тварина-

ми. Велика частина нейронів не мали NSE-
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позитивного забарвлення, а, отже були функціо-

нально неактивними. При цьому в збережених 

нейронах відмічено посилення експресії NSE, що 

можна розглядати як компенсаторну реакцію 

[23]. 

 

 

 

 
 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
Рис. 1. Імунопозитивне фарбування NSE в нейро-

нах кори головного мозку з додатковим фарбуванням 
гематоксиліном (контрольна група). ×200. 

 

В результаті спостереження за розподілом 

GFAP-імунопозитивних гранул в корі головного 

мозку було встановлено збільшення кількості 

маркерного білка цитоскелету астроцитів (рис. 

2). 

 

 

 

 

 

 
 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
Рис. 2. Імунопозитивне фарбування GFAP в астро-

цитах кори головного мозку з додатковим фарбуванням 
гематоксиліном (контрольна група). ×200. 

 
Астроцитарна глія має регуляторну 

функцію, контролюючи виділення глутамату – 

основного нейромедіатора кори головного мозку 

в синаптичну щілину за рахунок захоплення 

вільного глутамату з міжклітинної простору [24]. 

Це є перешкодою для розвитку механізмів ексай-

тотоксіческого пошкодження, яке супровод-

жується некрозом і апоптозом. Гіпертрофія 

клітин нейроглії забезпечує видалення надлишку 

глутамату з міжклітинного простору, тим самим, 

знижуючи ймовірність активації кальцій-

залежних механізмів цитотоксичності, яка про-
гресує в результаті некерованого наростання 

збудливої активності глутаматергіческіх 

нейронів [24]. 

При аналізі гістоструктур кори головного 

мозку на тлі активації ЦХС виявлені таки особ-

ливості. Нормохромні нейрони, зокрема 

пірамідні, при забарвленні по Ніслю уявляли 

собою клітини великого і середнього розмірів з 

добре забарвленою цитоплазмою. У цитоплазмі 

нормохромних пірамідних нейронів видно темні 
грудочки речовини Ніслю – гранулярної ендо-

плазматичної мережі, в центрі ядро, що займає 

основну частину тіла клітини, з темнофарбова-

ним ядерцем. При цьому зафарблювалися тільки 

початкові сегменти проксимального дендрита. 

Також було відзначено невелику кількість реак-

тивно змінених клітин – гіперхромних незмор-

щених і зморщених. Гіперхромні незморщені 

пірамідні нейрони відрізнялися більш інтенсив-

ним забарвленням; структура клітин змінювалась 

несуттєво, всі компоненти нейрона чітко про-

стежувались, на значній відстані фарбувались 
апікальні і базальні дендрити. Як правило, обсяг 

клітини в цілому, трохи зменшувався, що свід-

чило про незначну дегідратацію. Ступінь пери-

целюлярного набряку була менш виражена у 

порівнянні з контрольною групою, за рахунок 

зменшення товщини набрякового простору нав-

коло нервових клітин. Гіперхромні зморщені 

клітини або пікноморфні нейрони утворювалися 

в результаті каріоцитопікноза, мали веретено-

подібну або наближену до трикутної форми і 

невеликі розміри. Інтенсивно забарвлені відрост-
ки нерідко звивисті й простежувалися на значній 

відстані. Цитоплазма і ядро таких клітин гомо-

генізовані, інтенсивно забарвлені та, в ряді 

випадків, між ними не виявлялася чітка межа. 

Такі нервові клітини відображали стадію коагу-

ляційного нейронекрозу. Пікнотичні ядра 

нейронів виявлялися на тлі зменшення в роз-

мірах цитоплазми, яка поступово перетворюва-

лася на тінь, у вигляді гіперхромних, неправиль-

ної форми, що розпадались на дрібні зерна і гру-

дочки, кутастих утворень. Гіпохромні нейроцити 
відрізнялися світлим забарвленням цитоплазми 

через зменшення кількості базофільної речовини, 

РНК і білка. При цьому цитоплазма мала нерів-

номірне забарвлення, що було пов'язано з різними 

типами хроматолізу: осередкового, центрального і 

периферичного. Дані морфологічні зміни, ймовір-

но, свідчили про попередньо високу функціональну 

активність нейронів. Визначались не чисельні 

клітини-тіні, які візуалізувалися у вигляді утворень 

неправильної форми з нерівномірним забарвленням 

і були наслідком лізису тіла і ядра, розвитку колик-

ваційного нейрононекроза. 
Імуногістохімічне дослідження маркерів 

функціональної активності нейронів і астроци-

тарної глії кори головного мозку показало, що в 

збережених нейронах та нейронах, що мали ре-

активні зміни кількість NSE-позитивних гранул 
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суттєво збільшувалася у порівнянні з контролем, 

що свідчило про більш високий рівень мета-

болічної активності нейронів. Посилення 

експресії NSE зазначалося в пірамідних і 

непірамідних нейронах кори (рис. 3), що можна 

було розглядали як протективну реакцію 

нейронів на посилення холінергічного впливу. 

Отже, посилення холінореактивності супровод-

жувалося нейропротекторним впливом, що приз-
водило до збереження міжнейронних і нейро-

гліальних зв'язків і підвищувало пластичність і 

регенерацію нервової тканини. Це могло пояс-

нювати зменшення летальності у тварин цієї 

групи. 

 

 

 

 

 

 

 
 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
Рис. 3. Імунопозитивне фарбування NSE в нейро-

нах кори головного мозку з додатковим фарбуванням 
гематоксиліном (активація ЦХС).×200. 

 
Оцінка розподілу GFAP-позитивного ма-

теріалу в корі головного мозку показала поси-

лення його синтезу в астроцитах. Через 3 години 

визначалося суттєве збільшення вмісту імунопо-

зитивних клітин і відростків, що в подальшому 

прогресувало (рис. 4). 

 

 

 

 

 
 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
Рис. 4. Імунопозитивне фарбування GAFP в астро-

цитах кори головного мозку з додатковим фарбуванням 
гематоксиліном (активація ЦХС).×200. 

 

Морфологічний стан структурних елементів 
кори головного мозку на тлі блокади ЦХС харак-

теризувалося зменшенням кількості незмінених і 

реактивно змінених нейронів при збільшенні 

числа клітин з дегенеративними змінами і 

клітин-тіней. Виражені морфологічні зміни від-

значалися в судинному руслі сірої та білої речо-

вини, включаючи капіляри, дрібні артерії та 

вени. Стінки венозних судин мали розширені 

просвіти, стоншену стінку, збільшувалися 

проміжки між ендотеліальними клітинами, 
стінки судини простежувалися неповно. На тлі 

суттєвого збільшення міжендотеліальних про-

сторів формувався периваскулярний набряк, ве-

ни були спазмовани. У капілярному руслі спо-

стерігалося надлишкове кровонаповнення з яви-

щами стазу. В артеріолах відзначалася неодно-

рідність – частина судин була спазмована, части-

на – розширена. Дані зміни були найбільш вира-

жені через 48 годин після ЧМТ. 

Через 24-48 годин після ЧМТ в нейронах 

кори головного мозку визначалися дистрофічні 

зміни у вигляді набряку, базофілії перікаріона та 
явища вираженого перицелюлярного набряку, 

спостерігалися ознаки загибелі нейронів. До та-

ких ознак відносилася втрата характерної форми 

пірамідних клітин, лізис ядер, зниження тінк-

торіальних властивостей. В окремих випадках в 

корі великого мозку виявлялися виражені мор-

фологічні зміни нейронів у вигляді колікваційно-

го некрозу. Дані зміни характеризувалися 

каріолізисом, набуханням, сателітозом, нейро-

нофагією і утворенням «клітин-тіней». Була ви-

ражена гліальна реакція, скупчення гліоцитів 
навколо загиблих нейронів з формуванням зони 

нейронофагії. Найбільш характерною формою 

загибелі нейронів був пікноморфний коагуляцій-

ний некроз. 

Імуногістохімічна реакція на NSE показала 

істотне зменшення кількості NSE-

імунопозитивних клітин (рис. 5). Переважна 

кількість нейронів не мали NSE-позитивного 

забарвлення, що вказувало на відсутність їх 

функціональної активності. 

 
 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
 

 

 
Рис. 5. Імунопозитивне фарбування NSE в нейро-

нах кори головного мозку з додатковим фарбуванням 
гематоксиліном (блокада ЦХС). ×200. 
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Визначення GFAP-імунопозитивних елеме-

нтів астроцитарної глії виявило послаблення 

експресії цього білка (рис. 6). У порівнянні з 

контролем кількість GFAP-імунопозитивних аст-

роцитів суттєво та прогресивно зменшувалася 

протягом спостереження. Порушення структур-

но-функціонального стану астроцитарної глії, 

ймовірно, було пов'язано з нейрональною дис-

функцією, обмеженням нейрогліальних і судин-

но-гліальних контактів. 

 

 

 

 
 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
 

Рис. 6. Імунопозитивне фарбування GFАP в астроцитах кори головного мозку з додатковим фарбуванням ге-
матоксиліном (блокада ЦХС). А – наявність імунопозитивного матеріалу в стінці судин, Б – зменшення щільності GFAP-
позитивного матеріалу в клітинах кори. ×200. 

 

Підсумок 

Таким чином, активація ЦХС супровод-
жувалося збільшенням нормохромії нейронів та 

синтезу нейроспецифічних білків, що регулюють 

метаболічні процеси нервових клітин. Збільшен-

ня інтенсивності NSE- та GFAP-позитивного за-

барвлення було відображенням повноцінного 

функціонування нейронів та нейроглії, що забез-

печувало адекватну трофіку нервової тканини та 

захист гематоенцефалічного бар'єру. Такі зміни 

пояснювали зниження летальності при активації 

ЦХС. 

Блокада ЦХС викликала пригнічення 

функціональної активності нейронів, а також 
супроводжувалося розвитком нейродеструктив-

них змін, суттєво зменшувалося NSE-позитивне 

забарвлення. Зменшенні активності GFAP відоб-

ражало прогресуючі порушення астроцитарної 
нейроглії. 

Перспективи подальших досліджень 

Отримані результати показали перспек-

тивність використання центральних холіноміме-

тиків для корекції морфологічних порушень го-

ловного мозку у гострому періоді ЧМТ. Надалі 

необхідним є з’ясування механізмів такого впли-

ву, а саме – реакції нейро-гормональної регуля-

ції, метаболізму мозку, процесів нейрозапалення. 

Інформація про конфлікт інтересів 

Автори заявляють про відсутність будь-

якого конфлікту інтересів і власної фінансової 
зацікавленості при підготовці цієї статті. 
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Худолій С.О., Зябліцев С.В. Морфологічний стан кори головного мозку при експерименталь-

ній черепно-мозковій травмі на тлі активації та блокади холінергічних систем. 
РЕФЕРАТ. Вступ. Ключова роль у процесах адаптації центральної нервової системи до черепно-

мозкової травми належить холінергічним системам. Мета – визначення впливу активації та блокади 

холінергічним системам на морфологічний стан кори головного мозку в гострому періоді черепно-

мозкової травми. Методи. Травму моделювали при вільному падінні вантажу на фіксовану голову тва-

рини. Для активації холінергічних систем щурам до травми вводили холіну альфосцерат (гліатілін; 6 

мг/кг), для блокування – біперидену гідрохлорид (акінетон; 0,6 мг/кг). Гістологічні та імуногістохімічні 

дослідження проводили через 3, 24, 48 та 72 години після травми. Зрізі кори головного мозку для світло-

вої мікроскопії фарбували гематоксіліном та еозіном. Для імуногістохімічного дослідження використо-

вували антитіла до нейроноспецифічної енолази (NSE) та гліального фібрилярного кислого протеїну 

(GFAP). Візуалізацію антитіл виконували за допомогою системи детекції DAKO Poly Vue HRP/DAB. 

Світлову мікроскопію проводили на мікроскопі «Olimpus BX 40» з цифровою камерою «Olimpus C3030-

ADU» та програмним забезпеченням «Olimpus DP-Soft». Результати. Активація холінергічних систем у 
гострому періоді призводила до істотного зменшення летальності експериментальних тварин. При цьому 

у корі головного мозку відмічено збільшення кількості нормохромних нейронів та синтезу нейроспеци-

фічних білків: NSE та GFAP, що було відображенням повноцінного функціонування нейронів та нейро-

глії. Блокада холінергічних систем викликала пригнічення функціональної активності нейронів, а також 

супроводжувалося розвитком нейродеструктивних змін, суттєвим зменшенням NSE-позитивного забарв-
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лення та активності GFAP, що відображало прогресуючі порушення нейронів та астроцитарної нейроглії. 

Підсумок. Отримані результати підтвердили значну роль центральних холінергічних систем для ре-

алізації адаптивної відповіді при черепно-мозковій травмі та розкрили характер морфологічних змін го-

ловного мозку при їх активації та блокаді. 

Ключові слова: центральні холінергічні системи, черепно-мозкова травма, NSE, GFAP, нейромор-

фологія головного мозку. 

 

Худолей С.А., Зяблицев С.В. Морфологическое состояние коры головного мозга при экспери-

ментальной черепно-мозговой травме на фоне активации и блокады холинергических систем 
РЕФЕРАТ. Введение. Ключевая роль в процессах адаптации центральной нервной системы к че-

репно-мозговой травме принадлежит центральным холинергическим системам. Цель – установить влия-

ние активации и блокады холинергических систем на морфологическое состояние коры головного мозга 

в остром периоде черепно-мозговой травмы. Методы. Травму моделировали при свободном падении 

груза на фиксированную голову животного. Для активации холинергических систем крысам до травмы 

вводили холина альфосцерат (глиатилин, 6 мг/кг), для блокировки – биперидена гидрохлорид (акинетон; 

0,6 мг/кг). Гистологические и иммуногистохимические исследования проводили через 3, 24, 48 и 72 часа 

после травмы. Срезы коры головного мозга для световой микроскопии окрашивали гематоксилином и 

эозином. Для иммуногистохимического исследования использовали антитела к нейроноспецифичной 

енолазе (NSE) и глиальному фибриллярному кислому протеину (GFAP). Визуализацию антител выпол-

няли с помощью полимерной системы детекции DAKO Poly Vue HRP/DAB. Световую микроскопию 

проводили на микроскопе «Olimpus BX 40» с цифровой камерой «Olimpus C3030-ADU» и программным 
обеспечением «Olimpus DP-Soft». Результаты. Активация холинергических систем в остром периоде 

приводила к существенному уменьшению летальности экспериментальных животных. При этом в коре 

головного мозга отмечено увеличение количества нормохромных нейронов и синтеза нейроноспецифи-

ческих белков: NSE и GFAP, что было отражением полноценного функционирования нейронов и нейро-

глии. Блокада холинергических систем сопровождалась высокой летальностью, и вызвала угнетение 

функциональной активности нейронов, развитием нейродеструктивних изменений при существенном 

уменьшении NSE-позитивного материала и активности GFAP, что отражало прогрессирующие наруше-

ния нейронов и астроцитарной нейроглии. Заключение. Полученные результаты подтвердили ключевую 

роль центральных холинергических систем для реализации адаптивного ответа при черепно-мозговой 

травме и показали характер морфологических изменений головного мозга при их активации и блокаде. 

Ключевые слова: центральные холинергические системы, черепно-мозговая травма, NSE, GFAP, 
нейроморфология головного мозга. 


