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².Â.Ëóøí³êîâà

Ìîðôîëîã³÷íà ïëàñòè÷í³ñòü êë³òèí çîíè ÑÀ1
ã³ïîêàìïà in vitro â óìîâàõ êîðîòêîòðèâàëî¿
àíîêñ³¿�ã³ïîãë³êåì³¿ òà ïîäàëüøî¿ ðåîêñèãåíàö³¿

Îäíèì ç ôàêòîð³â, ùî ìîäóëþþòü íåéðîíàëüíó ïëàñòè÷í³ñòü º ê³ëüê³ñòü êèñíþ òà ãëþêîçè. ¯õ
êîëèâàííÿ çäàòí³ ³íäóêóâàòè óøêîäæåíí³ êë³òèí, ÿêå çàëåæèòü â³ä ñòóïåíÿ ³ òðèâàëîñò³ ä³¿.
Åêñïåðèìåíòàëüí³ äîñë³äæåííÿ ïîêàçàëè, ùî êîðîòêèé ïåð³îä àíîêñ³¿�ã³ïîãë³êåì³¿ ïðèçâîäèòü
äî â³äñòðî÷åíèõ äåñòðóêòèâíèõ çì³í, ïåðâèíí³ ïðè÷èíè ÿêèõ ìîæóòü áóòè âèÿâëåí³ òà
ïðîñòåæåí³ íà êë³òèííîìó ³ ìîëåêóëÿðíîìó ð³âí³. Öå ñóïðîâîäæóºòüñÿ ³ ïåâíèìè ìîðôîëîã³÷íèìè
ïåðåáóäîâàìè. Íàøà ðîáîòà íàö³ëåíà íà âèÿâëåííÿ ïåðâèííèõ ïëàñòè÷íèõ çì³í íåéðîí³â, çáóäëèâèõ
ñèíàïñ³â ³ ãë³¿ çîíè ÑÀ1 êóëüòèâîâàíèõ çð³ç³â ã³ïîêàìïà ï³ñëÿ êîðîòêîòðèâàëî¿ êèñíåâî-ãëþêîçíî¿
äåïðèâàö³¿ (ÊÃÄ). Îö³íþâàëè çì³íè ìîðôîëîã³÷íî¿ ïëàñòè÷íîñò³ íåðâîâèõ êë³òèí çîíè ÑÀ1
ïðîòÿãîì ïåðøî¿ ãîäèíè ï³ñëÿ 10 õâ ÊÃÄ çà òàêèìè ïîêàçíèêàìè: æèòòºçäàòí³ñòü ³ ñòóï³íü
êîíäåíñàö³¿ íåéðîí³â, ê³ëüê³ñòü ïðîñòèõ (ìàêóëÿðíèõ) ³ ñêëàäíèõ (ïåðôîðîâàíèõ) àñèìåòðè÷íèõ
ñèíàïñ³â òà ¿õ îá�ºì, òîâùèíà ïîñòñèíàïòè÷íî¿ ù³ëüíîñò³ (ÏÑÙ), çàãàëüíà ê³ëüê³ñòü âåçèêóë ³
ù³ëüí³ñòü àêòèâíîãî ³ ðåçåðâíîãî ïóë³â ó ñèíàïñàõ îáîõ òèï³â; îá�ºì ãë³¿, ùî ïðèëÿãàº äî
àñèìåòðè÷íèõ ÑÀ1-ñèíàïñ³â. Ïîêàçàíî, ùî ÊÃÄ íå âèêëèêàº ñóòòºâèõ çì³í æèòòºçäàòíîñò³ ³
êîíäåíñàö³¿ íåéðîí³â, à òàêîæ ê³ëüêîñò³ ³ îá�ºìó ñèíàïñ³â. Ïðîòå âèÿâëåí³ äåÿê³ ïåðâèíí³
ïåðåáóäîâè ó ñèíàïñàõ (çá³ëüøåííÿ òîâùèíè ÏÑÙ, çìåíøåííÿ çàãàëüíî¿ ê³ëüêîñò³ âåçèêóë ³
ù³ëüíîñò³ âåçèêóë àêòèâíîãî ³ ðåçåðâíîãî ïóë³â), à òàêîæ çíà÷íå çá³ëüøåííÿ îá�ºìó ãë³¿, ùî
ïðèëÿãàº äî ñèíàïñ³â. Ìîæíà ïåðåäáà÷àòè, ùî ñòðóêòóðí³ çì³íè, ÿê³ ïðîÿâëÿþòüñÿ ïðîòÿãîì
ïåðøî¿ ãîäèíè ï³ñëÿ ÊÃÄ, ìîæóòü ñïðè÷èíèòè ôóíêö³îíàëüí³ ïîðóøåííÿ òà ïîäàëüøèé ðîçâèòîê
óøêîäæåííÿ òêàíèíè. Çíà÷íå ï³äâèùåííÿ àêòèâíîñò³ ãë³¿ ìîæå ñâ³ä÷èòè ïðî çäàòí³ñòü öèõ
êë³òèí ìîäóëþâàòè ôóíêö³¿ íåéðîí³â.
Êëþ÷îâ³ ñëîâà: êóëüòóðà ã³ïîêàìïàëüíèõ çð³ç³â, àíîêñ³ÿ�ã³ïîãë³êåì³ÿ, ìîðôîëîã³÷íà ïëàñòè÷í³ñòü.

ÂÑÒÓÏ

Ïëàñòè÷í³ñòü º íåâ³ä�ºìíîþ âëàñòèâ³ñòþ
íåðâîâèõ êë³òèí, ùî âèðàæàºòüñÿ ó çäàò-
íîñò³ äî ôóíêö³îíàëüíèõ ³ ìîðôîëîã³÷íèõ
ïåðåáóäîâ.  Ñóòòºâèìè ôàêòîðàìè,  ùî
âèçíà÷àþòü àêòèâí³ñòü ³ æèòòºçäàòí³ñòü
êë³òèí º âì³ñò êèñíþ òà ãëþêîçè, à íåñòà÷à
àáî íàäì³ð öèõ íåîáõ³äíèõ ñêëàäîâèõ
êë³òèííîãî ìåòàáîë³çìó âïëèâàº íà ôóíê-
ö³îíóâàííÿ òà  ïëàñòè÷í³ñòü  íåðâîâèõ
êë³òèí. Çàëåæíî â³ä ä³àïàçîíó òà òðèâàëîñò³
êèñíåâî-ãëþêîçíèõ êîëèâàíü, íàñë³äêè
ìîæóòü ìàòè ô³ç³îëîã³÷íèé àáî ïàòîëî-
ã³÷íèé õàðàêòåð. Ó äîñë³äàõ ç ìîäåëþâàííÿ
³øåì³÷íîãî óøêîäæåííÿ in vitro òà in vivo

áóëî ïîêàçàíî, ùî íàâ³òü êîðîòêîòðèâàëà
äåïðèâàö³ÿ ç ïîäàëüøîþ ðåîêñèãåíàö³ºþ
ïðèçâîäÿòü äî çíà÷íèõ, àëå â³äñòðî÷åíèõ
åôåêò³â ïàòîëîã³÷íîãî xàðàêòåðó, à äîâãî-
òðèâàëà � âèêëèêàº çàãèáåëü íåéðîí³â [9�
11]. Ö³ äåñòðóêòèâí³ çì³íè ìàþòü ó ñâî¿é
îñíîâ³ ïåâí³ ïåðâèíí³ ìîëåêóëÿðí³ ìåõàí³ç-
ìè, ÿê³ ïðèçâîäÿòü äî óøêîäæåííÿ íåðâî-
âèõ êë³òèí çà óìîâ òðèâàëî¿ íåñòà÷³ êèñíþ
òà ãëþêîçè. Áóäü-ÿê³ âíóòð³øíüî- òà ïîçà-
êë³òèíí³ çì³íè ñåðåäîâèùà ó íåðâîâ³é
ñèñòåì³ âïëèâàþòü íàñàìïåðåä íà ñèíàï-
òè÷íó ïëàñòè÷í³ñòü íåéðîí³â. Ó ã³ïîêàìï³
êîðîòêèé ïåð³îä àíîêñ³¿�ã³ïîãë³êåì³¿ ³íäóêóº
òðèâàëå ïîñèëåííÿ âèêëèêàíèõ åëåêò-

©  ².Â.Ëóøí³êîâà



ISSN 0201-8489    Ô³ç³îë. æóðí., 2009, Ò. 55, ¹ 3110

ðè÷íèõ â³äïîâ³äåé ó ä³ëÿíö³ ÑÀ1, òîáòî äîâ-
ãîòðèâàëó ïîòåíö³àö³þ ñèíàïòè÷íî¿ ïåðåäà-
÷³ [9, 12, 14] ³ öå êîðåëþº ç äèíàì³÷íèìè
ïëàñòè÷íèìè çì³íàìè ó ìîðôîëîã³¿ ñèíàï-
ñ³â òà êë³òèí çàãàëîì [16, 17, 18]. Äîâãîòðè-
âàëà ïîòåíö³àö³ÿ ñóïðîâîäæóºòüñÿ çíà÷íèì
âèâ³ëüíåííÿì ãë þòàìàòó,  àêòèâàö³ºþ
ãëþòàìàòíèõ ðåöåïòîð³â òà ³íòåíñèâíèì
âõîäîì Ñà2+ ó êë³òèíè [7, 18], ùî ó ðàç³
ïðîëîíãîâàíî¿ ä³¿ ïðèçâîäèòü äî ã³ïåð-
çáóäæåííÿ.  Äëÿ ðîçóì³ííÿ ïåðâèííèõ
ìåõàí³çì³â ÷èñëåííèõ ìîçêîâèõ ïîðóøåíü
âèâ÷åííÿ ìîðôîôóíêö³îíàëüíèõ çì³í íåð-
âîâèõ êë³òèí çà ïàòîëîã³÷íèõ óìîâ, çîêðåìà
ïðè íåñòà÷³ êèñíþ òà ãëþêîçè, ïðåäñòàâëÿº
âåëèêèé ³íòåðåñ.

Ìåòà íàøî¿ ðîáîòè � ç�ÿñóâàòè îñîáëè-
âîñò³ ìîðôîëîã³÷íèõ çì³í íåéðîí³â òà ãë³¿
çîíè ÑÀ1 ã³ïîêàìïà, ÿêà íàéá³ëüø ÷óòëèâà
äî íåñòà÷³ êèñíþ òà ãëþêîçè, ï³ñëÿ êîðîòêî-
ñòðîêîâî¿ àíîêñ³¿�ã³ïîãë³êåì³¿ òà ïîäàëüøî¿
íîðìîêñè÷íî¿ ðåîêñèãåíàö³¿.

ÌÅÒÎÄÈÊÀ

Îá�ºêòîì äîñë³äæåííÿ áóëè êóëüòèâîâàí³
çð³çè ã³ïîêàìïà ùóð³â ë³í³¿ Â³ñòàð, ÿê³ íà
ìîìåíò ïðîâåäåííÿ åêñïåðèìåíòó (12�14
äîáà êóëüòèâóâàííÿ) ïîâí³ñòþ â³äíîâëþ-
âàëè ñâîþ æèòòºçäàòí³ñòü, çáåð³ãàþ÷è ïðè
öüîìó ïåðâ³ñíó òèïîâó òîïîãðàô³þ êë³òèí-
íèõ øàð³â ã³ïîêàìïà, à íåéðîíè ä³ëÿíêè
ÑÀ1 ìàëè òðàäèö³éíó ï³ðàì³äàëüíó ôîðìó.
Çà äîïîìîãîþ àâòîìàòè÷íîãî ÷îïåðà (McIl-
lwain, Àíãë³ÿ) ðîáèëè çð³çè ã³ïîêàìïà ùóð³â
òîâùèíîþ 350�400 ìêì, ÿê³ êóëüòèâóâàëè
íà íàï³âïðîíèêëèõ ìåìáðàíàõ, ðîçòàøî-
âàíèõ ó 6-ëóíêîâèõ ïëàíøåòàõ íà ìåæ³
ãàçîâîãî (ñóì³ø àòìîñôåðíîãî ïîâ³òðÿ ç 5 %
ÑÎ

2
) òà ð³äêîãî ñåðåäîâèùà (50 % ÌÅÌ,

25 % çáàëàíñîâàíîãî ñîëüîâîãî ðîç÷èíó
Õåíêñà, 25 % ³íàêòèâîâàíî¿ ê³íñüêî¿ ñèðî-
âàòêè, ðÍ 7,3) ïðè 35îÑ. Ñåðåäîâèùå êóëü-
òèâóâàííÿ çì³íþâàëè íà 2-ãó äîáó ³íêóáàö³¿,
à íà äàë³ äâ³÷³ íà òèæäåíü [22]. Ï³ñëÿ 12�
14 ä³á ñòàí êóëüòóð ñòàá³ë³çóâàâñÿ òà ¿õ
ìîæíà áóëî áðàòè â åêñïåðèìåíò.

Äëÿ ìîäåëþâàííÿ óìîâ àíîêñ³¿�ã³ïîãë³-
êåì³¿ âèêîðèñòîâóâàëè êèñíåâî-ãëþêîçíó
äåïðèâàö³þ (ÊÃÄ) ó ñïåö³àëüí³é êàìåð³, äå
ãàçîâå ñåðåäîâèùå ì³ñòèëî 95 % N

2
 ³ 5 %

ÑÎ
2
, à ð³äêå ñåðåäîâèùå � ô³ç³îëîã³÷íèé

ôîñôàòíî-ñîëüîâèé ðîç÷èí (HBSS �Sigma�,
ÑØÀ), HEPES � 12,5 ììîëü/ë, D-ñàõàðîçè �
15 ììîëü/ë). Ïåðåä ïåðåíåñåííÿì ó åêñïå-
ðèìåíòàëüíó  êàìåðó  äëÿ  äåïðèâàö³ ¿ ,
êóëüòóðè òðè÷³ ïðîìèâàëè ñåðåäîâèùåì áåç
ãëþêîçè. Òåìïåðàòóðó ï³äòðèìóâàëè íà
ð³âí³ 35îÑ. Òðèâàë³ñòü ÊÃÄ ñòàíîâèëà 10 õâ,
ï³ñëÿ ÷îãî çð³çè äâ³÷³ â³äìèâàëè ³ ïîâåðòàëè
äî íîðìàëüíèõ óìîâ êóëüòèâóâàííÿ íà îäíó
ãîäèíó (íîðìîêñè÷íà ðåîêñèãåíàö³ÿ).

Æèòòºçäàòí³ñòü êóëüòèâîâàíèõ çð³ç³â
îö³íþâàëè çà äîïîìîãîþ â³òàëüíîãî áàðâ-
íèêà òðèïàíîâîãî ñèíüîãî [15], êîòðèé äî-
äàâàëè äî êóëüòóðàëüíîãî ñåðåäîâèùà ó
ê³íöåâ³é êîíöåíòðàö³¿ 0,2 %. Ï³ñëÿ â³äìè-
âàííÿ ó ô³ç³îëîã³÷íîìó ðîç÷èí³ òêàíèíó
ô³êñóâàëè 2,5%-ì ôîðìàëüäåã³äîì ³ ï³äðà-
õîâóâàëè ê³ëüê³ñòü çàáàðâëåíèõ êë³òèí ó
çîí³ ÑÀ1 ã³ïîêàìïàëüíèõ çð³ç³â, ðîçòàøî-
âàíèõ ó ìåæàõ ïðÿìîêóòíî¿ ä³ëÿíêè ô³êñî-
âàíîãî ðîçì³ðó (çá³ëüøåííÿ ó 100 êðàò).
Â³äîìî, ùî òðèïàíîâèé ñèí³é ïðîõîäèòü
÷åðåç ïëàçìàòè÷íó ìåìáðàíó êë³òèí ó ðàç³
¿¿ ïîøêîäæåííÿ òà çàáàðâëþº êîìïîíåíòè
öèòîïëàçìè ó ñèí³é êîë³ð. Òàêèì ÷èíîì,
ê³ëüê³ñòü çàáàðâëåíèõ êë³òèí, îáåðíåíî
ïðîïîðö³éíà  æèòòºçäàòíîñò ³  êóëüòóð .
Ïðîàíàë³çîâàíî 20 ïîë³â çîðó íà 10 çð³çàõ
ó êîæí³é ãðóï³ (n=20). Ðåçóëüòàòè ïðåäñòàâ-
ëåíî ÿê ê³ëüê³ñòü êë³òèí íà 1 ìì2.

Äëÿ ìîðôîëîã³÷íî¿ îö³íêè êóëüòèâîâàí³
çð³çè, çàô³êñîâàí³ ó ñóì³ø³ 2,5%-ãî ôîð-
ìàëüäåã³äó òà 2,5%-ãî ãëþòàðàëüäåã³äó, çàê-
ëþ÷àëè ó åïîêñèäíó ñìîëó çà çàãàëüíî-
ïðèéíÿòîþ ìåòîäèêîþ [6]. Íàï³âòîíê³ çð³çè
(1�2 ìêì) çàáàðâëþâàëè ìåòèëåíîâèì
ñèí³ì. Ï³ðàì³äàëüí³ êë³òèíè ä³ëÿíêè ÑÀ1
àíàë³çóâàëè çà  äîïîìîãîþ ñâ³òëîâîãî
ì³êðîñêîïà (�Zeiss Jeva�, çá³ëüøåííÿ ó 400
êðàò). Ï³äðàõîâóâàëè ê³ëüê³ñòü êîíäåíñî-
âàíèõ êë³òèí íà 100 íåéðîí³â êîæíîãî çð³çó.
Ðåçóëüòàòè ïðåäñòàâëåíî ÿê â³äñîòîê êîí-
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äåíñîâàíèõ â³ä çàãàëüíî¿ ê³ëüêîñò³ êë³òèí.
Ñåð³éí³ óëüòðàòîíê³ çð³çè (50�60 íì)

ÑÀ1-stratum radiatum çîíè, êîíòðàñòîâàí³
óðàí³ë-àöåòàòîì ³ í³òðàòîì ñâèíöþ, àíàë³çó-
âàëè çà äîïîìîãîþ åëåêòðîííîãî ì³êðîñêî-
ïà ÏÅÌ-125 (Óêðà¿íà) ç â³äåîêàìåðîþ DX
2, KAPPA. Îòðèìóâàëè ñåð³éí³ çîáðàæåííÿ
àñèìåòðè÷íèõ  ñèíàïñ ³â  ó  öèôðîâîìó
âèãëÿä³ (çá³ëüøåííÿ ó 10000�20000 êðàò).
Íà îñíîâ³ öèõ çîáðàæåíü ðåêîíñòðóþâàëè
ñèíàïñè ç âèêîðèñòàííÿì ïðîãðàìè Recon-
struct, ðîçðîáëåíî¿  Fiala òà ñï³âàâò. [8].
Ïðîâîäèëè ê³ëüê³ñíó îö³íêó ñèíàïñ³â òà ãë³¿.

Àíàë³çóâàëè òàê³ ïîêàçíèêè:
ê³ëüê³ñòü ïðîñòèõ ³ ñêëàäíèõ (ïåðôîðî-
âàíèõ)  àñèìåòðè÷íèõ ñèíàïñ³â  (íà
äâîì³ðíèõ âèïàäêîâèõ çð³çàõ, çá³ëüøåí-
íÿ ó 10000 êðàò, ó òàáëèö³ ïðåäñòàâëåíî
â³äñîòêîâå ñï³ââ³äíîøåííÿ ñèíàïñ³â);
îá�ºì ñèíàïñ³â ³ ãë³¿ íàâêîëî íèõ (çà
äîïîìîãîþ òðèì³ðíèõ ðåêîíñòðóêö³é ñè-
íàïñ³â, âèáðàíèõ âèïàäêîâî, çá³ëüøåííÿ
ó 20000 êðàò, ïðîàíàë³çîâàíî 30 ïðîñòèõ
³ 20 ñêëàäíèõ ñèíàïñ³â ó êîæí³é åêñïåðè-
ìåíòàëüí³é ãðóï³);
òîâùèíó ïîñòñèíàïòè÷íî¿ ù³ëüíîñò³
(ÏÑÙ) ó øèïèêàõ ³ ù³ëüí³ñòü âåçèêóë ó
òåðì³íàëÿõ (íà äâîì³ðíèõ ïðîô³ëÿõ
ñèíàïñ³â ç ñåð³éíèõ ðåêîíñòðóêö³¿, äå
ÏÑÙ áóëà ìàêñèìàëüíî âèðàæåíà).
Ñèíàïòè÷í³ âåçèêóëè (ÑÂ) ³ ÏÑÙ äîñ-

ë³äæóâàëè çà äîïîìîãîþ ïðîãðàìè LoClust
[13]  òà  UTHSCSA ImageTool  âåðñ³ÿ  3
(Óí³âåðñèòåò Òåõàñó, ÑØÀ). Ù³ëüí³ñòü ÑÂ
âèçíà÷àëè ÿê ê³ëüê³ñòü âåçèêóë íà 1 ìêì2

ïåðåð³çó òåðì³íàë³. Âåçèêóëè, öåíòð ÿêèõ
áóâ ðîçòàøîâàíèé íà â³äñòàí³ íå á³ëüøå í³æ
70 íì â³ä àêòèâíî¿ çîíè, ââàæàëè àêòèâ-
íèìè (ãîòîâ³ äî âèâ³ëüíåííÿ ìåä³àòîðà òà
ðåöèêëþþ÷³). Âåçèêóëè, ðîçòàøîâàí³ íà
â³äñòàí³ ïîíàä 70 íì, ââàæàëè ðåçåðâíèìè.

Ñòàòèñòè÷íèé àíàë³ç áóëî çä³éñíåíî ç
âèêîðèñòàííÿì ïðîãðàìè Sta t i s t i ca .  5
(«StatSoft» ÑØÀ). Öèôðîâ³ ðåçóëüòàòè
ïðåäñòàâëåí³  ÿê ñåðåäíº ± ñòàíäàðòíà
ïîõèáêà ñåðåäíüîãî. Âèá³ðêè ïîð³âíþâàëè,
âèêîðèñòîâóþ÷è êðèòåð³é t  Ñòüþäåíòà.

Â³ðîã³äíèìè ââàæàëè ðîçá³æíîñò³  ïðè
Ð<0,05.

ÐÅÇÓËÜÒÀÒÈ ÒÀ ̄ Õ ÎÁÃÎÂÎÐÅÍÍß

Ì³êðîñêîï³÷íèé àíàë³ç êóëüòóð çà íîðìàëü-
íèõ óìîâ ïîêàçàâ ¿õ âèñîêó æèòòºçäàòí³ñòü �
ê³ëüê³ñòü óøêîäæåíèõ ³ êîíäåíñîâàíèõ íåé-
ðîí³â áóëà íåçíà÷íîþ (çàáàðâëåíèõ òðèïà-
íîâèì ñèí³ì � 1,7 îä./ìì2 ± 0,4 îä./ìì2, ùî
ñòàíîâèòü ìåíøå í³æ 1 % çàãàëüíî¿ ê³ëü-
êîñò³ êë³òèí; êîíäåíñîâàíèõ � 2,1 % ± 1,5 %).
Íà óëüòðàñòðóêòóðíîìó ð³âí³ ñïîñòåð³ãàëàñÿ
ö³ë³ñí³ñòü ìåìáðàí ³ ì³æêë³òèííèõ çâ�ÿçê³â.

Ó ë³òåðàòóð³ º äàí³ ïðî òå, ùî êîðîòêî-
òðèâàëà äåïðèâàö³ÿ òà ïîäàëüøà ðåîêñè-
ãåíàö³ÿ ïðèçâîäÿòü äî â³äñòðî÷åíèõ ìîðôî-
ôóíêö³îíàëüíèõ çì³í ïàòîëîã³÷íîãî xàðàê-
òåðó. Óøêîäæåííÿ íåéðîí³â ïðîÿâëÿëîñÿ
ï³ñëÿ äåê³ëüêîõ ãîäèí ðåîêñèãåíàö³¿ òà
âèðàæàëîñÿ ó êîíäåíñàö³¿  ÿäåð ³  öèòî-
ïëàçìè, ùî º îçíàêîþ àïîïòîçó, à òàêîæ ó
íàáóõàíí³ ÷àñòèíè êë³òèí ïðè ïîðóøåíí³
ö³ë³ñíîñò³ ìåìáðàíè � îçíàêè íåêðîçó [5,
11]. Ó íàø³é ðîáîò³ çà äîïîìîãîþ â³òàëü-
íîãî çàáàðâëåííÿ òðèïàíîâèì ñèí³ì ³ íà
îñíîâ³ ì³êðîñêîï³÷íîãî àíàë³çó íàï³âòîíêèõ
çð³ç³â êóëüòóð ã³ïîêàìïà áóëî âèÿâëåíî, ùî
10-õâèëèííà ÊÃÄ ³ ïîäàëüøà ðåîêñèãåíàö³ÿ
ïðîòÿãîì 60 õâ íå âèêëèêàº ñóòòºâîãî
çíèæåííÿ æèòòºçäàòíîñò³ íåéðîí³â ä³ëÿíêè
ÑÀ1, ïåðåâàæíà á³ëüø³ñòü ÿêèõ çáåð³ãàº
ìîðôîëîã³þ íîðìàëüíî ôóíêö³îíóþ÷èõ
êë³òèí ³  ò ³ëüêè íåçíà÷íà  ¿õ  ê ³ëüê³ñòü
ïðîÿâëÿëè îçíàêè óøêîäæåííÿ ìåìáðàíè �
4,0 îä./ìì2 ± 0,7 îä./ìì2 áëèçüêî 1 % òà
êîíäåíñàö³¿ ÿäåð ³ öèòîïëàçìè � 10,5 % ±
6,6 %. Îäíàê ïðè ïîäàëüøîìó (äî 4 ãîä)
êóëüòèâóâàíí³ ñòóï³íü óøêîäæåííÿ ïî-
ñèëþºòüñÿ, ùî ïðîÿâëÿºòüñÿ ó çá³ëüøåíí³
êîíäåíñîâàíèõ êë³òèí äî 32,8 % ± 9,1 % ³
çàáàðâëåíèõ òðèïàíîâèì ñèí³ì � äî 28,9
îä./ìì2 ± 2,7 îä./ìì2. Òàêèì ÷èíîì, ìîæíà
ñêàçàòè ,  ùî  çà  óìîâ  íàøî¿  ìîäåë ³ ,  ó
ïî÷àòêîâèé (äî 1 ãîä) ïåð³îä ï³ñëÿ åêñïåðè-
ìåíòàëüíîãî âïëèâó, 10-õâèëèííà ÊÃÄ íå
º íàäòî ðóéí³âíîþ, àëå ç ÷àñîì óøêîäæåííÿ

².Â.Ëóøí³êîâà
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ðîçâèâàºòüñÿ, ùî ìîæå áóòè íàñë³äêîì
ïåðâèííèõ ìîðôîôóíêö³îíàëüíèõ çì³í
íåéðîí³â ,  ïîâ�ÿçàíèõ,  ó  òîìó ÷èñë³  ç
êë³òèííîþ ñèãíàë³çàö³ºþ òà ñèíàïòè÷íîþ
ïëàñòè÷í³ñòþ. Âðàõîâóþ÷è öå, âàæëèâî
áóëî ïðîñòåæèòè ìîæëèâ³ çì³íè ìîðôî-
ëîã³÷íèõ ïîêàçíèê³â ÑÀ1 ñèíàïñ³â ïðîòÿãîì
ïåðøî¿ ãîäèíè äîñë³äæåííÿ.

Â³ääàëåí³ äåñòðóêòèâí³ íàñë³äêè ìàþòü
â ñâî¿é îñíîâ³ ïåâí³ ïåðâèíí³ ðåàêö³¿ òà
ìåõàí³çìè, ùî çàëó÷àþòüñÿ ó â³äïîâ³äü íà
íåñòà÷ó êèñíþ ³ ãëþêîçè, çîêðåìà ö³ëèé
ïàòîá³îõ³ì³÷íèé êàñêàä,  ïîâ�ÿçàíèé ç
äåô³öèòîì àäåíîçèíòðèôîñôàòó (ÀÒÔ),
ïîðóøåííÿì ³îííîãî îáì³íó,  çíà÷íèì
âèâ³ëüíåííÿì ãëþòàìàòó, íàêîïè÷åííÿì
Ñà 2+ ó  êë ³òèíàõ ,  ïîñèëåííÿì îêèñíèõ
ïðîöåñ³â òîùî [7, 18, 24]. Â³äáóâàþòüñÿ
ïåâí³ çì³íè ñèíàïòè÷íî¿ ïëàñòè÷íîñò³ òà
â³äïîâ³äí³ ñòðóêòóðí³ ïåðåáóäîâè. Äëÿ
äîñë³äæåííÿ ìîðôîëîã³÷íî¿ ïëàñòè÷íîñò³
âàæëèâèìè º  îá�ºìí³  õàðàêòåðèñòèêè,
âèâ÷åííÿ ÿêèõ ïîâ�ÿçàíå ç ïîÿâîþ ìîæëè-
âîñò³ ê³ëüê³ñíîãî ñòåðåîëîã³÷íîãî àíàë³çó

òðèì³ðíèõ ðåêîíñòðóêö³é êë³òèí, ¿õ â³äðîñò-
ê³â ³ ñèíàïñ³â, âèêîðèñòîâóþ÷è ñåð³éí³
åëåêòðîííî-ì³êðîñêîï³÷í³ çîáðàæåííÿ.
Îñíîâíèì ïðåäìåòîì íàøîãî äîñë³äæåííÿ
áóëè àñèìåòðè÷í³ çáóäëèâ³ ñèíàïñè çîíè
ÑÀ1-stratum radiatum ã³ïîêàìïà. ßê â³äîìî,
àñèìåòðè÷íèé ñèíàïñ ìàº äâ³ ñêëàäîâ³, à
ñàìå ïðåñèíàïòè÷íó àêñîííó òåðì³íàëü, äå
íàêîïè÷óþòüñÿ âåçèêóëè ç íåéðîìåä³àòîðîì
³ ïîñòñèíàïòè÷íèé äåíäðèòíèé øèïèê ç
âèðàæåíîþ ÏÑÙ. Çàëåæíî â³ä ôîðìè ÏÑÙ
âèçíà÷àþòü ïðîñò³ àáî ìàêóëÿðí³ òà ñêëàäí³
àáî  ïåðôîðîâàí³  ñèíàïñè .  Íà  ðèñ .  1
ïðåäñòàâëåí³ ôðàãìåíòè ñåð³éíèõ çîáðà-
æåíü îáîõ çãàäàíèõ òèï³â ñèíàïñ³â òà ¿õ
òðèì³ðí³ ðåêîíñòðóêö³¿. Ïðîñò³ ñèíàïñè
õàðàêòåðèçóþòüñÿ ñóö³ëüíîþ ÏÑÙ, ñêëàäí³ �
ïåðåðèâ÷àñòîþ. Jourdain òà ñï³âàâò. [9]
ïîêàçàëè, ùî â óìîâàõ àíîêñ³¿�ã³ïîãë³êåì³¿�
ðåîêñèãåíàö³¿ øèïèêè òà òåðì³íàë³ íåéðî-
í³â çîíè ÑÀ1 ã³ïîêàìïà ìîæóòü ê³ëüê³ñíî
òà ÿê³ñíî çì³íþâàòèñü. Àâòîðàìè âèÿâëåíî
çá³ëüøåííÿ ê³ëüêîñò³ ïåðôîðîâàíèõ ñèíàï-
ñ³â ÷åðåç 30 õâ ï³ñëÿ 10-õâèëèííî¿ ÊÃÄ, ùî

Ðèñ. 1. Òðèâèì³ðíå çîáðàæåííÿ àñèìåòðè÷íèõ ñèíàïñ³â ÑÀ1 çîíè êóëüòèâîâàíèõ çð³ç³â ã³ïîêàìïà ç ôðàãìåíòîì
ñåð³¿ ¿õ åëåêòðîííî-ì³êðîñêîï³÷íèõ çîáðàæåíü: à � ïðîñòèé ñèíàïñ ç ìàêóëÿðíîþ ïîñòñèíàïòè÷íîþ ù³ëüí³ñòþ, á �
ñêëàäíèé ñèíàïñ ç ïåðôîðîâàíîþ ïîñòñèíàïòè÷íîþ ù³ëüí³ñòþ; ÀÒ � àêñîííà òåðì³íàëü, Ø � äåíäðèòíèé øèïèê,
ÏÑÙ � ïîñòñèíàïòè÷íà ù³ëüí³ñòü, ÑÂ � ñèíàïòè÷í³ âåçèêóëè. Ìàñøòàáíà ë³í³ÿ � 100 íì

Ø ÏÑÙ

Ìîðôîëîã³÷íà ïëàñòè÷í³ñòü êë³òèí çîíè ÑÀ1 ã³ïîêàìïà
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àñîö³þºòüñÿ ç àêòèâàö³ºþ íåéðîí³â. Óïðî-
äîâæ íàñòóïíèõ 2 ãîä ñïîñòåð³ãàëàñÿ ¿õ
íîðìàë³çàö³ÿ òà çìåíøåííÿ. Çà öèõ ñàìèõ
óìîâ âèÿâëåí³ êîëèâàííÿ ÷èñëà øèïèê³â íà
äåíäðèòàõ íåéðîí³â çîíè ÑÀ1. Åôåêòè áóëè
êàëüö³éçàëåæíèìè òà íå ïðîÿâëÿëèñÿ ó ðàç³
âíåñåííÿ àíòàãîí³ñò³â ãëþòàìàòíèõ ðåöåï-
òîð³â. Çà óìîâ íàøîãî åêñïåðèìåíòó, ìîð-
ôîìåòðè÷íèé àíàë³ç ïîêàçàâ, ùî ïðîòÿãîì
1 ãîä ï³ñëÿ ÊÃÄ çíà÷íèõ çì³í ê³ëüêîñò³
ïðîñòèõ ³  ïåðôîðîâàõ ñèíàïñ³â  íåìàº
(òàáëèöÿ). Ñë³ä â³äì³òèòè, ùî ñóòòºâèõ çì³í
îá�ºìó äîñë³äæóâàíèõ ñèíàïòè÷íèõ êîí-
òàêò³â, îö³íåíèõ ÷åðåç 30 òà 60 õâ ï³ñëÿ ÊÃÄ
çà ïðîãðàìîþ Reconstruct, âèÿâëåíî íå
áóëî, ùî ñâ³ä÷èòü ïðî äîñòàòíþ ñò³éê³ñòü
ñèíàïñ³â ó öåé òåðì³í äîñë³äæåííÿ. Çíà÷íî
çá³ëüøóâàëàñÿ òîâùèíà ÏÑÙ ÿê ÷åðåç 30,
òàê ³ ÷åðåç 60 õâ ó ïðîñòèõ ³ ó ñêëàäíèõ
ñèíàïñàõ. Â³äîìî, ùî ÏÑÙ ôîðìóºòüñÿ
âíàñë³äîê íàêîïè÷åííÿ âåëèêî¿ ê³ëüêîñò³
ñèãíàëüíèõ á³ëê³â, ÷åðåç ÿê³ ó íåéðîíàõ çà-
ïóñêàþòüñÿ ÷èñëåíí³ ìîëåêóëÿðí³ ïðîöåñè,
ùî çàáåçïå÷óþòü íåéðîíàëüí³ ôóíêö³¿ [7].
Â íàøèõ åêñïåðèìåíòàëüíèõ óìîâàõ ³ñòîò-
íî çíèæóâàëàñÿ ê³ëüê³ñòü ñèíàïòè÷íèõ
âåçèêóë ó òåðì³íàìÿõ, ùî ïåâíîþ ì³ðîþ
ìîæå ñâ³ä÷èòè ïðî ïîñòóïîâå âèñíàæåííÿ
öèõ ñòðóêòóð. Ðîçïîä³ë âåçèêóë ó òåðì³íàë³
ìàâ ïåâí³ çàêîíîì³ðíîñò³, ùî é çóìîâèëî ¿õ

ïîãëèáëåíèé ðîçãëÿä. Ó ïîïåðåäí³õ äîñ-
ë³äæåííÿõ áóëè ïîêàçàí³ ñóòòºâ³ ìîðôî-
ëîã³÷í³ çì³íè ó ñèíàïñàõ çîíè ÑÀ1 ã³ïîêàìïà
çà àíîêñè÷íî-ã³ïîãë³êåì³÷íèõ óìîâ [1], ùî
ïðÿâëÿëèñÿ ó çíèæåíí³ ê³ëüêîñò³ çàãàëüíîãî
ïóëó âåçèêóë. Çì³íè ìàëè îäíîñïðÿìîâàíèé
õàðàêòåð ÿê ó ïðîñòèõ, òàê ³ ó ñêëàäíèõ
ñèíàïñàõ.

Ó òåðì³íàëÿõ ïîñò³éíî ïåðåðîçïîä³-
ëÿþòüñÿ âåçèêóëè, òîìó ðîçãëÿä äèíàì³êè
ñòðóêòóðíèõ ïåðåáóäîâ îêðåìèõ êëàñòåð³â
ÑÂ º âàæëèâèì. Íàêîïè÷åí³ ó òåðì³íàë³
âåçèêóëè, ÿê ïðàâèëî, óìîâíî ðîçä³ëÿþòü
íà òðè îñíîâí³ ïóëè: ãîòîâèé äî âèâ³ëü-
íåííÿ, ÿêèé áåñïîñåðåäíüî ïðèìèêàº äî
ìåìáðàíè àêòèâíî¿ çîíè òåðì³íàë³ (1�2 %
â³ä óñ³õ âåçèêóë);  ðåöèêëþþ÷èé, ÿêèé
ðîçòàøîâàíèé ïåðåâàæíî ïîáëèçó àêòèâíî¿
çîíè ñèíàïñó ³ ïîïîâíþþòüñÿ çà ðàõóíîê
çâîðîòíîãî çàõîïëåííÿ ìåä³àòîðà àáî ç
ðåçåðâó (10�20 %); ðåçåðâíèé ïóë, ÿêèé
êëàñòåðèçóºòüñÿ íà ïåâí³é â³äñòàí³ â³ä
àêòèâíî¿ çîíè ³ íå çàâæäè áóâàº çàä³ÿíèé ó
êë³òèííó â³äïîâ³äü çà íîðìàëüíèõ ô³ç³îëî-
ã³÷íèõ óìîâ (80�90 %)  [19, 20]. Ïåðø³ äâà
îïèñàí³ ïóëè õàðàêòåðèçóþòüñÿ âèñîêîþ
ìîá³ëüí³ñòþ â³äíîñíî öèðêóëÿö³¿ âñåðåäåí³
áóòîíà òà çäàòíîñò³ äî âèâ³ëüíåííÿ ìåä³à-
òîðà, òðåò³é � ÿâëÿº ñîáîþ á³ëüø ñòàòè÷íå
íàêîïè÷åííÿ ÑÂ. Ó íàøîìó äîñë³äæåíí³

  Êîíòðîëü
     ïðîñò³ ñèíàïñè 85,3±4,0 0,12±0,01 29,1±1,0 1 0 0
     ñêëàäí³ ñèíàïñè 14,7±1,1 0,26±0,03 28,6±1,3 1 0 0
Êèñíåâî-ãëþêîçíà äåïðèâàö³ÿ
òà ðåîêñèãåíàö³ÿ  ïðîòÿãîì 30 õâ
     ïðîñò³ ñèíàïñè - 0,13±0,01 40,4±1,0* 79,8
     ñêëàäí³ ñèíàïñè 0,29±0,03 41,6±1,5* 88,7
Êèñíåâî-ãëþêîçíà äåïðèâàö³ÿ
òà ðåîêñèãåíàö³ÿ ïðîòÿãîì 60 õâ
     ïðîñò³ ñèíàïñè 86,5±4,6 0,13±0,01 41,4±0,9* 64,4
     ñêëàäí³ ñèíàïñè 13,5±1,3 0,29±0,03 45,6±1,8* 53,5

* Ð<0,05 ó ïîð³âíÿíí³ ç êîíòðîëåì

Çì³íè äåÿêèõ ìîðôîëîã³÷íèõ ïîêàçíèê³â àñèìåòðè÷íèõ ñèíàïñ³â çîíè ÑÀ1 êóëüòèâîâàíèõ çð³ç³â ã³ïîêàìïà â
óìîâàõ êîðîòêîòðèâàëî¿ êèñíåâî-ãëþêîçíî¿ äåïðèâàö³¿ òà ïîäàëüøî¿ ðåîêñèãåíàö³¿

Ñõåìà äîñë³äó Â³äíîñíà
ê³ëüê³ñòü

ñèíàïñ³â, %

Îá�ºì ñèíàïñó,
ìêì3

Òîâùèíà
ïîñòñèíàïòè÷íî¿
ù³ëüíîñò³, íì

Ê³ëüê³ñòü
âåçèêóë, %

².Â.Ëóøí³êîâà



ISSN 0201-8489    Ô³ç³îë. æóðí., 2009, Ò. 55, ¹ 3114

ãîòîâèé äî âèâ³ëüíåííÿ ³ ðåöèêëþþ÷èé
ïóëè îá�ºäíàí³ â îäèí àêòèâíèé. Íà ðèñ. 2
ïðåäñòàâëåí³ ä³àãðàìè ù³ëüíîñò³ ÑÂ óïðî-
äîâæ 1 ãîä ï³ñëÿ ÊÃÄ ó ïðîñòèõ ³ ñêëàäíèõ
ñèíàïñàõ. Âèÿâëåíî, ùî çà 30 õâ ù³ëüí³ñòü
àêòèâíîãî ïóëó ÑÂ çíà÷íî çíèæóºòüñÿ â
îáîõ òèïàõ ñèíàïñ³â. Íàäàë³ (÷åðåç 60 õâ)
ö³ ïîêàçíèêè çì³íþþòüñÿ íåñóòòºâî. Òîáòî
ñïî÷àòêó  âåçèêóëè àêòèâíî âèâ³ëüíþ-
âàëèñÿ, ï³ñëÿ ÷îãî ¿õ ê³ëüê³ñòü ó ö³é çîí³
ï³äòðèìóâàëàñÿ íà ïåâíîìó ïîñò³éíîìó
ð³âí³. Äèíàì³êà çìåíøåííÿ ù³ëüíîñò³ ÑÂ
ðåçåðâíîãî ïóëó ìàëà ³íøèé õàðàêòåð.
Â³äáóâàëîñÿ ð³âíîì³ðíå, á³ëüø ïîâ³ëüíå
çíèæåííÿ öüîãî ïîêàçíèêà çà 60 õâ äîñë³ä-
æåííÿ. Çì³íè ó ïðîñòèõ ³ ñêëàäíèõ ñèíàïñàõ
áóëè ïîä³áíèìè. Ö³ ðåçóëüòàòè ï³äòâåðä-
æóþòü âèñîêó ìîá³ëüí³ñòü ÑÂ àêòèâíîãî
ïóëó ³ ìåíøó � ðåçåðâíîãî. Êð³ì òîãî, âîíè
ñâ³ä÷àòü ïðî ïîñòóïîâèé ïåðåõ³ä âåçèêóë ç

ðåçåðâó ó  àêòèâíèé ñòàí.  Âðàõîâóþ÷è
³ñòîòíå çíèæåííÿ âïðîäîâæ ïåðøî¿ ãîäèíè
ï³ñëÿ ÊÃÄ çàãàëüíî¿ ê³ëüêîñò³ ÑÂ ó ñèíàïñàõ
îáîõ òèï³â (íà 36 ³ 46 % â³äïîâ³äíî, äèâ.
òàáëèöþ), ìîæíà êàçàòè ïðî çíà÷íèé ñòó-
ï³íü ñïóñòîøåííÿ àêñîíàëüíèõ áóòîí³â.
Ðàí³øå ó äîñë³äàõ íà êóëüòèâîâàíèõ íåé-
ðîíàõ ã³ïîêàìïà [21] áóëî ïîêàçàíî ïîñòó-
ïîâå çíèæåííÿ øâèäêîñò³  âèâ³ëüíåííÿ
ìåä³àòîðà ï³ñëÿ êîðîòêîòðèâàëî¿ ÊÃÄ, ùî
ìîæå áóòè ïîâ�ÿçàíî ÿê ç ðóõëèâ³ñòþ âå-
çèêóë, òàê ³ çäàòí³ñòþ ìåìáðàíè ðåàë³çîâó-
âàòè åêçî- òà åíäîöèòîç ìåä³àòîðà. Âñ³ ö³
ïîä³¿ ìàþòü ñóòòºâèé âïëèâ íà ñèíàïòè÷íó
ïëàñòè÷í³ñòü ³ ñâ³ä÷àòü ïðî ïåâíèé ñòóï³íü
âèñíàæåííÿ ñèíàïñ³â â óìîâàõ êîðîòêî-
òðèâàëî¿ àíîêñ³¿�ã³ïîãë³êåì³¿, ùî ìîæå áóòè
ïðè÷èíîþ ïîäàëüøîãî ðîçâèòêó ôóíêö³î-
íàëüíèõ ïîðóøåíü ó íåéðîíàõ çîíè ÑÀ1.

Â³äîìî, ùî âåëèêå çíà÷åííÿ â êîîðäè-

Ðèñ. 2. Çì³íè ù³ëüíîñò³ ð³çíèõ ïóë³â ñèíàïòè÷íèõ âåçèêóë ó àñèìåòðè÷íèõ ñèíàïñàõ ÑÀ1 çîíè êóëüòèâîâàíèõ çð³ç³â
ã³ïîêàìïà â óìîâàõ êîðîòêîòðèâàëî¿ êèñíåâî-ãëþêîçíî¿ äåïðèâàö³¿ (ÊÃÄ) ³ ïîäàëüøî¿ íîðìàêñè÷íî¿ ðåîêñèãåíàö³¿ (1 �
êîíòðîëü, 2, 3 � 30, 60 õâ ï³ñëÿ 10 õâ ÊÃÄ â³äïîâ³äíî) ó ïðîñòèõ (I) ³ ñêëàäíèõ (II) ñèíàïñàõ: à � åëåêòðîíîãðàìè
ñèíàïñ³â (á³ëèì êîíòóðîì â³äì³÷åíà çîíà àêòèâíîãî ïóëó âåçèêóë � 70 íì â³ä àêòèâíî¿ çîíè ñèíàïñó), á � ä³àãðàìà,
ùî ³ëþñòðóº çì³íè ù³ëüíîñò³ ñèíàïñ³â àêòèâíîãî ïóëó âåçèêóë, â � ä³àãðàìà ðåçåðâíîãî ïóëó; ÀÒ � àêñîííà òåðì³íàëü, Ø �
äåíäðèòíèé øèïèê, ÏÑÙ � ïîñòñèíàïòè÷íà ù³ëüí³ñòü, ÑÂ � ñèíàïòè÷í³ âåçèêóëè. Ìàñøòàáíà ë³í³ÿ � 100 íì

Ìîðôîëîã³÷íà ïëàñòè÷í³ñòü êë³òèí çîíè ÑÀ1 ã³ïîêàìïà
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âà á

íàö³¿ ôóíêö³îíóâàííÿ íåéðîí³â òà ìîäóëþ-
âàíí³ ñèíàïòè÷íî¿ ïëàñòè÷íîñò³ çà íîð-
ìàëüíèõ ³ ïàòîëîã³÷íèõ óìîâ ìàþòü ãë³àëüí³
êë³òèíè [23, 25]. Ïîêàçàíà çíà÷íà àêòèâàö³ÿ
ãë³àëüíèõ êë³òèí ó ã³ïîêàìï³ ïðè ìîäå-
ëþâàíí³ ãëîáàëüíî¿ ³øåì³¿ ìîçêó in vivo.
Àâòîðè ñïîñòåð³ãàëè çá³ëüøåííÿ ÿê ê³ëüêîñ-
ò³ àñòðîöèò³â, òàê ³ ïëîù³ ¿õ â³äðîñòê³â [3,
4 ] .  Äàíèõ ,  ùîäî  ïðîÿâëåííÿ  ãë ³ ¿  ïðè
êîðîòêîòðèâàë³é àíîêñ³¿�ã³ïîãë³êåì³¿ íèí³ â
ë³òåðàòóð³ íåìàº, òîìó âàæëèâî áóëî ç�ÿñó-
âàòè ÿê ïðîÿâëÿþòü ñåáå ö³ êë³òèíè â óìîâàõ
íàøîãî åêñïåðèìåíòó íà êóëüòèâîâàíèõ
çð³çàõ. Çà äîïîìîãîþ òðèì³ðíîãî ðåêîñòðó-
þâàííÿ îö³íþâàëè îá�ºì ãë³àëüí³õ â³äðîñòê³â
íàâêîëî ñèíàïñ³â, ùî áóëè äîñë³äæåí³.
Âèÿâëåíå çíà÷íå çá³ëüøåííÿ öüîãî ïîêàçíèêà
÷åðåç 30 õâ ³ ùå á³ëüøå ÷åðåç 60 õâ ï³ñëÿ ÊÃÄ.
Òîáòî ñïîñòåð³ãàºòüñÿ ñóòòºâà àêòèâàö³ÿ
ãë³àëüíèõ êë³òèí, ùî, î÷åâèäíî, ìàº çà ìåòó
êîðåêö³þ íàäì³ðíîãî çáóäæåííÿ íåéðîí³â çà
äîïîìîãîþ, íàïðèêëàä, âèëó÷åííÿ íàäëèøêó
ãëþòàìàòó ç ïîçàêë³òèííîãî ñåðåäîâèùà òà
ñòàá³ë³çàö³þ ñòàíó íåéðîí³â (ðèñ. 3). Òàêèì
÷èíîì, ãë³àëüí³ êë³òèíè éìîâ³ðíî ìàþòü
çäàòí³ñòü äî ìîäóëÿö³¿ ñèíàïòè÷íî¿ ïëàñòè÷-
íîñò³ òà ôóíêö³îíàëüíîãî ñòàíó íåéðîí³â ó
àíîêñè÷íî-ã³ïîãë³êåì³÷íèõ óìîâàõ.

ÂÈÑÍÎÂÊÈ

Íà ìîäåë³ êóëüòèâîâàíèõ çð³ç³â ã³ïîêàìïà
ïîêàçàíî, ùî ïðîòÿãîì ïåðøî¿ ãîäèíè ï³ñëÿ
êîðîòêîòðèâàëî¿ ÊÃÄ íå â³äáóâàºòüñÿ ñóò-
òºâèõ çì³í æèòòºçäàòíîñò³ òà ìîðôîëîã³¿ ò³ë
íåéðîí³â  çîíè ÑÀ1.  Ìîðôîìåòðè÷íèé
àíàë³ç äâîì³ðíèõ çîáðàæåíü ³ òðèâèì³ðíèõ
ðåêîíñòðóêö³é àñèìåòðè÷íèõ ñèíàïñ³â ÑÀ1-
stratum radiatum çîíè ã³ïîêàìïà âèÿâèâ
îñîáëèâîñò³ ïåðâèííèõ ìîðôîëîã³÷íèõ çì³í
ó àñèìåòðè÷íèõ ñèíàïñàõ íåéðîí³â ³ ãë³¿ â
óìîâàõ êîðîòêîòðèâàëî¿ ÊÃÄ ³ íàñòóïíî¿
íîðìîêñè÷íî¿ ðåîêñèãåíàö³¿ .  Ïîêàçàíà
äèíàì³êà çíèæåííÿ ù³ëüíîñò³ ÑÂ ó ïðîñòèõ
³ ñêëàäíèõ ñèíàïñàõ,  ùî ñâ³ä÷èòü ïðî
ïåâíèé ñòóï³íü ¿õ âèñíàæåííÿ â ðåçóëüòàò³
àíîêñè÷íî-ã³ïîãë³êåì³÷íîãî âïëèâó, ùî
ìîæå áóòè ïðè÷èíîþ ôóíêö³îíàëüíèõ
ïîðóøåíü ³ ïîäàëüøîãî ðîçâèòêó óøêîä-
æåííÿ íåéðîí³â çîíè ÑÀ1. Âèÿâëåíà ³ñòîò-
íà àêòèâàö³ÿ ãë³¿, ùî ìîæå âêàçóâàòè íà
çäàòí³ñòü öèõ êë³òèí äî êîðåêö³¿ ôóíêö³î-
íóâàííÿ íåéðîí³â çà äîïîìîãîþ, çîêðåìà,
âèëó÷åííÿ íàäëèøêó ãëþòàìàòó ç ïîçàêë³-
òèííîãî ñåðåäîâèùà òà ñïðèÿòè ñòàá³ë³çàö³¿
ñòàíó íåéðîí³â â óìîâàõ íåñòà÷³ êèñíþ òà
ãëþêîçè.

Ðèñ. 3. Çì³íè îá�ºìó ãë³¿ íàâêîëî àñèìåòðè÷íèõ ñèíàïñ³â ÑÀ1 çîíè êóëüòèâîâàíèõ çð³ç³â ã³ïîêàìïà â óìîâàõ
êîðîòêîòðèâàëî¿ êèñíåâî-ãëþêîçíî¿ äåïðèâàö³¿ (ÊÃÄ) ³ ïîäàëüøî¿ íîðìàêñè÷íî¿ ðåîêñèãåíàö³¿: à � åëåêòðîíîãðàìà
ñèíàïñó òà íàéáëèæåíîãî äî íüîãî ïðîñòîðó (â³äì³÷åí³ çîíè ðîçòàøóâàííÿ ãë³àëüíèõ â³äðîñòê³â); á � òðèâèì³ðíå
çîáðàæåííÿ àñèìåòðè÷íîãî ñèíàïñó òà ãë³¿, ùî ïðèëÿãàº äî íüîãî; â � ä³àãðàìà, ùî ³ëþñòðóº çì³íè îá�ºìó ãë³¿ (1 �
êîíòðîëü, 2, 3 � 30, 60 õâ ï³ñëÿ 20 õâ ÊÃÄ â³äïîâ³äíî); ÀÒ � àêñîííà òåðì³íàëü, Ø � äåíäðèòíèé øèïèê,
ÏÑÙ � ïîñòñèíàïòè÷íà ù³ëüí³ñòü, ÑÂ � ñèíàïòè÷í³ âåçèêóëè, ÃË � ãë³ÿ. Ìàøòàáíà ë³í³ÿ � 100 íì. *Ð<0,05 â³ðîã³äí³
çì³íè â³äíîñíî êîíòðîëþ

².Â.Ëóøí³êîâà
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È.Â. Ëóøíèêîâà

ÌÎÐÔÎËÎÃÈ×ÅÑÊÀß ÏËÀÑÒÈ×ÍÎÑÒÜ
ÊËÅÒÎÊ ÑÀ1 ÃÈÏÏÎÊÀÌÏÀ IN VITRO
Â ÓÑËÎÂÈßÕ ÊÐÀÒÊÎÑÐÎ×ÍÎÉ
ÀÍÎÊÑÈÈ�ÃÈÏÎÃËÈÊÅÌÈÈ
È ÄÀËÜÍÅÉØÅÉ ÐÅÎÊÑÈÃÅÍÀÖÈÈ

Îäíèì èç ôàêòîðîâ, ìîäóëèðóþùèõ íåéðîíàëüíóþ
ïëàñòè÷íîñòü ÿâëÿåòñÿ êîëè÷åñòâî êèñëîðîäà è ãëþêîçû.
Èõ êîëåáàíèÿ ñïîñîáíû èíäóöèðîâàòü ïîâðåæäåíèå êëåòîê,
çàâèñÿùåå îò ñòåïåíè è äëèòåëüíîñòè âîçäåéñòâèÿ.
Ýêñïåðèìåíòàëüíûå èññëåäîâàíèÿ ïîêàçàëè, ÷òî êðàòêèé
ïåðèîä àíîêñèè-ãèïîãëèêåìèè âûçûâàåò îòñðî÷åííûå âî
âðåìåíè äåñòðóêòèâíûå èçìåíåíèÿ, èçíà÷àëüíûå ïðè÷èíû
êîòîðûõ ìîãóò áûòü îáíàðóæåíû è ïðîñëåæåíû íà
êëåòî÷íîì è ìîëåêóëÿðíîì óðîâíå. Ýòî íåèçìåííî
ñîïðîâîæäàåòñÿ îïðåäåë¸ííûìè ìîðôîëîãè÷åñêèìè
ïåðåñòðîéêàìè. Äàííàÿ ðàáîòà íàïðàâëåíà íà âûÿâëåíèå
ïåðâè÷íûõ ïëàñòè÷åñêèõ èçìåíåíèé íåéðîíîâ, âîçáóæ-
äàþùèõ ñèíàïñîâ è ãëèè çîíû ÑÀ1 êóëüòèâèðóåìûõ ñðåçîâ
ãèïïîêàìïà ïîñëå êðàòêî-âðåìåííîé êèñëîðîä-ãëþêîçíîé
äåïðèâàöèè (ÊÃÄ). Oöåíèâàëè èçìåíåíèÿ ìîðôîëîãè÷åñêîé
ïëàñòè÷íîñòè íåðâíûõ êëåòîê çîíè ÑÀ1 â òå÷åíèå ïåðâîãî
÷àñà ïîñëå 10 ìèí ÊÃÄ ïî òàêèì ïîêàçàòåëÿì: æèçíå-
ñïîñîáíîñòü è ñòåïåíü êîíäåíñàöèè ÑÀ1-íåéðîíîâ,
êîëè÷åñòâî ïðîñòûõ (ìàêóëÿðíûõ) è ñëîæíûõ (ïåðôîðè-
ðîâàííûõ) àññèìåòðè÷íûõ ñèíàïñîâ è èõ îáúåì; òîëùèíà
ïîñòñèíàïòè÷åñêîé ïëîòíîñòè (ÏÑÏ), îáùåå êîëè÷åñòâî
âåçèêóë è ïëîòíîñòü àêòèâíîãî è ðåçåðâíîãî ïóëîâ â
ñèíàïñàõ îáîèõ òèïîâ; îáúåì ãëèè, ïðèìûêàþùåé ê
àññèìåòðè÷íûì ÑÀ1-ñèíàïñàì. Ïîêàçàíî, ÷òî ÊÃÄ íå
âûçûâàåò ñóùåñòâåííûõ èçìåíåíèé æèçíåñïîñîáíîñòè è
êîíäåíñàöèè íåéðîíîâ, à òàêæå êîëè÷åñòâà è îáúåìà
ñèíàïñîâ. Îäíàêî, âûÿâëåíû íåêîòîðûå ïåðâè÷íûå
ïåðåñòðîéêè â ñèíàïñàõ (óâåëè÷åíèå òîëùèíû ÏÑÏ,
óìåíüøåíèå îáùåãî êîëè÷åñòâà âåçèêóë, ñíèæåíèå ïëîòíîñòè
âåçèêóë àêòèâíîãî è ðåçåðâíîãî ïóëà) è çíà÷èòåëüíîå
óâåëè÷åíèå îáúåìà ãëèè, ïðèìûêàþùåé ê ñèíàïñàì. Ìîæíî
ïðåäïîëàãàòü ÷òî ñòðóêòóðíûå èçìåíåíèÿ, ïðîÿâèâøèåñÿ
â òå÷åíèå ïåðâîãî ÷àñà ïîñëå ÊÃÄ, ìîãóò ñòàòü ïðè÷èíîé
ñåðüåçíûõ ôóíêöèîíàëüíûõ íàðóøåíèé è äàëüíåéøåãî
ðàçâèòèÿ ïîâðåæäåíèÿ òêàíè. Çíà÷èòåëüíîå ïîâûøåíèå
àêòèâíîñòè ãëèè ìîæåò ñâèäåòåëüñòâîâàòü î ñïîñîáíîñòè ýòèõ
êëåòîê  ê ìîäóëÿöèè ôóíêöèé íåéðîíîâ.
Êëþ÷åâûå ñëîâà: êóëüòóðà ãèïîêàìïàëüíûõ ñðåçîâ,
àíîêñèÿ�ãèïîãëèêåìèÿ, ìîðôîëîãè÷åñêàÿ ïëàñòè÷íîñòü.

I.V.Lushnikova

MORPHOLOGICAL PLASTICITY OF HIPPOC-
AMPAL CA1 NEURONS IN VITRO AFTER
SHORT-TERM ANOXIA/HYPOGLYCEMIA
FOLLOWED BY REOXYGENATION

Oxygen and glucose are known to modulate the neuronal plas-
ticity. Their fluctuations have ability to induce cell damage, the

degree of which is thought to depend on the intensity and dura-
tion of pathological events. Experimental investigations have
shown that a short-term anoxia-hypoglycemia results in delayed
cell destruction through multiple cellular and molecular mecha-
nisms and these processes are accompanied by certain
morphological alterations. The aim of the present study was to
evaluate the neuronal, synaptic and glial plasticity in hippocam-
pal CA1 area after short-term (10 min) oxygen-glucose depri-
vation (OGD) followed by reoxygenation during 1 h. The ex-
periments were carried out on hippocampal slice cultures. We
estimated the following parameters: viability and condensation
of CA1 neurons, the number and volume of the simple and
complex asymmetric synapses, postsynaptic density (PSD) thick-
ness, total vesicle number and the state of vesicle pools, the
glial volume contacted with CA1synapses. It is revealed that 10
min OGD has no influence on cell viability and condensation but
the synapse number and volume have the tendency for reduction.
Though, we found some changes in synaptic remodeling (an
increase in PSD thickness, a decrease in the total vesicle number
and the density of the active and reserve vesicle pools) and
significant increase of the glial volume contacted with
CA1synapses. Thus, it was assumed that the early structure
changes could be the reason of the functional abnormality and
tissue damage. Our data confirm also the glial ability to modu-
late the neuronal function.
Key words: hippocampal slice cultures, anoxia/hypoglycemia,
morphological plasticity.

O.O. Bogomoletz Institute of Physiology National
Academy Sciences of Ukraine, Kyiv
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