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tumor tissues: tPA and uPA. The largest player among the inhibitors of fibrinolysis is the plasminogen activator inhibitor type 1 (PAI-1), involved in 
the pathogenesis of many cardiovascular diseases, as well as in cancer. The purpose of this study was to detect changes in the content of 
plasminogen activator tissue type tPA and PAI-1 in the blood plasma of patients with BC at different stages of the disease. The study involved 40 
men who were verified with a diagnosis of BC. The content of tPA and PAI-1 in preoperative blood plasma was determined by enzyme immunoassay 
in ELISA modification. In our study, changes in the tPA and PAI-1 content of the blood plasma at different stages were identified, which can 
characterize tumor growth and invasion and can supplement existing disease information. 
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РЕАКТИВНИЙ АСТРОГЛІОЗ У ЩУРІВ  
ІЗ ЛПС-ІНДУКОВАНОЮ ХВОРОБОЮ ПАРКІНСОНА 

 
Розвиток астрогліозу тривалий час пов'язували із процесами захисту нейронів та реконструкції тканин мозку 

після його травматичного ураження або перенесеного інсульту. Однак на сьогоднішній день отримані численні докази 
того, що за певних умов реактивні астроцити можуть посилювати нейрозапалення і брати участь у процесах 
нейродегенерації. Хвороба Паркінсона (ХП) – одне з найбільш поширених нейродегенеративних захворювань, що 
становить важливу медико-соціальну проблему. Прогресивний перебіг захворювання потребує безперервної терапії, 
на пізніх стадіях викликає інвалідизацію пацієнта, що спричиняє необхідність постійного догляду й обумовлює значні 
економічні втрати. Патофізіологічні основи ХП залишаються до кінця не з'ясованими, що унеможливлює ранню 
діагностику хвороби, прогнозування її перебігу і розробку патогенетичних методів лікування. Провідним 
патогенетичним чинником ХП на сьогоднішній день вважається нейрозапалення поліетіологічного генезу, у розвиток 
якого залучені клітини мікро- та астроглії. При цьому функціональний стан астроглії в умовах розвитку 
нейропатології залишається найменш вивченим. Метою роботи було дослідження функціонального стану астроглії 
головного мозку щурів за умов розвитку ХП, індукованої бактеріальним ліпополісахаридом (ЛПС-ХП). Установлено, що 
розвиток ЛПС-ХП у щурів супроводжується реактивним астрогліозом із надекспресією гліального фібрилярного 
кислого протеїну (GFAP) та продуктів його деградації астроцитами гіпокампальної ділянки головного мозку. 
Надекспресія GFAP асоційована зі збільшенням рівня основного протеїну мієліну (МВР) у гомогенатах мозку та 
зниженням рівня нейрональної NO-синтази. 

Ключові слова: хвороба Паркінсона, астрогліоз, фібрилярний кислий протеїн, основний протеїн мієліну, нейрона-
льна NO-cинтаза. 

 
Вступ. Хвороба Паркінсона (ХП) – прогресуюче 

мультисистемне захворювання, що залучує дофамі-
нергічну, норадренергічну, серотонінергічну та холіне-
ргічну системи, із широким спектром як рухових, так і 
нерухових (вегетативних, сенсорних, нервово-
психічних) проявів [22]. Нині кількість хворих на ХП у 
світі налічує близько 6 млн осіб. За прогнозами експе-
ртів ВООЗ до 2030 року очікується зростання кількості 
хворих до 9 млн осіб, а до 2050 року – збільшення 
кількості хворих у чотири рази [2]. Соціальна значу-
щість ХП визначається неухильним прогресуванням 
хвороби і неминучою інвалідизацією хворих [11]. 

У зв'язку з таким станом справ привертається увага 
до необхідності своєчасної діагностики захворювання 
та ефективного лікування пацієнтів із ХП. При цьому 
патогномонічних симптомів ХП немає. Діагноз встанов-
люється за сукупністю клінічних проявів, а проведення 
лікування є виключно симптоматичним [34]. Механізми 
нейрональної дегенерації в умовах ХП залишаються 
нез'ясованими, що унеможливлює створення патогене-
тичних лікувальних засобів і розробку патогенетичних 
методів терапії цієї хвороби. Ключовим аспектом пато-
фізіології ХП є нейрозапалення, у яке залучена актива-
ція астроцитів [15]. Було показано, що позаклітинний α-
синуклеїн у високих концентраціях, характерних для 
ХП, індукує TLR4-залежну запальну відповідь у первин-
них культурах астроцитів [21]. 

Астроцити є найбільш численною популяцією гліа-
льних клітин у центральній нервовій системі (ЦНС). 
Вони становлять близько 60 % нейроглії та є одними із 
ключових елементів у фізіології нервової системи. Дос-
лідження останніх двох десятиліть переконливо наво-
дять докази щодо значної функціональної гетерогенно-
сті астроцитів, локалізованих у різних ділянках мозку 

[25]. Виділяють плазматичні астроцити – клітини з коро-
ткими, але товстими відростками, які містяться в сірій 
речовині головного мозку, і волокнисті (фіброзні) астро-
цити – клітини з тонкими довгими відростками, що міс-
тяться в білій речовині ЦНС. Волокнисті астроцити роз-
ташовуються між тілом нейрона і кровоносною суди-
ною, а плазматичні – між нервовими волокнами [5, 9]. 
Функції астроцитів полягають у секреції трофічних фак-
торів, забезпеченні енергетичної підтримки нейронів, 
регуляції іонного та водного обмінів, підтримці гематое-
нцефалічного бар'єру та участі у синаптогенезі, регуля-
ції функціональної активності інших клітин центральної 
нервової системи тощо [3, 29, 30]. 

З'ясування факту функціональної гетерогенності ас-
троцитів дозволяє по-новому поглянути на патогенез 
захворювань нервової системи. В умовах нейродегене-
ративних процесів відбуваються реактивні зміни в аст-
рогліальній популяції, які є частиною гліозу – одного з 
ключових компонентів патогенезу нейродегенератив-
них захворювань, у тому числі й ХП [6]. Астрогліоз роз-
глядається як тригерний чинник ХП і активно вивчаєть-
ся з використанням численних експериментальних мо-
делей цієї патології [29]. Однак, незважаючи на визнан-
ня факту асоціації астрогліозу з розвитком даної пато-
логії, його роль у патогенезі захворювання залишається 
остаточно нез'ясованою. Використовуючи дані, отрима-
ні на тваринних моделях ХП, частина дослідників вва-
жають, що активовані астроцити є джерелом медіаторів 
запалення й у такий спосіб беруть участь у загибелі 
дофамінергічних нейронів [6, 26, 30]. Інші вважають, що 
активовані астрогліальні клітини виконують нейропро-
текторну функцію, забезпечуючи локалізацію запален-
ня, ініційованого запальною активацією мікроглії [26]. 
При цьому звертається увага на те, що характер акти-
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вації астроцитів при нейрозапаленні залежить від типу 
обраного індуктора хвороби і може відрізнятися залеж-
но від використовуваної моделі хвороби [10]. 

Особливий інтерес у дослідженнях α-синуклеїно-
патій викликають ЛПС-індуковані моделі ХП, оскільки 
дозволяють найбільш адекватно оцінити запальну ком-
поненту в розвитку захворювання. Ці моделі використо-
вуються у дослідженнях, що стосуються етіології та 
патогенезу ХП, а також пошуку патогенетичних терапе-
втичних підходів [13].  

Метою даної роботи було дослідження функціона-
льного стану астроглії головного мозку щурів за умов 
розвитку хвороби Паркінсона, індукованої бактеріаль-
ним ліпополісахаридом (ЛПС-ХП).  

Матеріали і методи досліджень. Дослідження 
проводили на щурах-самцях лінії Вістар (220-250 г) ро-
зведення віварію ДУ "Інститут екогігієни і токсикології 
ім. Л. І. Медведя НАМНУ". Після рандомізації тварин за 
вагою вони були поділені на три групи по 10 тварин у 
кожній: інтактні, хибнооперовані (ХО) та тварини із 
ЛПС-ХП. Геміпаркінсонізм моделювали шляхом сте-
реотаксичних мікроін'єкцій 10 мкг ЛПС (Sigma, США), 
розчиненого у 2 мкл стерильного 0,9 % NaCl (ЗАТ "Ін-
фузія", Україна) [18]. Хибнооперованим тваринам вво-
дили 2 мкл стерильного 0,9 % NaCl. Автопсію тварин 
проводили на 28 добу після моделювання ХП. Розвиток 
ХП визначали за результатами поведінкових тестів та 
імуногістохімічного дослідження ступеня руйнування 
дофамінергічних нейронів substantia nigra за рівнем 
тирозинової гідроксилази [37]. Фіксацію тканин мозку у 
щурів для імуногістохімічних досліджень виконували 
методом транскардіальної перфузії-фіксації (whole body 
perfusion) під легким ефірним наркозом. Для цього ви-
користовували транскардіальну перфузію гепаринізо-
ваним фізіологічним розчином (8 од гепарину/мл 0,9 % 
розчину NaCl, рН 7,2) об'ємом близько 50-70 мл. Далі 
проводили перфузію 4 % розчином параформальдегі-
ду у фізіологічному розчині (120-150 мл/щура вагою 
200 г). Після перфузії видаляли мозок та фіксували 
його у 10 % нейтральному формаліні (на фосфатному 
буфері, PBS, рН 7,2). Фіксовані фронтальні тканини 
зневоднювали і заключали у парапласт (Leica 
Surgipath Paraplast Regular). Дегідратацію здійснювали 
послідовно за допомогою етанолу (від 70 до 100 % 
розчину етанолу), діоксану, ксилолу, кси-
лол/парапласту (1 : 1; 37 оС), парапласту (56 оС). Па-
рафінові зрізи головного мозку товщиною 6 мкм виго-
товляли на мікротомі Thermo Microm HM 360 [8]. 

Для детекції маркеру астрогліозу – гліального 
фібрилярного кислого протеїну (GFAP) – зразки проми-
вали 4 рази PBS та інкубували 60 хв за кімнатної тем-
ператури з додаванням FITC-кон'югованих специфічних 
антитіл (Abcam, Великобританія). Додатково зрізи фар-
бували флуоресцентним барвником Hoechst-33342 
(Sigma) для візуалізації ядра клітин. Оцінку імунофлюо-
ресценції проводили мікроскопіюванням з використан-
ням мікроскопа Carl Zeiss LSM 510 Мета (Carl Zeiss, 
Німеччина), після чого дані обробляли з використанням 
програмного забезпечення ImageJ. 

Визначення вмісту протеїнів (GFAP, основного про-
теїну мієліну (MBP, myelin basic protein) та 
нейрональної NO-синтази, nNOS) у зразках проводили 
методом Вестерн блот аналізу [23]. Блотинг протеїнів із 
поліакриламідного гелю (ПААГ) на нітроцелюлозну 
мембрану (Amersham Bioscience) проводили в апараті 
Mini Trans-Blot Cell (BIO-RAD, Швеція) у буфері для пе-
ренесення, що містив: 25 ммоль/л Трис-HCl, pН 8.3, 
20 % метанол, 192 ммоль/л гліцин, 0.1 % ДСН (додеци-
лсульфат натрію). По закінченню мембрани промивали 
дистильованою водою та фарбували 1 % розчином 
барвника Ponceau S, приготованого на 3 % ТХО (три-

хлороцтовій кислоті) 5-10 хв. Вільні центри зв'язування 
на мембрані блокували впродовж 1 год 5 % розчином 
сухого знежиреного молока (Genesee Scientific Inc., 
США) у PBS із додаванням 0,1 % Твін 20. Мембрани 
інкубували почергово із цільовими первинними антиті-
лами (Abcam, Великобританія), а потім – вторинними 
антитілами у буфері для блокування протягом ночі при 
4 оС із наступним промиванням PBS. Як вторинні анти-
тіла (АТ) використовували антивидові АТ, кон'юговані з 
пероксидазою хрону (Abcam, Великобританія). Візуалі-
зацію активності пероксидази проводили кольоровою 
реакцією, використовуючи 3-диамінобензидинтетра-
хлорид (ДАБ) (Dako Cytomation, Данія). Денситометри-
чний аналіз робили програмним забезпеченням 
TotalLab TL120 (Nonlinear Inc, США), де вміст протеїнів, 
нормований за рівнем тубуліну, представляли в умов-
них одиницях (ум. од.). Концентрацію білка у зразках 
визначали із використанням комерційного набору 
Modified Lowry Protein Assay Kit (Thermo Scientific, США) 
згідно з інструкцією виробника [24]. 

Статистична обробка даних проведена відповідно 
до вимог ДФУ [1]. Для статистичної обробки даних ви-
користано програму Statistica v. 10. Результати денси-
тометричного аналізу блотограм представлені у вигляді 
середнього значення (М) та середнього квадратичного 
відхилення (±SD). Статистична обробка даних виконана 
з використанням непараметричного U-критерію Манна 
– Уітні. Відмінності між групами вважали статистично 
значущими при р < 0,05. 

Результати та їх обговорення. Введення ЛПС су-
проводжувалося розвитком геміпаркінсонізму, який ре-
єстрували за прогресивним зростанням швидкості ро-
таційних рухів тварин в апоморфіновому тесті, що відо-
бражає зростаюче ушкодження нейронів чорної субста-
нції. Шляхом аналізу гістологічних мікропрепаратів 
фронтальних зрізів головного мозку виявлено дегене-
рацію нейронів чорної субстанції у дослідних тварин, 
яку оцінювали за допомогою імуногістохімічного забар-
влення антитілами до тирозинової гідроксилази (дані не 
представлені). За результатами імуногістохімічного 
аналізу та денситометричного аналізу блотограм у зра-
зках мозку щурів групи ХП встановлено збільшення 
вмісту GFAP [12]. GFAP є головним імуноцитохімічним 
маркером астроцитарної глії [14]. Вміст GFAP використо-
вується як специфічний і чутливий молекулярний маркер 
функціонального стану центральної нервової системи 
[19]. Кількісне визначення GFAP входить до переліку 
обов'язкових тестів на нейротоксичність при проведенні 
доклінічних випробувань лікарських препаратів. 

Порівняно з хибнооперованими та інтактними тва-
ринами вміст недеградованого GFAP збільшився у 
2 рази при ЛПС-індукованному геміпаркінсонізмі в екс-
периментальних тварин (рис. 1). Вміст низькомолеку-
лярних деградованих поліпептидів GFAP у тварин гру-
пи ХП був більшим в 11 разів, ніж у групі ХО щурів, і у 
2,2 раза вищим за показник інтактних тварин. Слід 
зазначити, що рівень деградованих форм GFAP у ХО 
тварин був значно нижчим, ніж у інтактних щурів. 
З літератури відомо, що деградація GFAP відбуваєть-
ся в умовах оксидативного стресу і підвищеного рівня 
реактивних форм кисню, завдяки чому розглядається 
як ознака запалення і нейродегенеративних процесів, 
асоційованих із реактивним астрогліозом [4]. Отримані 
нами результати підтверджують ці літературні дані. 
Знижений порівняно з інтактними тваринами рівень 
деградованих форм GFAP у ХО тварин може бути на-
слідком активації репаративних процесів, викликаних 
хірургічним втручанням, і пов'язаного з цим посилення 
процесів скавенджингу (scavenging). Однак підтвер-
дження висловленого припущення потребує додатко-
вих досліджень. 
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Рис. 1. Вміст GFAP та продуктів його протеолітичної деградації в гомогенатах головного мозку щурів із ЛПС-ХП.  
А – репрезентативні блотограми; Б – результати денситометрії блотограм (M ± SD), n = 10 у кожній групі тварин 

 
Примітки: * – р ≤ 0,05 порівняно з інтактними тваринами; # – р ≤ 0,05 порівняно із ХО тваринами. 
 
У цілому слід зазначити, що істотне зростання кількості астрогліального маркеру запалення та низькомолекуляр-

них поліпептидів GFAP свідчить про перебіг реактивного астроцитозу внаслідок розвитку запальних процесів, інду-
кованих введенням ЛПС. Астрогліоз є характерною патологічною ознакою ХП, важливим підтвердженням розвитку 
нейрозапальних процесів та адекватності створеної експериментальної моделі [28]. 

Імуногістохімічний аналіз зрізів головного мозку щурів із ЛПС-ХП виявив переважну локалізацію реактивних аст-
роцитів у гіпокампі (рис. 2), у той час як в інших ділянках мозку істотних змін виявлено не було. Отримані дані вказу-
ють на те, що саме астроцити гіпокампальної ділянки залучені у розвиток реактивного астрогліозу, асоційованого з 
розвитком ЛПС-індукованої ХП. З огляду на те, що гіпокамп є важливим органом лімбічної системи і залучений у 
консолідацію пам'яті [7], можна зробити припущення, що астрогліоз у гіпокампі є важливим компонентом патофізіо-
логії когнітивних розладів за умов розвитку ЛПС-ХП. 

 

 
 

Рис. 2. Імуногістохімічний аналіз зрізів головного мозку щурів із ЛПС-ХП (гіпокампальна ділянка),  
n = 10 у кожній групі тварин. Контроль – інтактні тварини; ХО – хибнооперовані тварини; 3 – ЛПС-ХП – ЛПС-індукований 

геміпаркінсонізм. Зрізи оброблені антитілами проти GFAP додатковим фарбуванням ядер Hoechst-33342,  
конфокальна мікроскопія (шкала масштабу – 50 мкм) 
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Для оцінювання стану мієлінізації нервових волокон 
за експериментальних умов розвитку ЛПС-ХП у щурів 
методом Вестерн-блот аналізу проведено дослідження 
МВР. МВР відіграє важливу роль в організації, зборці та 
підтримці структурної цілісності мієліну. Властивості 
МВР дозволяють пов'язати порушення його метаболіз-
му з розвитком процесу демієлінізації. Визначення кіль-
кісного вмісту МВР та його поліпептидного складу у 
тканині головного мозку використовується для оціню-
вання ступеня демієлінізації нейронів [36]. Розвиток 
альфа-синуклеїнопатій супроводжується руйнуванням 
МВР і процесами демієлінізації [16]. 

МВР мозку щурів представлений двома функціо-
нально важливими формами, які відрізняються за 
фізико-хімічними властивостями: високомолекуляр-
ними поліпептидами у діапазоні молекулярних мас 
95-110 кДа, які є складовими мембран шванівських 
клітин, і мономерною формою 17 кДа, яка має пере-
важно цитозольну локалізацію. Імунохімічна детекція 
МВР показала збільшення рівня високомолекулярних 
поліпептидів у 1,8 раза у тварин із ЛПС-ХП порівняно 
з інтактними тваринами і в 1,5 раза – порівняно із ХО 
щурами (рис. 3). 

 

 
 

Рис. 3. Результати денситометрії блотограм вмісту МВР у зразках гомогенатів головного мозку щурів із ЛПС-ХП (M ± SD),  
n = 10 у кожній групі тварин. 

 

Примітки: * – р ≤ 0,05 порівняно з інтактними тваринами; # – р ≤ 0,05 порівняно з хибнооперованими тваринами 
 

Демієлінізація властива пізнім стадіям розвитку ХП. 
Також доведена здатність МВР викликати проліфера-
цію астроцитів [32]. З огляду на це збільшення вмісту 
МВР можна розглядати як один із тригерних чинників 
реактивного астрогліозу в умовах нейрозапалення, ви-
кликаного введенням ендотоксину. 

NO-синтаза та продукований у результаті її активації 
NO мають важливе значення у фізіології головного мозку 
і патофізіології нейродегенеративних процесів. З одного 
боку, нітрозативний стрес, разом з оксидативним 

стресом, є потужними чинниками руйнування дофаміне-
ргічних нейронів чорної субстанції. Поліморфізм цього 
ферменту пов'язують із генетично детермінованою схиль-
ністю до розвитку синуклеїнопатій, у т. ч. ХП [38]. З іншого 
боку, нещодавно виявлена протективна роль NO в умовах 
розвитку нейрозапалення та його нейротрансміттерна 
функція, що відіграє важливу роль у когнітивних процесах 
[6]. Розвиток астрогліозу у тварин із ЛПС-ХП супроводжу-
вався зниженням показника вмісту нейрональної nNOS у 
1,2 раза порівняно з інтактними тваринами (рис. 4). 

 

 
 

Рис. 4. Результати денситометрії блотограм за показником nNOS  
у гомогенатах головного мозку щурів із ЛПС-ХП (M ± SD), n = 10 

 

Примітки: * – р ≤ 0,05 порівняно з інтактними тваринами; # – р ≤ 0,05 порівняно з хибнооперованими тваринами 
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Багато дослідників наголошують на тому, що в нер-
вовій тканині продукований у результаті активації ней-
рональної NO-синтази NO виконує, перш за все, функції 
нейромедіатора і відіграє важливу роль у контролі ос-
циляторної активності нейронів та контролі тонусу су-
дин [39]. З огляду на це зниження вмісту nNOS може 
бути причиною й ознакою порушення нервової діяль-
ності, властивого розвитку ХП.  

Висновок. Розвиток ЛПС-ХП супроводжується ре-
активним астрогліозом з надекспресією GFAP та про-
дуктів його деградації у головному мозку, найбільш ви-
разним у ділянці гіпокампу. Це явище підтверджує ха-
рактерну патологічну ознаку перебігу ХП і вказує на 
виключну роль гіпокампальних реактивних астроцитів у 
патофізіології ЛПС-ХП. Виразний процес демієлінезації 
у тварин із ЛПС-ХП корелює зі збільшенням рівня GFAP 
і засвідчує участь мієліну в астрогліозі. 
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РЕАКТИВНЫЙ АСТРОГЛИОЗ У КРЫС  
С ЛПС-ИНДУЦИРОВАННОЙ БОЛЕЗНЬЮ ПАРКИНСОНА 

 
Развитие астроглиоза длительное время связывали с процессами защиты нейронов и реконструкции тканей мозга после его 

травматического поражения или перенесенного инсульта. Однако на сегодняшний день получены многочисленные доказательства 
того, что при определенных условиях реактивные астроциты могут усиливать нейровоспаление и участвовать в процессах нейро-
дегенерации. Болезнь Паркинсона (БП) – одно из наиболее распространенных нейродегенеративных заболеваний, которое представ-
ляет собой важную медико-социальную проблему. Прогрессивное течение заболевания требует непрерывной терапии, на поздних 
стадиях вызывает инвалидизацию пациента, а также необходимость постоянного ухода и обусловливает значительные экономиче-
ские потери. Патофизиологические основы ХП остаются до конца не выясненными, что делает невозможным раннюю диагностику 
болезни, прогнозирование ее течения и разработку патогенетических методов лечения. Основным патогенетическим фактором ХП 
на сегодняшний день считается нейровоспаление полиэтиологического генеза, в развитие которого вовлечены клетки микро- и аст-
роглии. При этом функциональное состояние астроглии в условиях развития нейропатологии остается наименее изученным. Целью 
работы было исследование функционального состояния астроглии головного мозга крыс в условиях развития ХП, индуцированной 
бактериальным липополисахаридом (ЛПС-ХП). Установлено, что развитие ЛПС-ХП у крыс сопровождается реактивным астроглиозом 
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с надэкспрессией глиального фибриллярного кислого протеина (GFAP) и продуктов его деградации астроцитами гипокампального 
участка головного мозга. Надэкспрессия GFAP ассоциирована с увеличением уровня основного протеина миелина (МВР) в гомогенатах 
мозга и снижением уровня нейрональной NO-синтазы. 

Ключевые слова: болезнь Паркинсона, астроглиоз, фибриллярный кислый протеин, основной протеин миелина, нейрональная  
NO-синтетаза. 
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REACTIVE ASTROGLIOSIS IN RATS  
WITH LPS-INDUCED PARKINSON'S DISEASES 

 
The astrogliosis was considered as a beneficial process to protect neurons and repair the tissue after CNS insult for a long time. However, 

numerous study indicate that under some specific conditions, reactive astrocytes can exacerbate neuroinflammation and tissue damage. 
Parkinson's disease (PD) is one of the most common neurodegenerative diseases that is a major medical and social problem. The progressive 
course of the disease requires continuous therapy, in the later stages it causes a disability of the patient, which entails the need for constant care 
and causes significant economic losses. The pathophysiological bases of CP remain unclear, making it impossible to diagnose the disease early, 
predict its course, and develop pathogenetic treatments. Neuroinflammation of polyetiological genesis, whose development involves micro- and 
astroglial cells, is considered to be a leading pathogenetic factor of CP. However, the functional state of astroglia in the conditions of development 
of this neuropathology remains the least studied. The aim of the study was to investigate the functional state of astroglia in rats with PD induced by 
bacterial lipopolysaccharide (LPS-PD). It has been established that the development of LPS-PD in rats is accompanied by reactive astrogliosis with 
overexpression of glial fibrillar acidic protein (GFAP) and products of its degradation by astrocytes of the hippocampal region of the brain. 
Overexpression of GFAP is associated with an increase in the level of myelin basic protein (MBP) in brain homogenates and a decrease in the level 
of neuronal NO synthase. 

Keywords: Parkinson's disease, astrogliosis, glial fibrillary acidic protein, myelin basic protein, neuronal NO synthase. 
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ЗАКОНОМІРНОСТІ СПОНТАННОГО КВАНТОВОГО ВИВІЛЬНЕННЯ ГЛУТАМАТУ  
В СИНАПСАХ НЕЙРОНІВ ПЕРВИННОЇ КУЛЬТУРИ ГІПОКАМПА  
ПРИ ДОВГОТРИВАЛІЙ ДЕПРЕСІЇ СИНАПТИЧНОЇ ПЕРЕДАЧІ 

 
Представлені результати електрофізіологічних досліджень, присвячених аналізу особливостей квантового 

вивільнення глутамату в синапсах нейронів гіпокампа при довготривалій депресії синаптичної передачі.  
Для проведення досліджень використовували первинну культуру гіпокампа щура. За допомогою методики "петч-

клемп" у режимі фіксації потенціалу було визначено частоти й амплітуди збуджуючих спонтанних постсинаптичних 
струмів (сПСС), проаналізовано їхні розподіли та розраховано основні квантові параметри в контролі й за умов дов-
готривалої депресії синаптичної нейропередачі. 

Довготривала депресія синаптичної передачі досягалася тетанічною стимуляцією аксона пресинаптичної кліти-
ни протягом 5 хв із частотою стимуляції 5 Гц. Спонтанний струм при депресії реєструвався через 20-30 хв після 
тетанічної стимуляції. 

Показано, що при довготривалій депресії синаптичної передачі зменшуються показники амплітудних розподілів 
сПСС, зареєстрованих у нейронах гіпокампа. Виявлено, що в контролі зазвичай вивільнюються дві везикули нейро-
медіатора одночасно, а під час довготривалої депресії синаптичної передачі – одна, тобто зменшується кількість 
спонтанно вивільнених везикул. До того ж зменшилися показники середньої величини кванта та квантового вмісту. 
Це вказує на вплив пресинаптичних механізмів у експресії довготривалої депресії синаптичної нейропередачі між 
нейронами гіпокампа в культурі. За умов довготривалої депресії достовірно не було виявлено змін у частоті сПСС. 

Аналіз квантових показників при довготривалій депресії глутаматергічної синаптичної передачі між нейронами є 
важливим для формування більш повних уявлень про механізми, які відіграють фундаментальну роль у нормальному 
функціонуванні ЦНС і розвитку нейрональних мереж. 

Ключові слова: нейрони гіпокампа, синаптична передача, глутамат, квантовий аналіз, довготривала депресія. 
 
Вступ. Синаптична пластичність вважається основ-

ним механізмом, що забезпечує процеси пам'яті та нав-
чання, це властивість, яка або збільшує, або зменшує 
синаптичну силу у відповідь на попередню стимуляцію 
[1, 2]. Ця властивість виявляється в кожному з глутама-
тергічних синапсів трисинаптичного шляху гіпокампа і є 
переважно двонаправленою: якщо в результаті подраз-
нення відбувається зниження синаптичної сили відносно 

контрольного значення, то вона називається довготри-
валою депресією (ДТД) синаптичної нейропередачі. 
Навпаки, якщо відбувається збільшення синаптичної 
сили, то це довготривала потенціація (ДТП), яка є 
функціональною протилежністю ДТД. Крім того, функціо-
нальна синаптична пластичність може бути не тільки 
довготривалою, а й короткотривалою. Короткотривала 
пластичність може тривати від мілісекунд до декількох 
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