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ПАТОМОРФОЛОГИЧЕСКИЕ ИЗМЕНЕНИЯ В ГОЛОВНОМ МОЗГЕ  
ПРИ ЭКСПЕРИМЕНТАЛЬНОМ МОДЕЛИРОВАНИИ ХРОНИЧЕСКОЙ ИШЕМИИ  
УДК 616.61-091 

При сравнительном качественном и количественном структурном анализе выявлены патоморфологические из-
менения в церебральной коре, гиппокампе, стриопаллидарной системе, мозжечке и стволе головного мозга при 
экспериментальном моделировании ишемической энцефалопатии путем частичной двусторонней перевязки 
обеих общих сонных артерий. Наиболее выраженные признаки повреждения, подтвержденные значимыми из-
менениями морфометрических параметров, обнаружены в грушевидных нейронах мозжечка (клетки Пуркинье), 
а также нейронов отдельных крупноклеточных ядер ствола головного мозга.  
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PATHOMORPHOLOGICAL CHANGES IN THE BRAIN  
IN EXPERIMENTAL MODELING OF CHRONIC ISCHEMIA 

Comparative qualitative and quantitative structural analysis revealed pathological changes in the cerebral cortex, hippo-
campus, striopallidar system, cerebellum and brain stem in experimental modeling of ischemic encephalopathy by par-
tial bilateral carotid artery stenosis. The most pronounced signs of damage, confirmed by significant changes in mor-
phometric parameters, were found in the Purkinje neurons of cerebellum, as well as the neurons of some magnocellular 
nuclei of brain stem. 
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Цереброваскулярные болезни (ЦВБ) – 

группа заболеваний головного мозга, обуслов-
ленных патологическими изменениями цере-
бральных сосудов с нарушением мозгового 
кровообращения. Из хронических форм ЦВБ 
можно выделить церебральный атеросклероз, 
который характерен преимущественно для лиц 
пожилого возраста, однако встречается и у мо-
лодых людей с выраженными признаками ме-
таболических нарушений. Наиболее частой ло-
кализацией атеросклеротических бляшек явля-
ются общая сонная артерия (ОСА), особенно 
в месте бифуркации. Выраженность клинико-
морфологических изменений головного мозга 
определяется распространенностью патологи-
ческого процесса, а также степенью стеноза [4].  

Билатеральный стеноз общих сонных ар-
терий (БССА, BCAS) – является одной из экс-
периментальных моделей нарушений мозгового 
кровотока, связанного с атеросклерозом коро-
нарных артерий. Чаще всего данная модель 
используется для воспроизведения хрониче-
ской ишемии головного мозга, сопровождаю-
щаяся развитием нейродегенеративных про-
цессов, когнитивными расстройствами, что в 
клинической практике соответствует основным 
признакам сосудистой деменции [1, 5]. Анализ 

результатов научных исследований, базирую-
щихся на данной модели, свидетельствует 
о развитии морфофункциональных изменений 
в наиболее чувствительных к гипоксии отделах 
головного мозга (церебральная кора, структуры 
гиппокампа), при этом практически отсутствует 
какая-либо информация о деталях патоморфо-
логических изменений в стволовой части голов-
ного мозга и мозжечке [7].  

ЦЕЛЬ РАБОТЫ  
Выявить наличие и описать характер па-

томорфологических изменений мозжечка, а 
также некоторых ядер продолговатого и задне-
го мозга крыс при частичном двустороннем сте-
нозе общих сонных артерий.  

МЕТОДИКА ИССЛЕДОВАНИЯ 
Экспериментальные исследования прово-

дили в условиях НИИ Фармакологии. В серии 
экспериментов (n = 10) хроническую недоста-
точность мозгового кровообращения вызывали 
частичным стенозированием общих сонных ар-
терий, путем наложения трех лигатур. В ре-
зультате кровоток по сонным артериям ограни-
чивался в среднем на 50–60 %. Оценку уровня 
локального кровотока осуществляли до и после 
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стенозирования ОСА – в месте сразу после 
наложения лигатур. Регистрацию проводили 
с помощью лазерного допплерографа Biopac 
Systems, Inc., США. Интактная группа животных 
аналогичных по весу, полу и возрасту состояла 
из 10 особей. Животные выводились из экспе-
римента на 30-й день после операции. Голов-
ной мозг фиксировали в 10%-м нейтральном 
формалине, с дальнейшим обезвоживанием 
в батарее спиртов и изготовлением парафино-
вых блоков. Срезы – толщиной 5–7 мкм. Произ-
водили окрашивание срезов гематоксилином и 
эозином, тионином по методу Ниссля. Фотодо-
кументирование осуществляли цифровой фо-
токамерой Olympus (Япония). Оценку степени 
нейродегенеративных изменений головного 
мозга проводили путем подсчета относитель-
ной численной плотности поврежденных 
нейронов, которые делили на 2 группы: слабо-
измененные нейроны (СН) с сохранением ядра, 
но со структурными или тинкториальными 
нарушениями компонентов цитоплазмы (набу-
хание, гиперхроматоз, хроматолиз, централь-
ная тинкториальная ацидофилия); грубо изме-

ненные нейроны (ГН) с выраженным пикнозом, 
«тяжелыми изменениями», гомогенизирующими 
изменениями нейронов, появлением клеток-
теней. Статистическую обработку данных про-
водили с использованием пакета программ Sta-
tistica 6,0 (StatSoft, USA). Различия между груп-
пами оценивали по критерию Манна–Уитни 
(Mann-Whitney, U-test) и считали статистически 
значимыми при p < 0,05 [4]. 

РЕЗУЛЬТАТЫ ИССЛЕДОВАНИЯ  
И ИХ ОБСУЖДЕНИЕ 
 

Комплексное морфологическое и морфо-
метрическое исследование срезов мозжечка 
продемонстрировало наличие значимых патоло-
гических изменений клеток Пуркинье коры. Из-
менения носили мозаичный и нерегулярный ха-
рактер, проявляющийся чередованием дисто-
фически измененных клеток с грушевидными 
клетками, имеющими нормальную морфологию. 
Патоморфологические изменения выражались 
в уменьшении объема клеточных тел и усилении 
базофилии цитоплазмы (рис. 1).  

  
Рис.1. Уменьшение объема клеточных тел и усиление базофилии цитоплазмы клеток Пуркинье мозжечка. 

Головной мозг крысы. Окраска тионином по методу Ниссля. Ув. x 400 
 
Пикнотические ядра таких клеток отли-

чались более интенсивным окрашиванием, а 
также перераспределением гетерохроматина 
к периферии нуклеолеммы. Единичные клет-
ки Пуркинье характеризовались выраженной 
гиперхромией и деформацией перикариона и 
ядра с признаками перицеллюлярного отека.  

Статический анализ (табл. 1) продемон-
стрировал значительное увеличение относи-
тельной численной плотности слабо и грубо-
поврежденных клеток [(17,60 ± 5,08 %) (39,04 ± 
6,05 %) соответственно] по сравнению с кон-
тролем [(0,82 ± 0,52) % и (13,82 ± 4,94) % соот-
ветственно]. С другой стороны, не было выяв-
лено достоверного уменьшения относительной 

площади перикарионов клеток Пуркинье 
(2,69 ± 0,25 % в опыте) по сравнению с интакт-
ными животными (2,75 ± 0,25 %).  

В ядерных образованиях стволовой части 
головного мозга морфологические изменения 
носили нерегулярный характер. У части лабо-
раторных животных (n = 3) значимые патоги-
стологические изменения отсутствовали вовсе. 
В других наблюдениях (n = 5) изменения затра-
гивали отдельные ядерные образования и но-
сили слабо выраженный характер. Так, в круп-
ноклеточных двигательных ядрах тройничного и 
подъязычного нервов фиксировались единич-
ные нейроны, характеризующиеся усилением 
базофилии ядра и цитоплазмы, без заметного 

БССА КОНТРОЛЬ 
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уменьшения клеток в объеме. Только в единич-
ных случаях (n = 2) выявлялись грубые изме-
нения моторных нейронов подъязычного нерва 
со значительным пикнозом и гиперхромией 
перикарионов, при этом, нервные клетки при-
обретали вытянутую, палочкообразную форму 
(рис. 2). Дискриптивные данные подтвержда-
лись результатами статистического анализа, 
свидетельствующими о достоверном увеличе-
нии относительной численной плотности сла-

боизмененных нейронов в двигательных ядрах 
тройничного нерва (V) и грубоизмененных 
нейронов в ядре подъязычного нерва (XII) 
(табл. 2). Тем не менее статистический показа-
тель, отражающий относительную площадь 
нейронов, менялся незначительно. Для двига-
тельного ядра тройничного нерва он составлял 
(6,47 ± 0, 38) %, при (7,23 ± 0,64) % в контроле, 
а для подъязычного нерва – (6,78 ± 0,54) % и 
(6,89 ± 0,77) % соответственно. 

 
Таблица 1 

Численная плотность дистрофически измененных клеток Пуркинье мозжечка M ± m, % 

Степень патоморфологических изменений Контроль Стеноз 
Неизмененные нейроны (НН) 85,35 ± 4,90 43,35 ± 6,33* 

Слабоизмененные нейроны (СН) 13,82 ± 4,94 39,04 ± 6,05* 
Грубо измененные нейроны (ГН) 0,82 ± 0,52 17,60 ± 5,08* 

* Показатели статистически значимо отличаются от группы контроля при р < 0,05; Критерий Манна–
Уитни. 

 

  
Рис. 2. Выраженный пикноз и гиперхромия крупноклеточных нейронов подъязычного нерва. Головной мозг 

крысы. Окраска тионином по методу Ниссля. Ув. x 400 
 

Таблица 2 
Численная плотность дистрофически измененных клеток  

отдельных ядерных образований ствола головного мозга M ± m, % 

Ядерные образования ствола ГМ 
Степень  

патоморфологических изменений 
Контроль Стеноз 

V: моторное ядро тройничного 
нерва 

Неизмененные нейроны (НН) 96,15 ± 2,77 71,58 ± 8,68* 
Слабоизмененные нейроны (СН)  3,85 ± 2,77 28,42 ± 8,68* 
Грубо измененные нейроны (ГН) – – 

XII: ядро подъязычного нерва Неизмененные нейроны (НН) 77,47 ± 7,49 53,47 ± 14,27 
Слабоизмененные нейроны (СН)  22,53 ± 7,49 30,03 ± 9,98 
Грубо измененные нейроны (ГН) – 16,49 ± 6,93* 

* Показатели статистически значимо отличаются от группы СД при р < 0,05; Критерий Манна–Уитни. 

 
ЗАКЛЮЧЕНИЕ 

Таким образом, морфологический и стати-
стический анализ морфологических изменений, 
развивающихся в структурах головного мозга 

при месячном частичном билатеральном стено-
зе ОСА, свидетельствует о том, что данная мо-
дель приводит к развитию хронической гипо-
перфузии головного мозга и патоморфологиче-

БССА КОНТРОЛЬ 
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ским изменениям, развивающимся не только в 
церебральной коре, гиппокампе, стриопалли-
дарной системе, но и в структурах мозжечка и 
стволе головного мозга. Полученные результа-
ты, отражающие нейродегенеративные измене-
ния клеток Пуркинье коры мозжечка, согласуют-
ся с литературными данными, свидетельствую-
щими о высокой чувствительности данных 
клеток к ишемическому повреждению [1, 6]. 
В ядерных же образованиях ствола головного 
мозга патоморфологические изменения носили 
менее выраженный и нерегулярный характер, 
что, на наш взгляд, объясняется, во-первых, 
преимущественно вертебро-базилярным крово-
снабжением данных отделов головного мозга, 
во-вторых, феноменом усиления растро-
каудальной устойчивости нервных клеток голов-
ного мозга к повреждению, вызванному развити-
ем острой или хронической ишемии [2, 3].  
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