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Öåíòðàëüí³ íåéðîíí³ ëàíöþãè
ðåôëåêñó Áåöîëüäà � ßð³øà ó ùóð³â

Èññëåäîâàëîñü ðàñïðåäåëåíèå Ôîñ-èììóíîðåàêòèâíûõ (Ôîñ-èð) è ÍÀÄÔÍ-äèàôîðàçî-
ðåàêòèâíûõ ñîäåðæàùèõ ñèíòàçó îêñèäà àçîòà (NOS) íåéðîíîâ â ïðîäîëãîâàòîì è ñïèííîì
ìîçãó (Ò1�Ò5) ïîñëå èíúåêöèé âåðàòðèíà â v. jugularis ext., êîòîðûå ïðèâîäèëè ê ðàçâèòèþ
ðåôëåêñà Áåöîëüäà � ßðèøà ó êðûñ. Ôîñ-èð-íåéðîíû áûëè îáíàðóæåíû â ÿäðå îäèíî÷íîãî
òðàêòà (Sol), êàóäîâåíòðîëàòåðàëüíîé (CVL) è ðîñòðîâåíòðîëàòåðàëüíîé (RVL) îáëàñòÿõ,
èíòåðìåäèàòíîì ðåòèêóëÿðíîì ÿäðå (IRt ) è ëàòåðàëüíîì ïàðàãèãàíòîêëåòî÷íîì ÿäðå (LPGi)
ïðîäîëãîâàòîãî ìîçãà. Èíòåíñèâíîñòü ýêñïðåññèè ðàííåãî ãåíà ñ-fos â ðàçëè÷íûõ ñòðóêòóðàõ
ñîîòíîñèëàñü â ñëåäóþùåì ïîðÿäêå: Sol > CVL > LPGi. Èíòåíñèâíîñòü ÍÀÄÔÍ-äèàôîðàçíîé
ðåàêòèâíîñòè ïðîÿâëÿëàñü êàê: Sol > IRt > LPGi > RVL. Ïîñëå èíúåêöèé âåðàòðèíà îáíàðóæåíî
ñòàòèñòè÷åñêè äîñòîâåðíîå óâåëè÷åíèå (Ð < 0,01) ñðåäíåãî ÷èñëà Ôîñ-èð-íåéðîíîâ â CVL, íî
íå RVL. Äâîéíîå îêðàøèâàíèå áûëî îáíàðóæåíî â íåáîëüøîì êîëè÷åñòâå (~ 2 %) íåéðîíîâ,
çàðåãèñòðèðîâàííûõ â Sol, IRt è LPGi. Â ñïèííîì ìîçãó Ôîñ-èð-íåéðîíû áûëè îáíàðóæåíû
ïðåèìóùåñòâåííî â ïîâåðõíîñòíûõ ñëîÿõ äîðñàëüíîãî ðîãà, çîíå âîêðóã öåíòðàëüíîãî êàíàëà
è â ñèìïàòè÷åñêèõ èíòåðìåäèîëàòåðàëüíûõ ìåäèàëüíûõ ÿäðàõ (IML, IMM). NOS-ñîäåðæàùèå
íåéðîíû â ñïèííîì ìîçãó áûëè ñêîíöåíòðèðîâàíû â IML è IMM ñåãìåíòîâ T1-Ò5. Ïîëó÷åííûå
äàííûå ïîêàçûâàþò, ÷òî ñèãíàëû, ïîñòóïàþùèå îò âåðàòðèí-àêòèâèðóåìûõ êàðäèîïóëü-
ìîíàðíûõ àôôåðåíòîâ, îò÷¸òëèâî àêòèâèðóþò íåéðîíû Sol è CVL, êîòîðûå ñîâìåñòíî ñ RVL
âõîäÿò â ñîñòàâ íåéðîííûõ öåïåé, íåîáõîäèìûõ äëÿ  ãåíåðàöèè ðåôëåêñà Áåöîëüäà � ßðèøà.
Àêòèâàöèÿ NOS-ñîäåðæàùèõ íåéðîíîâ Sol è CVL âëèÿíèÿìè êàðäèîïóëüìîíàðíûõ ðåöåïòîðîâ
ìîæåò ñïîñîáñòâîâàòü óñèëåíèþ êàðäèîïðîòåêòîðíûõ äåïðåññîðíûõ ðåôëåêñîâ ó êðûñ.

©  Â.Î. Ìàéñüêèé, Î.². Ï³ëÿâñüêèé, À.Â. Ìàçíè÷åíêî, Â.Â. Äàöåíêî, Â.Á. Ïàâëþ÷åíêî, Î.². Êîñòþêîâ, Î.Î. Ìîéáåíêî

ÂÑÒÓÏ

Ðåôëåêñ Áåöîëüäà � ßð³øà º ãàëüì³âíèì
ñåðöåâî-ñóäèííèì ðåôëåêñîì, ÿêèé ³í³-
ö³þºòüñÿ ïîäðàçíåííÿì õåìî÷óòëèâèõ
ñåðöåâî-ëåãåíåâèõ ðåöåïòîð³â, ïîâ�ÿçàíèõ
³ç àôåðåíòíèìè âîëîêíàìè ãðóïè Ñ, ùî
âõîäÿòü äî ñêëàäó áëóêàþ÷îãî íåðâà [3,
16]. Ïîäðàçíåííÿ òàêèõ ðåöåïòîð³â âåðàò-
ðèíîì àáî ³íøèìè õ³ì³÷íèìè ñïîëóêàìè
(áðàäèê³í³í, ñåðîòîí³í, êàïñà¿öèí) ïðèçâî-
äÿòü äî çá³ëüøåííÿ ïàðàñèìïàòè÷íî¿ òà
çìåíøåííÿ ñèìïàòè÷íî¿ àôåðåíòíî¿ àêòèâ-
íîñò³  [7,  25] .  Íàéá³ëüø õàðàêòåðíèì
ïðîÿâîì óêàçàíîãî ðåôëåêñó º òð³àäà, ÿêó
ñêëàäàþòü çíèæåííÿ ÷àñòîòè ñåðöåâèõ ñêî-

ðî÷åíü ³ êðîâ�ÿíîãî òèñêó òà ïðèãí³÷åííÿ
äèõàííÿ [2, 3, 16]. Ñë³ä çàçíà÷èòè, ùî
çíèæåííÿ ³íòåíñèâíîñò³ ³ìïóëüñàö³¿ ñåðöå-
âèõ ïàðàñèìïàòè÷íèõ àôåðåíò³â àáî ¿õ
ê³ëüêîñò³, ðîçãëÿäàºòüñÿ ÿê îäíà ç ïðè÷èí,
ùî ìîæå ïðèçâîäèòè äî ïàòîô³ç³îëîã³÷íèõ
ïðîÿâ³â, ïîâ�ÿçàíèõ ³ç ïîñèëåííÿì ôóíêö³¿
ñèìïàòè÷íî¿ ñèñòåìè, â òîìó ÷èñë³ ³ ðîç-
âèòêó ã³ïåðòîí³¿ [28].

Âñòàíîâëåíî, ùî ïåðèôåðè÷í³ àôåðåíòè
áëóêàþ÷îãî íåðâà, ÿê³ ïî÷èíàþòüñÿ â ñåðö³
àáî ëåãåíÿõ, çàê³í÷óþòüñÿ â ÿäð³ ïîîäèíî-
êîãî òðàêòó (Sol) äîâãàñòîãî ìîçêó [14, 27].
Ðóéíóâàííÿ öüîãî ÿäðà ïðèçâîäèòü äî
çíèæåííÿ ÿê ã³ïîòåíçèâíîãî, òàê ³ áðàäè-
êàðä³÷íîãî âïëèâ³â, âèêëèêàíèõ àêòèâàö³ºþ
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ñåðöåâèõ ðåöåïòîð³â [19] .  Àëå äîáðå
â³äîìî, ùî çãàäàíå ÿäðî º ïåðøîþ öåíò-
ðàëüíîþ ñòðóêòóðîþ â ëàíöþãàõ ïåðåäà÷³
íå ò³ëüêè ñèãíàë³â â³ä ïàðàñèìïàòè÷íèõ, àëå
³ ñèìïàòè÷íèõ àôåðåíò³â [10], a ïîðóøåííÿ
ïåðåäà÷³ â íåéðîííèõ ëàíöþãàõ ðåôëåêñó
Áåöîëüäà � ßð³øà çàâæäè ñóïðîâîäæóºòüñÿ
äåïðåñ³ºþ áàðîðåöåïòîðíîãî ðåôëåêñó [26].
Êð³ì òîãî, Sol àíàòîì³÷íî òà ôóíêö³îíàëüíî
îá�ºäíàíå ç ³íøèìè âàæëèâèìè ñåðöåâî-
ñóäèííèìè öåíòðàìè ÿê äîâãàñòîãî, òàê ³
ñïèííîãî ìîçêó, ÿê³ âõîäÿòü äî ñêëàäó
ñèìïàòî- òà ïàðàñèìïàòîçáóäæóâàëüíèõ
ðåôëåêòîðíèõ øëÿõ³â. Íà îñíîâ³  åëåêòðî-
ô³ç³îëîã³÷íèõ äîñë³äæåíü çðîáëåíî ïðèïó-
ùåííÿ, ùî öåíòðàëüí³ ëàíöþãè  ðåôëåêñó
Áåöîëüäà � ßð³øà, ïîä³áíî äî áàðîðåô-
ëåêñó, êð³ì íåéðîí³â Sol âì³ùóþòü òàêîæ
íåéðîíè êàóäàëüíîãî âåíòðîëàòåðàëüíîãî
ðåòèêóëÿðíîãî ÿäðà (CVL) òà ðîñòðàëüíîãî
âåíòðîëàòåðàëüíîãî ðåòèêóëÿðíîãî ÿäðà
(RVL) äîâãàñòîãî ìîçêó [25].

Îñòàíí³ì ÷àñîì çà äîïîìîãîþ ìåòîäó
âèÿâëåííÿ åêñïðåñ³¿ ðàííüîãî ïðîòîîíêîãåíà
c-fos ÿê ìàðêåðà íåéðîíàëüíî¿ àêòèâíîñò³
áóëî ïîêàçàíî, ÿê³ ìåäóëÿðí³ ñòðóêòóðè
àêòèâóþòüñÿ ïðè ïîäðàçíåíí³ àðòåð³àëüíèõ
áàðîðåöåïòîð³â [6], à òàêîæ ñåðöåâèõ [9]
àáî ì�ÿçîâèõ íîöèöåïòîð³â [21]. Íåéðîíè,
ùî ì³ñòÿòü ñèíòàçó îêñèäó àçîòó (NOS)
øèðîêî ðîçïîâñþäæåí³ â äîâãàñòîìó ìîçêó,
îñîáëèâî â öåíòðàõ ðåãóëÿö³¿ ôóíêö³¿
ñåðöåâî-ñóäèííî¿ ñèñòåìè [20, 21, 29].
Îäíàê ìàëî ùå â³äîìî ïðî ìåäóëÿðí³
íåéðîíàëüí³ ëàíöþãè, ÿê³ àêòèâóþòüñÿ
ñèãíàëàìè â³ä ñåðöåâî-ëåãåíåâèõ õåìîðå-
öåïòîð³â, òà ïðî ìîæëèâå çàëó÷åííÿ NOS-
âì³ñíèõ íåéðîí³â (NO-ãåíåðóþ÷èõ êë³òèí)
íà ð³âí³ ñïèííîãî òà äîâãàñòîãî ìîçêó â
ãåíåðàö³þ ðåôëåêñó Áåöîëüäà � ßð³øà.

Ìåòà íàøîãî äîñë³äæåííÿ � ç�ÿñóâàòè
õàðàêòåð ðîçïîä³ëó Ôîñ-³ìóíîðåàêòèâíèõ
(Ôîñ-³ð) òà NOS-âì³ñíèõ íåéðîí³â ó ð³çíèõ
ñòðóêòóðàõ ñïèííîãî òà äîâãàñòîãî ìîçêó
ùóðà ï³ñëÿ òðèâàëîãî ïîäðàçíåííÿ ñåðöåâî-
ëåãåíåâèõ õåìîðåöåïòîð³â ³  ðîçâèòêó

ðåôëåêñó Áåöîëüäà � ßð³øà, âèêëèêàíîãî
³í�ºêö³ºþ âåðàòðèíó. Îäåðæàí³ ðåçóëüòàòè
äîïîìîæóòü îêðåñëèòè ò³ öåíòðàëüí³ àíàòî-
ì³÷í³ ñóáñòðàòè, ÿê³ ëîêàë³çóþòüñÿ â äîâ-
ãàñòîìó òà ñïèííîìó ìîçêó ³ çàáåçïå÷óþòü
ðîçâèòîê öüîãî ðåôëåêñó.

ÌÅÒÎÄÈÊÀ

Åêñïåðèìåíòàëüí³ ãðóïè òà ñòèìóëÿö³éíèé
ïðîòîêîë. Â åêñïåðèìåíò³ áóëî âèêîðèñòàíî
÷îòèðè ãðóïè ùóð³â-ñàìö³â ë³í³¿ Â³ñòàð
ìàñîþ 350�450 ã: ² (êîíòðîëüíà ³íòàêòíà)
ãðóïà òâàðèí, ÿêèì íå ïðîâîäèëè õ³ðóðã³÷íå
âòðó÷àííÿ (n=3); ²² (êîíòðîëüíà) ãðóïà
îïåðîâàíèõ ùóð³â äëÿ âèçíà÷åííÿ ñåðöåâîãî
òèñêó òà ÷àñòîòè ñåðöåâèõ ñêîðî÷åíü ï³ñëÿ
³í�ºêö³é âåðàòðèíó àáî ô³ç³îëîã³÷íîãî
ðîç÷èíó (n=5); ²²² (êîíòðîëüíà) ãðóïà
îïåðîâàíèõ ùóð³â, ÿêèì áóëè çðîáëåí³
ïîñë³äîâí³ ³í�ºêö³¿ ô³ç³îëîã³÷íîãî ³çîòî-
í³÷íîãî ðîç÷èíó (n=4); IV (äîñë³äíà) ãðóïà
îïåðîâàíèõ ùóð³â, ÿêèì áóëè çðîáëåí³
ïîñë³äîâí³ ³í�ºêö³¿ âåðàòðèíó (n=4). Óñ³
åêñïåðèìåíòàëüí³ ïðîöåäóðè âèêîíàíî
çã³äíî ç ªâðîïåéñüêîþ Äèðåêòèâîþ Ðàäè
Ãðîìàä â³ä 24 ëèñòîïàäà 1986 ð. (86/609/
ÅÅÑ). Ïåðåä îïåðàö³ºþ òâàðèí àíåñòå-
çóâàëè óðåòàíîì (�Sigma�, 1500 ìã/êã,
âíóòð³øíüîî÷åðåâèííî). Ùóðàì ²² ãðóïè
ï³ä ÷àñ îïåðàö³éíîãî âòðó÷àííÿ áóëî ââå-
äåíî êàòåòåðè ó ñîííó àðòåð³þ òà ÿðåìíó
âåíó. Åëåêòðîêàðä³îãðàìó ðåºñòðóâàëè çà
äîïîìîãîþ ãîë÷àñòèõ åëåêòðîä³â òà âèêî-
ðèñòîâóþ÷è åëåêòðîìàíîìåòð âèì³ðþâàëè
ñèñòåìíèé àðòåð³àëüíèé òèñê ÷åðåç êàòå-
òåð. Çì³íè ïîêàçíèê³â ãåìîäèíàì³÷íèõ
ðåàêö³é âèâîäèëè íà áàãàòîêàíàëüíèé
ìîí³òîð òà ðåºñòðóâàëè çà äîïîìîãîþ ïðè-
ëàäó �Ïîë³ãðàô�. Òâàðèíàì ²²² òà IV ãðóï
ï³ä ÷àñ îïåðàö³éíîãî âòðó÷àííÿ áóëà
ââåäåíà êàíþëÿ ó çîâí³øíþ ÿðåìíó âåíó
(v. jugularis ext.), ÷åðåç ÿêó ùóðàì ²²² ãðóïè
ââîäèëè çàáóôåðåíèé ³çîòîí³÷íèé ñîëüîâèé
ðîç÷èí, à ùóðàì IV � ïîäðàçíèê ðåöåïòîð³â
ñåðöÿ âåðàòðèí (�Merck�, 5 ìêã), ðîç÷è-
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íåíèé ó 50 ìêë çàáóôåðåíîãî ñîëüîâîãî
ðîç÷èíó (ðÍ 7,3). ²í�ºêö³¿ ïðîâîäèëè ç
³íòåðâàëîì 10 õâ ïðîòÿãîì 2 ãîä.

Ïåðôóç³ÿ. Ùóð³â ² ãðóïè (³íòàêòíî¿) ³
òâàðèí ²²² òà IV ãðóï ÷åðåç 2 ãîä ï³ñëÿ
ïî÷àòêó ñåð³¿ ³í�ºêö³é ï³ä ãëèáîêèì íàðêî-
çîì (ïåíòîáàðá³òàë íàòð³þ 90 ìã/êã �Sigma�,
ÑØÀ; âíóòð³øíüîî÷åðåâèííî) ïåðôóçóâàëè
³íòðàêàðä³àëüíî ÷åðåç âèñõ³äíó àîðòó
ñïî÷àòêó ñîëüîâèì ôîñôàòíèì áóôåðîì
(ÑÔÁ), ÿêèé ì³ñòèâ 0,2 % í³òðèòó íàòð³þ
òà 25000 îä/ë ãåïàðèíó. Äàë³ ïåðôóç³þ
ïðîäîâæóâàëè 4%-ì ïàðàôîðìàëüäåã³äîì,
ðîç÷èíåíèì ó 0,1 ìîëü/ë ÔÁ (ðÍ 7,3).
Äîâãàñòèé ìîçîê òà ãðóäí³ (òîðàêàëüí³)
ñåãìåíòè (Ò1�Ò5) ñïèííîãî ìîçêó êîæíî¿
òâàðèíè øâèäêî âèä³ëÿëè ³ äîäàòêîâî
ô³êñóâàëè ïðîòÿãîì 12 ãîä, à ïîò³ì ç ìåòîþ
êð³îïðîòåêö³¿, âèòðèìóâàëè 48 ãîä ïðè 4°Ñ
ó 30%-ìó ðîç÷èí³ ñàõàðîçè, ÿêèé ãîòóâàâñÿ
íà ÔÁ. Íà çàìîðîæóâàëüíîìó ì³êðîòîì³
áóëî çðîáëåíî çð³çè (50 ìêì çàâòîâøêè), ÿê³
çáèðàëè ó ê³ëüêîñò³ 30�40 â³ä äîâãàñòîãî
ìîçêó òà êîæíîãî ãðóäíîãî ñåãìåíòà (Ò1�
Ò5) ñïèííîãî ìîçêó êîæíî¿ òâàðèíè ², ²²² òà
IV ãðóï. Çð³çè çáèðàëè ó ñ³ì ëóíîê, çàïîâ-
íåíèõ õîëîäíèì ÑÔÁ, äëÿ ïîäàëüøîãî
³ìóíîã³ñòîõ³ì³÷íîãî òà ã³ñòîõ³ì³÷íîãî
çàôàðáóâàííÿ.

Ôîñ-³ìóíîã³ñòîõ³ì³ÿ. ²ìóíîã³ñòîõ³ì³÷íå
âèÿâëåííÿ Ôîñ-³ð-ÿäåð (ì³÷åíèõ íåéðîí³â)
ïðîâîäèëè çà äîïîìîãîþ ñòàíäàðòíî¿
àâ³äèí-á³îòèí-ïåðîêñèäàçíî¿ ìåòîäèêè ç
âèêîðèñòàííÿì ïîë³êëîíàëüíèõ êðîëÿ÷èõ
àíòèò³ë, ñïðÿìîâàíèõ ïðîòè ÿäåðíîãî á³ëêà
ö-Ôîñ (�Oncogene Research�, Ab-5, CØA)
[11, 23] ³ êîìåðö³éíîãî íàáîðó (ABC; �Vec-
tor�, PK 4001, ÑØÀ). Ï³äðàõóíîê Ôîñ-³ð-
ÿäåð íåéðîí³â ó ñòðóêòóðàõ äîâãàñòîãî
ìîçêó ³ øàðàõ ñïèííîãî ìîçêó ïðîâîäèëè ï³ä
ì³êðîñêîïîì, à ¿õ ëîêàë³çàö³þ âèçíà÷àëè çà
àòëàñîì [22]. Ì³÷åí³ íåéðîíè ³äåíòèô³êóâàëè
çà òåìíî-êîðè÷íåâèì çàáàðâëåííÿì ¿õ ÿäåð.

ÍÀÄÔÍ-ä³àôîðàçíà ã³ñòîõ³ì³ÿ.  Äëÿ
ã³ñòîõ³ì³÷íîãî âèÿâëåííÿ NOS-âì³ñíèõ àáî
ÍÀÄÔÍ(+)-íåéðîí³â (âòîðèííå ïîôàðáó-

âàííÿ) çàôàðáîâàí³ íà ö-Ôîñ çð³çè âèòðè-
ìóâàëè 1 ãîä ïðè 37 °Ñ ó 0,1 ìîëü/ë ÔÁ
(ðÍ 7,3), ÿêèé ì³ñòèâ 0,3 % äåòåðãåíòà Tri-
ton Õ-100, 0,2 ìã/ìë í³òðîáëàêèòíîãî
òåòðàçîë³þ òà 0,5 ìã/ìë ðåäóêîâàíîãî
β-ÍÀÄÔH (�Sigma�, ÑØÀ). Äëÿ ï³äñèëåííÿ
ã³ñòîõ³ì³÷íî¿ ðåàêö³¿ ó ðîç÷èí äîäàâàëè 1,2
ìã/ìë äâîíàòð³ºâî¿ ñîë³ ÿáëó÷íî¿ êèñëîòè
(�Sigma�, ÑØÀ). Ïîò³ì çð³çè ïðîìèâàëè ó
ÑÔÁ, ðîçì³ùóâàëè íà ïîêðèòèõ æåëàòèíîþ
ïðåäìåòíèõ ñêåëüöÿõ, âèñóøóâàëè íà
â³äêðèòîìó ïîâ³òð³, ïðîñâ³òëþâàëè ó êñèëî-
ë³, çàíóðþâàëè ó áàëüçàì ³ íàêðèâàëè
ïîêðèâíèìè ñêåëüöÿìè. ÍÀÄÔÍ(+)-íåé-
ðîíè ëåãêî âèÿâëÿëèñÿ ó çð³çàõ ìîçêó,
îñîáëèâî ïðè âåëèêîìó çá³ëüøåíí³ (õ 400),
çà áëàêèòíèì çàáàðâëåííÿì ¿õ öèòîïëàçìè
òà â³äðîñòê³â.

Ñòàòèñòèêà.  Ê³ëüê³ñòü Ôîñ-³ð-  òà
ÍÀÄÔÍ(+)-íåéðîí³â ï³äðàõîâóâàëè ó
îêðåìèõ ÿäðàõ íà ³ïñè- òà êîíòðàëàòå-
ðàëüíèõ áîêàõ çð³ç³â äîâãàñòîãî ìîçêó
(ôðîíòè: -14,3; -13,8; -13,2; -12,3) òà ó øàðàõ
1�10 ³ ³íòåðìåä³îëàòåðàëüíîìó ÿäð³ ñåã-
ìåíò³â (Ò1�Ò5) ñïèííîãî ìîçêó çà àòëàñîì
[22]. Ùîá îòðèìàòè ñåðåäíþ ê³ëüê³ñòü ±
ñòàíäàðòíà ïîõèáêà ñåðåäíüîãî (± ÑÏÑ)
ì³÷åíèõ ÿäåð (ïîçèòèâíèõ íåéðîí³â) âèêî-
ðèñòîâóâàëè áëèçüêî 8�12 çàôàðáîâàíèõ
çð³ç³â â³ä äîñë³äæóâàíèõ ð³âí³â äîâãàñòîãî
òà ñïèííîãî ìîçêó êîæíî¿ òâàðèíè (ãðóïè ²,
²I², ²V). Ïîð³âíþâàëè ñåðåäí³ ê³ëüêîñò³
ì³÷åíèõ íà ö-Ôîñ-³ìóíîðåàêòèâí³ñòü òà
ÍÀÄÔÍ-ðåàêòèâí³ñòü íåéðîí³â çà äîïîìî-
ãîþ äâîïàðàìåòðè÷íîãî ñòàòèñòè÷íîãî
äèñïåðñ³éíîãî àíàë³çó (ANOVA). Âàð³àö³éí³
ôàêòîðè áóëè òàêèìè: ³ïñè- òà êîíòðà-
ëàòåðàëüíèé á³ê ³ 4 ð³âí³ äîâãàñòîãî òà 5
ñåãìåíò³â ñïèííîãî ìîçêó. Ð³çíèöÿ ââàæà-
ëàñÿ äîñòîâ³ðíîþ ïðè Ð < 0,05, Ð < 0,01.
Äëÿ ïîð³âíÿííÿ çì³í ñåðåäíüîãî àðòåð³àëü-
íîãî òèñêó (ÑÀÒ) òà ÷àñòîòè ñåðöåâèõ
ñêîðî÷åíü (×ÑÑ) âèêîðèñòîâóâàëè ìåòîä
îäíîïàðàìåòðè÷íîãî ñòàòèñòè÷íîãî äèñ-
ïåðñ³éíîãî àíàë³çó (ANOVA), äîñòîâ³ðí³ñòü
ð³çíèö³ âèçà÷àëàñÿ ïðè Ð < 0,02.

Öåíòðàëüí³ íåéðîíí³ ëàíöþãè
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ÐÅÇÓËÜÒÀÒÈ

Êàðä³îãåíí³ ðåôëåêñè íà ³í�ºêö³¿ âåðàòðèíó.
Ãåìîäèíàì³÷í³ â³äïîâ³ä³ íà ³í�ºêö³¿ âåðàò-
ðèíó àáî ô³ç³îëîã³÷íîãî ðîç÷èíó âèâ÷àëè ó
ùóð³â ²² ãðóïè, êîòðèõ ïîò³ì íå âèêîðèñ-
òîâóâàëè äëÿ ³ìóíîã³ñòîõ³ì³÷íèõ äîñë³ä-
æåíü. Ïîâòîðí³ ïîäðàçíåííÿ ðåöåïòîð³â
ñåðöÿ âåðàòðèíîì ó âñ³õ äîñë³äàõ âèêëè-
êàëè ó òâàðèí ñòàíäàðòíèé äåïðåñîðíèé
ðåôëåêñ Áåöîëüäà � ßð³øà (ïðîòÿãîì 2 ãîä)
ç³ çíèæåííÿì ÑÀÒ, çìåíøåííÿì ×ÑÑ òà
êîðîòêî÷àñíèì ïðèãí³÷åííÿì äèõàííÿ.
Îäíàê ïîñë³äîâí³ ââåäåííÿ ô³ç³îëîã³÷íîãî
ðîç÷èíó íå âïëèâàëè íà ö³ ãåìîäèíàì³÷í³
ïîêàçíèêè. Ïî÷àòêîâèé ð³âåíü ÑÀÒ äî
ââåäåííÿ âåðàòðèíó ñòàíîâèâ (114±3) ìì
ðò. ñò., à ñåðåäíÿ ×ÑÑ � 327±5. Ââåäåííÿ
âåðàòðèíó âèêëèêàëî çíèæåííÿ àðòåð³-
àëüíîãî òèñêó äî (86±2,3) ìì ðò. ñò.
(áëèçüêî 25 %; n=20; Ð < 0,02). Ïðè öüîìó
×ÑÑ çìåíøóâàëàñÿ (íà 39 %; n=40; Ð < 0,02).
Ó âñ³õ âèïàäêàõ ââåäåííÿ òâàðèíàì àëêà-
ëî¿äó ïðèçâîäèëî äî êîðîòêî÷àñíî¿ çóïèíêè
äèõàííÿ. Òàêèì ÷èíîì, ðåàêö³ÿ ìàëà âñ³
õàðàêòåðí³ ðèñè äåïðåñîðíîãî ðåôëåêñó
Áåöîëüäà � ßð³øà (áðàäèêàðä³ÿ, ã³ïîòåíç³ÿ
òà àïíîå). Ëàòåíòíèé ïåð³îä âèíèêíåííÿ ö³º¿
òð³àäè åôåêò³â ó âñ³õ âèïàäêàõ áóâ 3�5 ñ, à
ìàêñèìàëüíå âèðàæåííÿ ðåàêö³¿ â³äì³÷à-
ëîñÿ ÷åðåç 10�12 ñ ï³ñëÿ ââåäåííÿ àëêà-
ëî¿äó. Äåïðåñîðí³ â³äïîâ³ä³ ïðàêòè÷íî íå
çì³íþâàëèñÿ ïðè 12 ïîñë³äîâíèõ ââåäåííÿõ
âåðàòðèíó.

Âèêëèêàíà âåðàòðèíîì åêñïðåñ³ÿ c-fos
ó òîðàêàëüíîìó â³ää³ë³ ñïèííîãî ìîçêó.
Ê³ëüê³ñòü Ôîñ-³ð-íåéðîí³â òà ïàòåðíè ëàì³-
íàðíîãî ðîçïîä³ëó ñóòòºâî çì³íþâàëèñÿ
ï³ñëÿ ââåäåííÿ âåðàòðèíó ùóðàì IV ãðóïè
â ïîð³âíÿíí³ ç ââåäåííÿì ô³ç³îëîã³÷íîãî
ðîç÷èíó òâàðèíàì ²²² ãðóïè. Íàéá³ëüø
³ñòîòíå çá³ëüøåííÿ ñåðåäíüîãî çíà÷åííÿ (±
ÑÏÑ) ÷èñëà ïîçèòèâíèõ íåéðîí³â íà çð³ç íà
áîö³ ñåðöÿ âèÿâëåíî íà ð³âí³ Ò3/4 (Ð < 0,05).
Îñíîâí³ ôîêóñè ëîêàë³çàö³¿ ïîçèòèâíèõ
íåéðîí³â âêëþ÷àþòü øàðè 1 ³ 2, çîíó íàâêîëî

öåíòðàëüíîãî êàíàëó òà ³íòåðìåä³îëàòå-
ðàëüíå ÿäðî (IML), äå ëîêàë³çóþòüñÿ
ïðåãàíãë³îíàðí³ ñèìïàòè÷í³ íåéðîíè ñïèííî-
ãî ìîçêó (ðèñ. 1, à , 2). Ñë³ä çàçíà÷èòè, ùî
ó ùóð³â ² êîíòðîëüíî¿ ãðóïè ò³ëüêè ïîîäè-
íîê³ Ôîñ-³ð-íåéðîíè ðåºñòðóâàëèñÿ â òîðà-
êàëüíèõ ñåãìåíòàõ ïîâåðõíåâèõ øàð³â ³ ïðî-
ì³æí³é ñ³ð³é ðå÷îâèí³ ñïèííîãî ìîçêó. Ó
ïîïåðåäí³õ äîñë³äàõ [13, 23] ìè òàêîæ â³ä-
ì³÷àëè  äóæå íèçüêèé áàçîâèé ð³âåíü åêñïðå-
ñ³¿ c-fos ó ñïèííîìó ìîçêó ùóð³â òà ê³øîê.

Ï³äêðåñëèìî, ùî â íàø³é ðîáîò³ áóëà
íåîáõ³äí³ñòü ïîïåðåäíüîãî õ³ðóðã³÷íîãî
âòðó÷àííÿ äëÿ ââåäåííÿ êàíþë³ ó ÿðåìíó
âåíó òâàðèíàì (ï³ä íàðêîçîì). Òàêèì
÷èíîì, ó íàøîìó âèïàäêó, áàçîâèé ð³âåíü
åêñïðåñ³¿ c-fos áóâ âèñîêèé, à ñï³ââ³äíî-
øåííÿ  �ñèãíàë � øóì� ìàéæå íóëüîâå ó
ñåãìåíòàõ Ò1/2 ³ Ò5, òà íåâèñîêå íà ð³âí³
Ò3/4 (äèâ. ðèñ. 1 á, â, ã). Ïðîòèëåæíî äî
ñåãìåíò³â Ò3 òà Ò4 ó ñåãìåíòàõ Ò1/2 òà Ò5
ñåðåäíº ÷èñëî Ôîñ-³ð-íåéðîí³â ó ïîâåðõ-
íåâèõ øàðàõ 1 ³ 2 òà øàðàõ 7 ³ 10 ð³çêî
çìåíøóâàëîñü. Ðîçïîä³ë ì³÷åíèõ íåéðîí³â
ó çð³çàõ ñïèííîãî ìîçêó ùóð³â åêñïåðè-
ìåíòàëüíî¿ ãðóïè íà ð³âí³ ¿õ ìàêñèìàëüíîãî
ñêóï÷åííÿ (Ò3/4) áóâ íåð³âíîì³ðíèé ÿê ó
äîðñîâåíòðàëüíîìó, òàê ìåä³îëàòåðàëüíî-
ìó íàïðÿìêàõ. Ïî-ïåðøå, ìàêñèìàëüíà
ù³ëüí³ñòü Ôîñ-³ð-íåéðîí³â áóëà ó øàð³ 1 òà
çîâí³øí³é ÷àñòèí³ øàðó 2. Ïî-äðóãå, âåëèê³
òà ìàë³ Ôîñ-³ð-ÿäðà (ì³÷åí³ íåéðîíè)
ëîêàë³çóâàëèñÿ á³ëàòåðàëüíî ãîëîâíèì
÷èíîì ó ëàòåðàëüí³é ÷àñòèí³ ìàðã³íàëüíî¿
çîíè, êðàéîâ³é çîí³ ìåä³àëüíî¿ ÷àñòèíè
äîðñàëüíîãî ðîãà (øàð 4) òà çîí³ íàâêîëî
öåíòðàëüíîãî êàíàëó. Ïîîäèíîê³ ì³÷åí³
íåéðîíè ñïîñòåð³ãàëèñü òàêîæ ó øèéö³ äîð-
ñàëüíîãî ðîãà (øàð 5), ïðîì³æí³é ñ³ð³é
ðå÷îâèí³ (øàð 7), âåíòðàëüíîìó ðîç³ (øàð
8) òà ëàòåðàëüíîìó ñï³íàëüíîìó ÿäð³ (äèâ.
ðèñ. 1, à). Âëàñíå ÿäðî (øàðè 3 òà 4)
äîðñàëüíîãî ðîãà âåðõí³õ òîðàêàëüíèõ
ñåãìåíò³â, ÿêå îòðèìóº ïðîåêö³¿ â³ä àôåðåíò³â
âåëèêîãî ä³àìåòðà (ãðóï Àα òà Àβ), óòðè-
ìóâàëî äóæå ìàëó ê³ëüê³ñòü çàôàðáîâàíèõ
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Ðèñ. 1. Ïàòåðíè ðîçïîä³ëó ì³÷åíèõ íåéðîí³â ó øàðàõ 1�10 ñ³ðî¿ ðå÷îâèíè òîðàêàëüíèõ ñåãìåíò³â ñïèííîãî ìîçêó òà
¿õ ê³ëüê³ñíèé àíàë³ç: à � Ôîñ-³ìóíîðåàêòèâí³ (Ôîñ-³ð)-íåéðîíè (êðàïêè), ÍÀÄÔÍ-ïîçèòèâí³ êë³òèíè (êðóæå÷êè) òà
íåéðîíè ç ïîäâ³éíèì çàôàðáóâàííÿì (ç³ðî÷êè) ó ñåãìåíòàõ Ò3/4 (IML � ³íòåðìåä³îëàòåðàëüíå ÿäðî, IMM �
³íòåðìåä³îìåä³àëüíå ÿäðî, LSp � ëàòåðàëüíå ñï³íàëüíå ÿäðî); á�º � ñåðåäíÿ ê³ëüê³ñòü (n) Ôîñ-³ð- òà ÍÀÄÔÍ(+)-
íåéðîí³â íà çð³ç ó øàðàõ òà IML ñåãìåíò³â Ò1/2, Ò3/4, Ò5 â³äïîâ³äíî, ï³ñëÿ ïîñë³äîâíèõ ³í�ºêö³é âåðàòðèíó òà
ô³ç³îëîã³÷íîãî ðîç÷èíó íà ³ïñè- òà êîíòðàëàòåðàëüíîìó áîö³ (1, 2 � ³ïñèëàòåðàëüí³ òà êîíòðàëàòåðàëüí³ áîêè
ñåãìåíò³â ï³ñëÿ âíóòð³øíüîâåííèõ ³í�ºêö³é âåðàòðèíó â³äïîâ³äíî, 3, 4 � ï³ñëÿ âíóòð³øíüîâåííèõ ³í�ºêö³é
ô³ç³îëîã³÷íîãî ðîç÷èíó; ² , ²², ²²², IV, V � øàðè 1�2, 3�4, 5�6, 7�10 òà IML â³äïîâ³äíî). Ç³ðî÷êè, ðîçòàøîâàí³ íàä
ñòð³ëî÷êàìè, îçíà÷àþòü äîñòîâ³ðí³ñòü ð³çíèö³ ÷èñëà ðåàêòèâíèõ íåéðîí³â ó ïîâåðõíåâèõ øàðàõ (1, 2) òà öåíòðàëüí³é
ñ³ð³é ðå÷îâèí³ (7�10) ì³æ ð³çíèìè ð³âíÿìè òîðàêàëüíîãî â³ää³ëó ñïèííîãî ìîçêó òâàðèí IV ãðóïè. Çíàê # íàä
êîëîíêàìè îçíà÷àº äîñòîâ³ðí³ñòü ð³çíèö³ ñåðåäíüîãî ÷èñëà ðåàêòèâíèõ íåéðîí³â ì³æ îäíàêîâèìè øàðàìè ñ³ðî¿
ðå÷îâèíè òâàðèí IV òà ²²² ãðóï. *Ð < 0,05, **Ð < 0,01

Öåíòðàëüí³ íåéðîíí³ ëàíöþãè
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íåéðîí³â íà îáîõ áîêàõ ñïèííîãî ìîçêó. Ñë³ä
çàçíà÷èòè, ùî ò³ëüêè íà ð³âí³ ñåãìåíò³â Ò3/4
ð³çíèöÿ ì³æ ñåðåäí³ìè çíà÷åííÿìè ê³ëüêîñò³
ì³÷åíèõ íåéðîí³â ïðè ïîð³âíÿíí³ òâàðèí ²²² òà
IV ãðóï áóëà ñòàòèñòè÷íî äîñòîâ³ðíîþ ó
ïîâåðõíåâèõ øàðàõ 1 ³ 2 (Ð < 0,05) ³ ïðî-
ì³æí³é ñ³ð³é ðå÷îâèí³, à òàêîæ ó çîí³ íàâ-
êîëî öåíòðàëüíîãî êàíàëó (Ð < 0,05).

Îêðóãë³ òà äîâãàñò³ çà ôîðìîþ Ôîñ-³ð-
ÿäðà ì³÷åíèõ íåéðîí³â (> 10 ìêì) ñïîñòå-
ð³ãàëèñü ãîëîâíèì ÷èíîì ó ïîâåðõíåâèõ
øàðàõ, à ã³ãàíòñüê³ ÿäðà (> 20 ìêì) îêðóãëî¿
ôîðìè âèÿâëÿëèñü ó âåëèê³é ê³ëüêîñò³ â
ìåæàõ ³íòåðìåä³îëàòåðàëüíîãî òà ³íòåð-
ìåä³îìåä³àëüíîãî ñèìïàòè÷íèõ ÿäåð. Ïîî-
äèíîê³ ã³ãàíòñüê³ çàôàðáîâàí³ ÿäðà ðåºñò-
ðóâàëèñü òàêîæ ó âåíòðàëüíîìó ðîç³ òà ó
øèéö³ äîðñàëüíîãî ðîãà. Ìè íå âèÿâèëè Ôîñ-
³ìóíîðåàêòèâíîñò³ ó êë³òèíàõ ãë³¿ â òîðàêàëü-
íèõ ñåãìåíòàõ ñïèííîãî ìîçêó (äèâ. ðèñ. 2).

Ïîäâ³éíå çàôàðáóâàííÿ ñï³íàëüíèõ íåé-
ðîí³â. Ó âñ³õ òâàðèí (²²² êîíòðîëüíî¿ òà IV
äîñë³äíî¿ ãðóï) ìàêñèìàëüíà ù³ëüí³ñòü
ÍÀÄÔÍ(+)-íåéðîí³â çàðåºñòðîâàíà ó
ñåãìåíòàõ Ò1 ³ Ò2 (äèâ. ðèñ. 1, ä, å, º).
Ïîçèòèâí³ êë³òèíè ëîêàë³çóâàëèñÿ ãîëîâíèì
÷èíîì ó ïîâåðõíåâèõ øàðàõ 1 ³ 2 äîðñàëü-
íîãî ðîãà òà ó çîí³ íàâêîëî öåíòðàëüíîãî
êàíàëó (á³ëàòåðàëüíî). Ìåíøà ê³ëüê³ñòü
òàêèõ íåéðîí³â ñïîñòåð³ãàëàñü ó âëàñíîìó
ÿäð³ (øàðè 3 òà 4), øèéö³ äîðñàëüíîãî ðîãà
(øàð 5) òà ëàòåðàëüí³é ÷àñòèí³ ïðîì³æíî¿
ñ³ðî¿ ðå÷îâèíè (øàð 7). Õî÷à Ôîñ-³ð- òà NO-
ãåíåðóþ÷³ íåéðîíè áóëè ïåðåì³øàí³ â îñíîâ-
íèõ ôîêóñàõ ¿õ ëîêàë³çàö³¿ ó ð³çíèõ øàðàõ ñ³ðî¿
ðå÷îâèíè (äèâ. ðèñ. 1, à), àëå íåðâîâ³ êë³òèíè
ç ïîäâ³éíèì çàôàðáóâàííÿì (Ôîñ + ÍÀÄÔÍ)
çàðåºñòðîâàí³ íå áóëè. Îäíàê íåéðîíè ç ïîäâ³é-
íèì ì³÷åííÿì (> 50 %) ïîñò³éíî âèÿâëÿëèñü ó
ñèìïàòè÷íèõ ÿäðàõ (IML òà IMM) ñåãìåíò³â
Ò1�Ò5 ÿê ó ùóð³â ²²² êîíòðîëüíî¿, òàê ³ IV äîñ-
ë³äíî¿ ãðóï (äèâ. ðèñ. 2). Ñë³ä òàêîæ çàç-
íà÷èòè, ùî ñåðåäíÿ ê³ëüê³ñòü (±ÑÏÑ)
ÍÀÄÔÍ(+)-íåéðîí³â (óí³ëàòåðàëüíî) â
ìåæàõ ïîâåðõíåâèõ øàð³â äîðñàëüíîãî ðîãà
íà ð³âí³ ñåãìåíò³â Ò3/4 ñòàíîâèëà 4,3±0,79
³ 6,4±0,64 òà íà çð³ç 9,1±0,7 ³ 10,5±1,1 ó

òâàðèí ²²² òà IV ãðóï â³äïîâ³äíî (Ð > 0,05).
Åêñïðåñ³ÿ c-fos ó íåéðîíàõ äîâãàñòîãî

ìîçêó. Áàçîâèé ð³âåíü åêñïðåñ³¿ c-fos íà
çð³çàõ ó äîðñîìåä³ëüíèõ òà âåíòðîëàòå-
ðàëüíèõ ä³ëÿíêàõ äîâãàñòîãî ìîçêó îïåðî-
âàíèõ òâàðèí (ãðóïà ²²²), ïî âñ³é éîãî
äîâæèí³ áóâ çíà÷íî á³ëüøèé, í³æ ó ãðóäíèõ
ñåãìåíòàõ. Ôîñ-³ð-íåéðîíè ðåºñòðóâàëèñü
â ìåæàõ ÿäåð Sol (30�90 êë³òèí íà çð³ç) ³
CVL (20�35 êë³òèí), ðîñòðîâåíòðîëàòå-
ðàëüíîìó ðåòèêóëÿðíîìó ÿäð³ (RVL) (31�
47 êë³òèí) òà ³íòåðìåä³àòíîìó ðåòèêó-
ëÿðíîìó ÿäð³ (IRt) (5�19 êë³òèí). Íåçíà÷íà
ê³ëüê³ñòü (< 10) ïîçèòèâíèõ íåéðîí³â íà çð³ç
ðåºñòðóâàëàñÿ òàêîæ ó æåëàòèíîçí³é ñóá-
ñòàíö³¿ (Ge5) êàóäàëüíîãî ñï³íàëüíîãî ÿäðà
òðèãåì³íàëüíîãî íåðâà (Sp5), ÿäðàõ øâà
(ROb, RPa) òà ëàòåðàëüíîìó ïàðàã³ãàíòî-
öåëþëÿðíîìó ÿäð³ (LPGi).

Ï³ñëÿ ñòèìóëÿö³¿ ðåöåïòîð³â ñåðöåâîãî
ì�ÿçà âåðàòðèíîì (ùóðè IV ãðóïè), ³íòåí-
ñèâíå ÿäåðíå Ôîñ-³ð-çàôàðáóâàííÿ ñïîñòå-
ð³ãàëîñÿ â äîðñîìåä³àëüíèõ òà âåíòðî-
ëàòåðàëüíèõ ä³ëÿíêàõ äîâãàñòîãî ìîçêó ïî
âñ³é éîãî äîâæèí³. Ì³÷åí³ íåéðîíè ëîêàë³çó-
âàëèñÿ á³ëàòåðàëüíî ç íåâåëèêèì ³ïñèëàòå-
ðàëüíèì äîì³íóâàííÿì (ðèñ. 3, 4). Ôîñ-³ð-
íåéðîíè âèÿâëåíî á³ëàòåðàëüíî ó âåëèê³é
ê³ëüêîñò³ ïî âñ³é äîâæèí³ Sol â³ä êîì³ñó-
ðàëüíîãî äî ðîñòðàëüíîãî ð³âíÿ 4-ãî
øëóíî÷êà. ¯õ ìàêñèìàëüíå ñåðåäíº ÷èñëî
ó öüîìó ÿäð³ çàðåºñòðîâàíî íà ð³âí³ çàäíüî-
ãî ïîëÿ (ÀÐ) â ïîð³âíÿíí³ ç êîì³ñóðàëüíèì
(Ð < 0,05) òà ðîñòðàëüíèì ð³âíåì (Ð < 0,01).
Ó âåíòðîëàòåðàëüí³é ä³ëÿíö³ äîâãàñòîãî
ìîçêó â ìåæàõ CVL/RVL íà ð³âí³ ÀÐ ðåºñò-
ðóâàëàñÿ ìàêñèìàëüíà ñåðåäíÿ ê³ëüê³ñòü
ì³÷åíèõ íåéðîí³â (75±4). Ñåðåäíÿ ê³ëüê³ñòü
Ôîñ-³ð-íåéðîí³â ó öüîìó öåíòð³ ð³çêî çíè-
æóâàëàñÿ íà êàóäàëüíîìó ð³âí³ ÷åòâåðòîãî
øëóíî÷êà (4VC) äî 50±3,5 (Ð < 0,05) ³
îñîáëèâî â ìåæàõ RVL (ïðåñîðíîìó öåíòð³
äîâãàñòîãî ìîçêó) íà ðîñòðàëüíîìó ð³âí³
÷åòâåðòîãî øëóíî÷êà (4VR) ñòàíîâèëà
40±3 (Ð < 0,05). Ì³÷åí³ êë³òèíè ó öèõ
öåíòðàõ áóëè ñêóï÷åí³ ãîëîâíèì ÷èíîì
âåíòðîëàòåðàëüíî â³äíîñíî îáîï³ëüíîãî
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Ðèñ. 2. Ôîñ-³ìóíîðåàêòèâí³ òà ÍÀÄÔÍ(+)-íåéðîíè íà çð³çàõ ñïèííîãî ìîçêó ùóðà: à � ðîçïîä³ë ïîçèòèâíèõ êë³òèí
ó øàðàõ  (1�9); á, â � ïîçèòèâí³ íåéðîíè ó øàðàõ 1�4 òà 5 ³ 7 ñ³ðî¿ ðå÷îâèíè 3-ãî òîðàêàëüíîãî ñåãìåíòà ïðè
âåëèêîìó çá³ëüøåíí³ (çîíè ëîêàë³çàö³¿ íåéðîí³â ïîçíà÷åí³ ïóíêòèðíèìè ë³í³ÿìè íà à); ã � ðîçïîä³ë ïîçèòèâíèõ
íåéðîí³â ó øàðàõ 1�10 ñ³ðî¿ ðå÷îâèíè 4-ãî òîðàêàëüíîãî ñåãìåíòà; ä, å � òàê³ íåéðîíè ó øàðàõ 1�4 òà 7 ³ 10 ïðè
âåëèêîìó çá³ëüøåí³. Îäèíàðí³ ñòð³ëêè âêàçóþòü íà ÍÀÄÔÍ(+)-íåéðîíè, ïîäâ³éí³ ñòð³ëêè � íà ïîäâ³éíî çàôàðáîâàí³
íåðâîâ³ êë³òèíè. ²íø³ ïîçíà÷åííÿ, ÿê íà ðèñ. 1. Ìàñøòàáíà ë³í³ÿ íà à òà ã � 200 ìêì, íà á, â, ä, å � 50 ìêì
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Ðèñ. 3. Ïëàíè çð³ç³â äîâãàñòîãî ìîçêó â³äïîâ³äíî äî ÷îòèðüîõ ð³âí³â â³ä çàñóâêè  ó ðîñòðàëüíîìó íàïðÿìêó:
(-14,3; -13,8; -13,2; -12,3 ìì â³ä áðåãìè) ç ðîçïîä³ëîì ì³÷åíèõ íåéðîí³â ó ð³çíèõ ä³ëÿíîê ï³ñëÿ ïîñë³äîâíèõ ³í�ºêö³é
âåðàòðèíó ïðîòÿãîì 2-õ ãîä ó ùóðà. ×îðí³ êðàïêè ïðåäñòàâëÿþòü Ôîñ-³ìóíîðåàêòèâí³ íåéðîíè (ë³âà êîëîíêà);
êðóæå÷êè � ÍÀÄÔÍ(+)-íåéðîíè, à ç³ðî÷êè � ì³÷åí³ íåðâîâ³ êë³òèíè ç ïîäâ³éíèì çàôàðáóâàííÿì (ïðàâà êîëîíêà).
Amb � îáîï³ëüíå ÿäðî; AP � çàäíº ïîëå (àrea ðostrema); CVL � êàóäàëüíå âåíòðîëàòåðàëüíå ðåòèêóëÿðíå ÿäðî; Ge5 �
æåëàòèíîçíà ñóáñòàíö³ÿ ñï³íàëüíîãî ÿäðà òð³é÷àñòîãî íåðâà; IO � íèæíÿ îëèâà; IRt � ³íòåðìåä³àòíå ðåòèêóëÿðíå
ÿäðî; LPGi � ëàòåðàëüíå ïàðàã³ãàíòîöåëþëÿðíå ÿäðî; LRt � ëàòåðàëüíå ðåòèêóëÿðíå ÿäðî; MVe � ìåä³àëüíå
âåñòèáóëÿðíå ÿäðî; Sol � ÿäðî ïîîäèíîêîãî òðàêòó; Sp5 � ñï³íàëüíå ÿäðî òð³é÷àñòîãî íåðâà; Obex � çàñóâêà ìîçêó;
Pa5 � ïðèòð³é÷àñòà ä³ëÿíêà; py � ï³ðàì³äíèé òðàêò; ROb � òåìíå ÿäðî øâà; RPa � áë³äå ÿäðî øâà; RVL � ðîñòðàëüíå
âåíòðîëàòåðàëüíå ðåòèêóëÿðíå ÿäðî; 10 � äîðñàëüíå ìîòîðíå ÿäðî áëóêàþ÷îãî íåðâà; 12 n � ï³ä�ÿçè÷íèé íåðâ.
Òóò ³ íà ðèñ. 4�6 ñêîðî÷åííÿ ÿäåð íàâåäåíî çà àòëàñîì [22]
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ÿäðà (Amb), äå ëîêàë³çóþòüñÿ ïàðàñèìïà-
òè÷í³ íåéðîíè (ðèñ. 5). Íåîáõ³äíî â³äçíà-
÷èòè, ùî ðåºñòðóâàëèñÿ ò³ëüêè ïîîäèíîê³
ì³÷åí³ ïðåãàíãë³îíàðí³ ìîòîíåéðîíè ó
äîðñàëüíîìó ìîòîðíîìó ÿäð³ âàãóñà (10)
òà Amb (ðèñ. 3, 6). Ö³ëà ãðóïà Ôîñ-³ð-íåé-
ðîí³â áóëà çàðåºñòðîâàíà ó âèãëÿä³ ñìóæêè,
ÿêà ïðîñòÿãàëàñÿ ó äîðñàëüíîìó íàïðÿìêó
â³ä Amb äî Sol ó ìåæàõ IRt. Íåîáõ³äíî
â³äçíà÷èòè ôàêò íàÿâíîñò³ Ôîñ-³ìóíî-
ðåàêòèâíîñò³ ó ïðèòð³é÷àñòîìó ÿäð³ (Ðà5)
òà ó æåëàòèíîçí³é ñóáñòàíö³¿ (Ge5) ÿäðà
ñï³íàëüíîãî òðàêòó òð³é÷àñòîãî íåðâà (äèâ.
ðèñ. 3). Ñàìå ðîñòðàëüíå ÿäðî äîâãàñòîãî
ìîçêó, â ÿêîìó ñïîñòåð³ãàëè âåëèêó ãðóïó
ì³÷åíèõ íåéðîí³â � ëàòåðàëüíå ïîðàã³ãàíòî-
öåëþëÿðíå ÿäðî (LPGi), º òàêîæ âàæëèâèì
öåíòðîì ðåãóëÿö³¿ ñèìïàòè÷íîãî òîíóñó.
Çàçíà÷èìî, ùî Ôîñ-³ð-íåéðîíè áóëè âèÿâëåí³
³ â òàêèõ ñòðóêòóðàõ äîâãàñòîãî ìîçêó, ÿê
ìåä³àëüíå âåñòèáóëÿðíå ÿäðî (MVe), ã³-

ãàíòîêë³òèííå ðåòèêóëÿðíå ÿäðî (G³) òà
ëàòåðàëüí³ ðåòèêóëÿðí³ ï³ä�ÿäðà (ñóáòðè-
ãåì³íàëüíå  � LRtS5 òà ïàðâ³öåëþëÿðíå �
LRtÐÑ) (äèâ. ðèñ. 3). Ïîñë³äîâí³ñòü ³íòåí-
ñèâíîñò³ Ôîñ-³ìóíîðåàêòèâíîñò³ ó ð³çíèõ
ñòðóêòóðàõ äîâãàñòîãî ìîçêó áóëà íàñòóï-
íîþ: Sol > CVL/RVL > RVL > LPGi > Ge5 >
Ðà5 >10. Ïî âñ³é äîâæèí³ äîâãàñòîãî ìîçêó
ñåðåäíÿ ê³ëüê³ñòü (± ÑÏÑ) Ôîñ-³ð-íåéðîí³â
ó á³ëüøîñò³ ñòðóêòóð, ÿê³ çàáåçïå÷óþòü
ôóíêö³þ ñåðöåâî-ñóäèííî¿ ðåãóëÿö³¿ òà àêòè-
âóþòüñÿ ïðè ðîçâèòêó ðåôëåêñó Áåöîëüäà �
ßð³øà ó ñòèìóëüîâàíèõ âåðàòðèíîì ùóð³â,
áóëà äîñòîâ³ðíî á³ëüøîþ ó ïîð³âíÿíí³ ç
ñåðåäíüîþ ê³ëüê³ñòþ ì³÷åíèõ íåéðîí³â ó
òâàðèí êîíòðîëüíèõ ãðóï ç ââåäåííÿì ô³ç³î-
ëîã³÷íîãî ðîç÷èíó (Ð < 0,01) (äèâ. ðèñ. 4).

Êîëîêàë³çàö³ÿ Ôîñ-³ìóíîðåàêòèâíîñò³ òà
ÍÀÄÔÍ-ä³àôîðàçíî¿ ðåàêòèâíîñò³. Áàãàòî
ÍÀÄÔÍ(+)-íåéðîí³â ðåºñòðóâàëèñü ó
ð³çíèõ ä³ëÿíêàõ äîâãàñòîãî ìîçêó. Ïîñë³-

Öåíòðàëüí³ íåéðîíí³ ëàíöþãè

Ðèñ. 4. Ã³ñòîãðàìè ðîçïîä³ëó ñåðåäíüîãî ÷èñëà (± ÑÏÑ) Ôîñ-³ìóíîðåàêòèâíèõ íåéðîí³â íà çð³ç ó ñåðöåâî-ñóäèííèõ
öåíòðàõ íà ð³çíèõ ð³âíÿõ äîâãàñòîãî ìîçêó ó ùóð³â ð³çíèõ ãðóï. 1, 2 � ³ïñèëàòåðàëüí³ òà êîíòðàëàòåðàëüí³ áîêè
äîâãàñòîãî ìîçêó ï³ñëÿ ïîñë³äîâíèõ (2 ãîä) âíóòð³øíüîâåííèõ ³í�ºêö³é âåðàòðèíó (ùóðè IV ãðóïè), â³äïîâ³äíî, 3,
4 � ³ïñèëàòåðàëüí³ òà êîíòðàëàòåðàëüí³ áîêè � ï³ñëÿ ³í�ºêö³é ô³ç³îëîã³÷íîãî ðîç÷èíó (ùóðè ²²² ãðóïè). Sol � ÿäðî
ïîîäèíîêîãî òðàêòó; 10 � äîðñàëüíå ìîòîðíå ÿäðî áëóêàþ÷îãî íåðâà; CVL � êàóäàëüíå âåíòðîëàòåðàëüíå
ðåòèêóëÿðíå ÿäðî; IRt � ïðîì³æíå ³íòåðìåä³àòíå ðåòèêóëÿðíå ÿäðî; Ge5 � æåëàòèíîçíà ñóáñòàíö³ÿ ñï³íàëüíîãî
ÿäðà òð³é÷àñòîãî íåðâà; RVL � ðîñòðàëüíå âåíòðîëàòåðàëüíå ðåòèêóëÿðíå ÿäðî; LPGi � ëàòåðàëüíå
ïàðàã³ãàíòîöåëþëÿðíå ÿäðî; com � êîì³ñóðàëüíèé ð³âåíü; AP � çàäíº ïîëå (àrea ðostrema); 4VC � êàóäàëüíèé
ð³âåíü 4-ãî øëóíî÷êà; 4VR � ðîñòðàëüíèé ð³âåíü 4-ãî øëóíî÷êà. *Ð < 0,05, **Ð < 0,01
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*
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*
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Ðèñ. 5. Ôîñ-³ìóíîðåàêòèâí³ òà ÍÀÄÔÍ(+)-íåéðîíè ó âåíòðîìåä³àëüíèõ ñòðóêòóðàõ äîâãàñòîãî ìîçêó ùóðà ï³ñëÿ
ïîâòîðíèõ âíóòð³øíüîâåííèõ ³í�ºêö³é ô³ç³îëîã³÷íîãî ðîç÷èíó (à) òà âåðàòðèíó (á � å): à, á � ðîçïîä³ë Ôîñ-³ð-
íåéðîí³â ó ìåæàõ êàóäàëüíîãî òà ðîñòðàëüíîãî âåíòðîëàòåðàëüíîãî ðåòèêóëÿðíîãî ÿäåð (CVL/RVL) çàäíüîãî
ïîëÿ (ÀÐ), â³äì³÷àºòüñÿ ïîì³òíå ï³äâèùåííÿ ê³ëüêîñò³ ì³÷åíèõ íåéðîí³â ó ðåòèêóëÿðíèõ ÿäðàõ ï³ñëÿ ³í�ºêö³é
âåðàòðèíó (á) ó ïîð³âíÿíí³ ç ê³ëüê³ñòþ ì³÷åíèõ êë³òèí ó öèõ ÿäðàõ ï³ñëÿ ³í�ºêö³é ô³ç³îëîã³÷íîãî ðîç÷èíó (à);
â � Ôîñ-³ð- òà ÍÀÄÔÍ(+)-íåéðîíè ó RVL òà ëàòåðàëüíîìó ïàðàã³ãàíòîöåëþëÿðíîìó ÿäð³ LPGi; ó ðàìö³ ïîêàçàíî
ì³÷åí³ íåéðîíè âåíòðîëàòåðàëüíî¿ ä³ëÿíêè äîâãàñòîãî ìîçêó íà ðîñòðàëüíîìó ð³âí³ 4-ãî øëóíî÷êà (4VR);
ã � âåëèêå çá³ëüøåííÿ RVL òà LPGi ÿäåð (ðàìêà íà â), äå âèäíî äâà ôåíîòèïè ì³÷åíèõ íåéðîí³â, ïåðåì³øàíèõ ó LPGi
áåç ïîäâ³éíîãî çàôàðáóâàííÿ. Ñòð³ëêàìè ïîêàçàí³ ÍÀÄÔÍ(+)-íåéðîíè. Gi �ã³ãàíòîöåëþëÿðíå ÿäðî; ²Î � íèæíÿ
îëèâà; LRtPC � ëàòåðàëüíå ðåòèêóëÿðíå ÿäðî (ì³ëêîêë³òèííà ÷àñòèíà); LRtS5 � ëàòåðàëüíå ðåòèêóëÿðíå ÿäðî,
ï³ä÷àñòèíà ÿäðà òð³é÷àñòîãî íåðâà. Ìàñøòàáíà ë³í³ÿ íà à, á òà ã � 50 ìêì, íà â � 200 ìêì
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Öåíòðàëüí³ íåéðîíí³ ëàíöþãè

äîâí³ñòü ³íòåíñèâíîñò³ ÍÀÄÔÍ-ä³àôî-
ðàçíî¿ ðåàêòèâíîñò³ áóëà íàñòóïíîþ: Sol >
LPGi > IRt > Ge5 > Ðà5 > CVL/RVL (äèâ.
ðèñ. 3). Íåâåëèêà ê³ëüê³ñòü ì³÷åíèõ íåéðî-
í³â ñïîñòåð³ãàëàñÿ â ìåæàõ ïàðàñèìïà-
òè÷íèõ ÿäåð (10 òà Amb). Ïî âñ³é äîâæèí³
äîâãàñòîãî ìîçêó, ÿê ³ â âåðõí³õ òîðà-
êàëüíèõ ñåãìåíòàõ ñïèííîãî ìîçêó, ñåðåäíÿ
ê³ëüê³ñòü (±ÑÏÑ) ÍÀÄÔÍ(+)-íåéðîí³â íà
çð³ç ó êîíòðîëüíèõ ùóð³â ²²² ãðóïè ³ ñòè-
ìóëüîâàíèõ âåðàòðèíîì òâàðèí IV ãðóïè
äîñòîâ³ðíî íå â³äð³çíÿëèñü (Ð > 0,2). Ðèñ. 3
³ 6 ïîêàçóþòü ä³ëÿíêè, â ÿêèõ ó ùóð³â
IV ãðóïè Ôîñ-³ð-íåéðîíè ïåðåì³øàí³ ç
ÍÀÄÔÍ(+)-íåéðîíàìè. Ò³ëüêè áëèçüêî 2 %
Ôîñ-³ð-íåéðîí³â, ëîêàë³çîâàíèõ ó äîðñîëà-
òåðàëüíèõ òà ³íòåðìåä³àòíèõ ñóá�ÿäðàõ
Sol, âèÿâëÿëè ÍÀÄÔÍ-ä³àôîðàçíó ðåàêòèâ-
í³ñòü. Ìè òàêîæ ñïîñòåð³ãàëè, ùî îñíîâí³
ôîêóñè ëîêàë³çàö³¿ Ôîñ-³ð-íåéðîí³â ó çð³çàõ
äîâãàñòîãî ìîçêó äîñë³äíèõ òâàðèí ²V
ãðóïè çá³ãàëèñÿ ç çîíàìè ëîêàë³çàö³¿ NO-
ãåíåðóþ÷èõ íåéðîí³â. Ïîäâ³éíî ì³÷åí³
íåéðîíè áóëè òàêîæ çàðåºñòðîâàí³ â ìåæàõ
IRt (< 2 %) òà LPGi (< 1 %) ³ â ìåæàõ
ìåä³àëüíîãî ï³ä�ÿäðà Sol (> 2 %) (äèâ. ðèñ.
3 ³ 6). Êîëîêàë³çàö³ÿ Ôîñ-³ð- òà ÍÀÄÔÍ(+)-
íåéðîí³â ñïîñòåð³ãàëàñü ó ïàðàñèìïàòè÷íèõ
ÿäðàõ (Amb òà 10) ï³ñëÿ ñòèìóëÿö³¿ ñåðöÿ
âåðàòðèíîì. Îäíàê Ôîñ-³ð-íåéðîíè ó öèõ
ÿäðàõ ñêîð³ø áóëè ³íòåðíåéðîíàìè, à íå
âàãàëüíèìè ïðåãàíãë³îíàðàìè (äèâ. ðèñ. 6).

ÎÁÃÎÂÎÐÅÍÍß

Ðåçóëüòàòè äîñë³äæåíü ïîêàçóþòü, ùî
ïîñë³äîâíà àêòèâàö³ÿ ñåðöåâî-ëåãåíåâèõ
õåìîðåöåïòîð³â ïðèçâîäèòü äî á³ëüø ïîì³òíèõ
çì³í Ôîñ-³ìóíîðåàêòèâíîñò³, í³æ ÍÀÄÔ-ä
ðåàêòèâíîñò³ â öåíòðàõ ñåðöåâî-ñóäèííî¿
ðåãóëÿö³¿ äîâãàñòîãî òà ñïèííîãî ìîçêó.

Íàéá³ëüøà ê³ëüê³ñòü Ôîñ-³ð-íåéðîí³â íà
äîñë³äæóâàíèõ ð³âíÿõ äîâãàñòîãî ìîçêó
áóëà çíàéäåíà â Sol, êóäè ïðîåêóþòüñÿ
ñåðöåâ³ àôåðåíòè [27]. ßê â³äîìî, â Sol
ì³ñòÿòüñÿ âòîðèíí³ íåéðîíè, ÿê³ àêòèâóþòü-
ñÿ âïëèâàìè â³ä ñåðöåâèõ [28] , áàðî- ³ õå-

ìîðåöåïòîð³â [6] ³ íàâ³òü ì�ÿçîâèõ íîöè-
öåïòîð³â [21]. Cåðöåâ³ (ãîëîâíèì ÷èíîì
íåì³ºë³í³çîâàí³) òà áàðîðåöåïòîðí³ (ì³ºë³í³-
çîâàí³) àôåðåíòè óòâîðþþòü ïðîåêö³¿ äî
îäíèõ ³ òèõ ñàìèõ ï³ä�ÿäåð Sol [15], àëå
ëîêàë³çàö³ÿ Ôîñ-³ìóíîðåàêòèâíîñò³ ïðè
ñòèìóëÿö³¿ â³äïîâ³äíèõ àôåðåíò³â ð³çíèòüñÿ.
ßêùî ìàêñèìàëüíà ³íòåíñèâí³ñòü âåðàòðèí-
çàëåæíî¿ Ôîñ-³ìóíîðåàêòèâíîñò³ âèÿâëÿ-
ëàñÿ ïåðåâàæíî â  ðîñòðàëüíèõ  â³ää³ëàõ
Sol íà ð³âí³ ÀÐ òà êàóäàëüíî¿ ÷àñòèíè 4-ãî
øëóíî÷êà, òî ñåëåêòèâíe ïîäðàçíåííÿ
áàðîðåöåïòîð³â âèêëèêàëî ïîì³òíó Ôîñ-
³ìóíîðåàêòèâí³ñòü â á³ëüø øèðîê³é ä³ëÿíö³
Sol ÿê ðîñòðàëüíî, òàê ³ êàóäàëüíî â³ä
çàñóâêè [5]. Âèÿâëåí³ ðîçá³æíîñò³ â ïðåä-
ñòàâíèöòâ³ áàðîðåöåïòîðíèõ òà ñåðöåâèõ
àôåðåíò³â â Sol ìîæóòü âêàçóâàòè íà òå, ùî
³íòåíñèâí³ñòü çì³í ãåìîäèíàì³÷íèõ ïîêàç-
íèê³â ïðè áàðîðåôëåêñàõ ìîæå áóòè á³ëü-
øîþ, í³æ ïðè ðåôëåêñ³ Áåöîëüäà � ßð³øà,
õî÷à ôóíêö³îíàëüíå ñïðÿìóâàííÿ îáîõ
ðåôëåêñ³â ëèøàºòüñÿ îäíàêîâèì � çíèæåííÿ
êðîâ�ÿíîãî òèñêó [8].

Äîñèòü ïîì³òíà, õî÷ ³ ìåíø âèðàæåíà,
í³æ ó Sol, Ôîñ-³ìóíîðåàòèâí³ñòü áóëà â³ä-
ì³÷åíà â âåíòðîëàòåðàëüíèõ ä³ëÿíêàõ
äîâãàñòîãî ìîçêó (ÑVL, RVL) ïðè ãåíåðàö³¿
ðåôëåêñó Áåöîëüäà � ßð³øà. ßê â³äîìî,
íåéðîíè Sol áåðóòü ó÷àñòü íå ò³ëüêè â
³íòåãðàö³¿ âàãàëüíèõ àôåðåíòíèõ âõîä³â àëå
³ â ïîäàëüø³é ïåðåäà÷³ ¿õ âïëèâ³â äî ³íøèõ
ÿäåð öåíòðàëüíî¿ íåðâîâî¿ ñèñòåìè, âêëþ-
÷àþ÷è ðîñòðàëüíó òà êàóäàëüíó âåíòðî-
ëàòåðàëüí³ ä³ëÿíêè äîâãàñòîãî ìîçêó. Ðàí³-
øå âñòàíîâëåíî, ùî áóëüáî-ñï³íàëüí³ íåé-
ðîíè RVL ³ LPGI îäåðæóþòü âõîäè  â³ä
øèéíîãî ï³äðîçä³ëó áëóêàþ÷îãî íåðâà [24].
Àêòèâàö³ÿ öèõ âõîä³â ïðèçâîäèòü äî âèðà-
æåíîãî ãàëüìóâàííÿ ñèìïàòîàêòèâóþ÷èõ
íåéðîí³â RVL/LPGI, ÿêå ìîæå ðåàë³-
çóâàòèñÿ ÷åðåç ïðÿì³ Sol � RVL çâ�ÿçêè,
ïðè÷îìó, ïîäðàçíåííÿ ñåðöåâèõ àôåðåíò³â
ïîñèëþº ³íòåíñèâí³ñòü òàêî¿ ðåàêö³¿ [28].
Õàðàêòåðíî, ùî ãàëüì³âí³ âïëèâè íà íåé-
ðîíè RVL ç Sol º ÃÀÌÊ- çàëåæí³, îñê³ëüêè
³í�ºêö³ÿ â Sol áëîêàòîð³â ÃÀÌÊ çìåíøóº íå
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Ðèñ. 6. Ôîñ-³ìóíîðåàêòèâí³ òà NO-ãåíåðóþ÷³ íåéðîíè ó äîðñîìåä³àëüíèõ ñòðóêòóðàõ äîâãàñòîãî ìîçêó ùóðà
ï³ñëÿ ïîâòîðíèõ âíóòð³øíüîâåííèõ ³í�ºêö³é ô³ç³îëîã³÷íîãî ðîç÷èíó (à) òà âåðàòðèíó (á�å): à � ðîçïîä³ë Ôîñ-³ð-
íåéðîí³â ó ð³çíèõ ï³ä�ÿäðàõ ÿäðà ïîîäèíîêîãî òðàêòó íà êîì³ñóðàëüíîìó ð³âí³ (com), â³äì³÷àºòüñÿ íåâåëèêå
ñêóï÷åííÿ ì³÷åíèõ êë³òèí ó ìåæàõ ìåä³àëüíî¿ ÷àñòèíè ÿäðà ïîîäèíîêîãî òðàêòó Sol; á � âåëèê³ ñêóï÷åííÿ Ôîñ-³ð-
íåéðîí³â ó ìåæàõ êîì³ñóðàëüíîãî (Ñ), ìåä³àëüíîãî (Ì), ³íòåðìåä³àëüíîãî (²Ì) òà âåíòðîëàòåðàëüíîãî (VL) ï³ä�ÿäåð
Sol, â³äì³÷àþòüñÿ ïîîäèíîê³ ïàðàñèìïàòè÷í³ Ôîñ-³ð-íåéðîíè ó ìåä³îäîðñàëüí³é ÷àñòèí³ ìîòîðíîãî ÿäðà âàãóñà, à
òàêîæ ïîîäèíîê³ ì³÷åí³ íåéðîíè íàâêîëî ïîîäèíîêîãî òðàêòó (sol) ³ â ìåæàõ äîðñîìåä³àëüíîãî ï³ä�ÿäðà;
â � ÍÀÄÔÍ(+)-íåéðîíè ó ð³çíèõ ï³ä�ÿäðàõ Sol íà êàóäàëüíîìó ð³âí³ 4-ãî øëóíî÷êà (4VC), â³äì³÷àºòüñÿ ³íòåíñèâíå
ã³ñòîõ³ì³÷íå çàôàðáóâàííÿ ìåä³àëüíîãî (Ì) òà öåíòðàëüíîãî (Ñå) ï³ä�ÿäåð Sol çà ðàõóíîê ïðîåêö³é ÍÀÄÔÍ(+)-
àôåðåíò³â; ã � Ôîñ-³ð òà ÍÀÄÔÍ(+)-íåéðîíè ó ð³çíèõ ï³ä�ÿäðàõ Sol íà ð³âí³ 4VC, ó ðàìêàõ ïîêàçàí³ òàê³ íåéðîíè ó
ï³ä�ÿäðàõ Ì, ²Ì, Ñå, VL ³ ìîòîðíîìó ÿäð³ âàãóñà (10); íà ä ³ å � ö³ ñàì³ ï³ä�ÿäðà ïðè âåëèêîìó çá³ëüøåíí³.
Ñòð³ëêàìè ïîêàçàí³ ÍÀÄÔÍ(+) íåéðîíè, à ïîäâ³éíèìè ñòð³ëêàìè � íåðâîâ³ êë³òèíè ç ïîäâ³éíèì çàôàðáóâàííÿì.
12 � ÿäðî ï³ä�ÿçè÷íîãî íåðâà. Ìàñøòàáíà ë³í³ÿ íà à, á, â òà ã � 200 ìêì, íà ä, å � 50 ìêì
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ò³ëüêè äåïðåñîðí³ åôåêòè áàðîðåôëåêñ³â,
àëå ³  ðåôëåêñ Áåöîëüäà � ßð³øà [25].
Îäåðæàí³ íàìè äàí³ ïðî íàÿâí³ñòü âèêëè-
êàíî¿ âåðàòðèíîì Ôîñ-³ìóíîðåàêòèâíîñò³ â
RVL ï³äòâåðäæóº ìîæëèâ³ñòü çàëó÷åííÿ
³ìïóëüñàö³¿ ñåðöåâèõ àôåðåíò³â äî ³í³ö³àö³¿
ö³º¿ ðåàêö³¿. Ôóíêö³îíàëüíå çíà÷åííÿ òàêî¿
ðåàêö³¿,  ÿêà º êîìïîíåíòîì ðåôëåêñó
Áåöîëüäà � ßð³øà, ïîëÿãàº â òîìó, ùî â
ïåð³îä ¿¿ ãåíåðàö³¿ ïîñëàáëþºòüñÿ åôåêòèâ-
í³ñòü ³íøèõ ñèíàïòè÷íèõ âõîä³â äî íåéðîí³â
RVL, â òîìó ÷èñë³ ³ ñèìïàòîçáóäæóâàëüíèõ.

Îäíàê âàãóñíà ìîäóëÿö³ÿ ñèìïàòè÷íèõ
âõîä³â â³äáóâàºòüñÿ íå ò³ëüêè çà ðàõóíîê
ïðÿìèõ Sol � RVL çâ�ÿçê³â. Ðåçóëüòàòè
ïðîâåäåíèõ äîñë³äæåíü çá³ãàþòüñÿ ç
äàíèìè, ÿê³ ïîêàçóþòü, ùî â ÑVL òàêîæ
ðåºñòðóºòüñÿ âåëèêà ê³ëüê³ñòü Ôîñ-³ð-
íåéðîí³â ïðè ãåíåðàö³¿ ðåôëåêñó Áåöîëüäà�
ßð³øà [9, 25]. Ö³ âåíòðîëàòåðàëüí³ ä³ëÿíêè
äîâãàñòîãî ìîçêó îäåðæóþòü ïðÿì³ âõîäè
â³ä Sol, ÷åðåç ÿê³ ïåðåäàþòüñÿ ñèãíàëè â³ä
ñåðöåâèõ òà áàðîðåöåïòîðíèõ àôåðåíò³â,
øê³ðíèõ ³ ì�ÿçîâèõ íîöèöåïòîð³â. Ôîñ-³ð-
íåéðîíè ÑVL ðîçòàøîâàí³ âåíòðàëüíî òà
âåíòðîëàòåðàëüíî â³ä Amb, â ì³ñöÿõ
ëîêàë³çàö³¿ òàêîæ êàòåõîëàì³íåðã³÷íèõ
êë³òèí (ãðóïà À1) òà ÃÀÌÊåðã³÷íèõ ñèì-
ïàòîäåïðåñîðíèõ íåéðîí³â [4]. Ïåðøà ãðóïà
íåéðîí³â óòâîðþº øëÿõè äî ã³ïîòàëàìóñà,
à äðóãà � äî ñèìïàòîçáóäæóâàëüíèõ áóëü-
áî-ñï³íàëüíèõ íåéðîí³â RVL. Âàæëèâî
â³äì³òèòè, ùî ïðè ðîçâèòêó ðåôëåêñó
Áåöîëüäà � ßð³øà â íåéðîíàõ ÑVL ãåíå-
ðóþòüñÿ ëèøå çáóäæóâàëüí³ ðåàêö³¿. Íàòî-
ì³ñòü â RVL ðåºñòðóºòüñÿ ïåðåâàæíî ïðèã-
í³÷åííÿ ñèìïàòîàêòèâóþ÷èõ íåéðîí³â.
Ïðè÷îìó áëîêàäà àáî ðóéíóâàííÿ ÑVL
ïðèçâîäÿòü äî çíà÷íîãî çíèæåííÿ ³íòåí-
ñèâíîñò³ ñèìïàòîïðèãí³÷óâàëüíèõ âïëèâ³â,
âèêëèêàíèõ ðåôëåêñîì Áåöîëüäà � ßð³øà
[25]. Îäíàê ñë³ä çàçíà÷èòè, ùî â íàøèõ
äîñë³äàõ ð³çíèöÿ ñåðåäíüî¿ ê³ëüê³ñò³ Ôîñ-
³ð-íåéðîí³â ó RVL ï³ñëÿ ³í�ºêö³é âåðàòðèíó
àáî ô³ç³îëîã³÷íîãî ðîç÷èíó íå áóëà ñòàòèñ-
òè÷íî äîñòîâ³ðíîþ. Öå, ìîæëèâî, ïîâ�ÿçàíî
ç òèì, ùî ïðè ðîçâèòêó ä³ïðåñîðíîãî

ðåôëåêñó Áåöîëüäà � ßð³øà äåÿê³ íåéðîíè
RVL ï³ñëÿ ïðèãí³÷åííÿ ¿õ àêòèâíîñò³
ãåíåðóþòü çáóäëèâ³ ðåàêö³¿ ïî òèïó �â³ä-
äà÷³� òà  ìîæóòü ðåºñòðóâàòèñÿ  ÿê Ôîñ-
³ð-íåéðîíè. Òàêèì ÷èíîì, ñèìïàòîäåïðå-
ñîðí³ ðåàêö³¿, ÿê³ º õàðàêòåðíèìè äëÿ
ðåôëåêñó Áåöîëüäà � ßð³øà, â³äáóâàþòüñÿ
÷åðåç çàëó÷åííÿ ÿê  ïðÿìîãî ãàëüì³âíîãî
Sol � RVL, òàê ³/àáî ïàðàëåëüíîãî Sol � ÑVL �
RVL ãàëüì³âíîãî  øëÿõ³â äîâãàñòîãî ìîçêó.

×èñëåíí³ NOS-âì³ñí³ íåéðîíè ó ùóð³â
áóëè îïèñàí³ â áàãàòüîõ ñåðöåâî-ñóäèííèõ
ñòðóêòóðàõ äîðñîìåä³àëüíî¿ òà âåíòðîëà-
òåðàëüíî¿ ä³ëÿíîê äîâãàñòîãî ìîçêó [20, 21,
29]. Ïðèíöèïîâîþ ä³ºþ NO â ñòîâáóð³
ìîçêó º ðåôëåêòîðíå ïðèãí³÷åííÿ ñèìïà-
òè÷íî¿ íåðâîâî¿ àêòèâíîñò³ ó RVL ó â³äïî-
â³äü íà ïîäðàçíåííÿ áàðîðåöåïòîðíèõ àôå-
ðåíò³â. Ïðè÷îìó ñèìïàòîäåïðåñîðíà ä³ÿ NO
â äîâãàñòîìó ìîçêó, º äóæå âàæëèâîþ òîìó,
ùî â ÑVL NO âèêëèêàº çá³ëüøåííÿ âèâ³ëü-
íåííÿ ãëóòàìàòó ³ çìåíøåííÿ êîíöåíòðàö³¿
ÃÀÌÊ, à â RVL � ¿¿ çá³ëüøåííÿ [17].

Àêòèâàö³ÿ ñåðöåâèõ àôåðåíò³â âåðàò-
ðèíîì ó ïðîâåäåíèõ äîñë³äàõ íå ïðèçâîäèëà
äî ñóòòºâèõ çì³í ïàòåðí³â ðîçïîä³ëó NOS-
âì³ñíèõ êë³òèí â äîâãàñòîìó ìîçêó. Ò³ëüêè
â íåçíà÷í³é ê³ëüê³ñò³ NO-ãåíåðóþ÷èõ
íåéðîí³â (~ 2 %), ðîçòàøîâàíèõ â Sol òà IRt,
âäàëîñÿ ïðîäåìîíñòðóâàòè åêñïðåñ³þ c-fos
ïðè ðîçâèòêó ðåôëåêñó Áåöîëüäà � ßð³øà.
Íàâïàêè, ê³ëüê³ñòü íåéðîí³â Sol ç ïîäâ³éíèì
çàôàðáóâàííÿì áóëà çíà÷íî á³ëüøîþ ³
ñÿãàëà 20 % ïðè ðîçâèòêó ì�ÿçîâîãî ïðå-
ñîðíîãî ðåôëåêñó [21]. ßê â³äîìî, ó ùóð³â,
íà â³äì³íó â³ä ñîáàê,  ó â³äïîâ³äü íà
çàïðîâàäæåííÿ áëîêàòîð³â íåéðîííî¿ NOS
íàñòàº âèðàæåíå ïðèãí³÷åííÿ ðåôëåêñó
Áåöîëüäà � ßð³øà, ùî ï³äêð³ïëþº çíà÷åííÿ
NO-ãåíåðàö³¿ öüîãî ðåôëåêñó [1, 2]. Â³äñóò-
í³ñòü âèðàæåíî¿ Ôîñ-³ìóíîðåàêòèâíîñò³ â
NOS-âì³ñíèõ íåéðîíàõ äîâãàñòîãî ìîçêó,
ìîæëèâî, ïîâ�ÿçàíà ç îñîáëèâèì õàðàê-
òåðîì ¿õ åëåêòðè÷íî¿ àêòèâíîñò³. Íàï-
ðèêëàä, ìîòîíåéðîíè ñïèííîãî ìîçêó, äëÿ
ÿêèõ º õàðàêòåðíèì ïîð³âíÿíî íèçüêî-
÷àñòîòíà ³ìïóëüñíà àêòèâí³ñòü, ìàéæå íå
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ïðîÿâëÿþòü Ôîñ-³ìóíîðåàêòèâíîñò³ ï³ä
âïëèâîì ³íòåíñèâíî¿ àôåðåíòíî¿ ³ìïóëüñàö³¿.

Ðåçóëüòàòè ïðîâåäåíîãî äîñë³äæåííÿ
ñâ³ä÷àòü, ùî ïîäðàçíåííÿ ñåðöåâèõ ðåöåï-
òîð³â ïðèçâîäÿòü äî ïîÿâè Ôîñ-³ìóíîðåàê-
òèâíîñò³ íå ò³ëüêè â äîâãàñòîìó, àëå ³ â
ñïèííîìó ìîçêó (äèâ. ðèñ. 2). Çíà÷íó ê³ëü-
ê³ñòü Ôîñ-³ð-íåéðîí³â çíàéäåíî â ãðóäíèõ
ñåãìåíòàõ (Ò3 ³ Ò4) ñïèííîãî ìîçêó. ßê
â³äîìî, íà âåðõí³ øèéí³ ñåãìåíòè Ñ1�Ñ3 òà
ãðóäí³ ñåãìåíòè Ò2�Ò6 ïðîåêóþòüñÿ ñåðöå-
â³ ñèìïàòè÷í³ àôåðåíòè, ÿê³ íàäõîäÿòü ó
ñêëàä³ ç³ð÷àñòèõ ãàíãë³¿â òà äîðñàëüíèõ
êîð³íö³â ó ñïèííèé ìîçîê [12]. Ñòàòèñòè÷íî
äîñòîâ³ðíå çá³ëüøåííÿ ñåðåäíüî¿ ê³ëüêîñò³
Ôîñ-³ð-íåéðîí³â (Ð < 0,05) ó ñåãìåíòàõ Ò 3/
4 áóëî âèÿâëåíå ó ïîâåðõíåâèõ øàðàõ
äîðñàëüíîãî ðîãó òà çîí³ íàâêîëî öåíò-
ðàëüíîãî êàíàëó. ßê â³äîìî, ó öèõ ðåã³îíàõ
ñïèííîãî ìîçêó ëîêàë³çóºòüñÿ âåëèêà
ê³ëüê³ñòü íåéðîïåïòèäâì³ñíèõ íåéðîí³â, ÿê³
º äæåðåëàìè ïðÿìèõ âèñõ³äíèõ ïðîåêö³é íà
Sol [18]. Êð³ì òîãî, òàê³ íåéðîíè ìîæóòü
òðàíñèíàïòè÷íî ïåðåäàâàòè âïëèâè â³ä
ñåðöåâèõ àôåðåíò³â äî ³íøèõ âàæëèâèõ
öåíòð³â ñåðöåâî-ñóäèííî¿ ðåãóëÿö³¿ â äîâ-
ãàñòîìó ìîçêó: ÑVL, RVL, LPGi òà ÿäåð
øâà (ROb, RPa) [12]. Íåîáõ³äíî â³äì³òèòè,
ùî ïðè ïîäðàçíåíí³ ñåðöåâèõ ðåöåïòîð³â
âåðàòðèíîì ìè íå çàðåºñòðóâàëè åêñïðåñ³¿
ñ-fos ó NO-ãåíåðóþ÷èõ íåéðîíàõ, ðîçòà-
øîâàíèõ â ì³ñöÿõ ëîêàë³çàö³¿ íåéðîí³â, ÿê³
äàþòü ïðîåêö³¿ äî äîðñîìåä³àëüíî¿ òà
âåíòðîëàòåðàëüíî¿ ä³ëÿíîê äîâãàñòîãî
ìîçêó. Õàðàêòåðíî, ùî äîñèòü ³íòåíñèâíå
ïîäâ³éíå çàôàðáóâàííÿ (Ôîñ + ÍÀÄÔÍ)
â³äì³÷åíî ëèøå ó ïðåãàíãë³îíàðíèõ íåéðî-
íàõ ëàòåðàëüíèõ òà ìåä³àëüíèõ ñèìïà-
òè÷íèõ ÿäåð (²ÌL, IMM) ñïèííîãî ìîçêó
(äèâ. ðèñ.1, à). Ïðè÷îìó âîíî âèÿâëÿëîñü
ó á³ëüø í³æ 50 % íåéðîí³â öèõ ÿäåð. Öå
âêàçóº íà òå, ùî ïðè ðîçâèòêó äåïðåñîðíèõ
ðåàêö³é, âèêëèêàíèõ âåðàòðèíîì, ìîæëèâà
¿õ ìîäóëÿö³ÿ ï³ä ñèìïàòîàêòèâóþ÷èìè
âïëèâàìè ñïèííîãî ìîçêó. Ðåçóëüòàòè
ïðîâåäåíîãî äîñë³äæåííÿ ñâ³ä÷àòü ïðî òå,
ùî âíóòð³øíüîâåíí³ ³í�ºêö³¿ âåðàòðèíó

ïðèçâîäÿòü äî âèðàçíèõ äåïðåñîðíèõ çì³í
ãåìîäèíàì³÷íèõ ðåàêö³é, õàðàêòåðíèõ äëÿ
ðîçâèòêó êàðä³îïðîòåêòîðíîãî ðåôëåêñó
Áåöîëüäà � ßð³øà. Âèÿâëåí³ çì³íè ñóïðî-
âîäæóþòüñÿ ïîñèëåííÿì Ôîñ-³ìóíîðåàê-
òèâîñò³ ó âàæëèâèõ öåíòðàõ äîâãàñòîãî
ìîçêó (Sol, ÑVL, LPGi, Ge5), ÿê³ âõîäÿòü
äî öåíòðàëüíèõ ëàíöþã³â öüîãî ðåôëåêñó,
ùî ³ â³äîáðàæàº ï³äâèùåííÿ íåéðîíàëüíî¿
àêòèâàö³¿ ó öèõ öåíòðàõ.

Ðîáîòà âèêîíàíà çà ï³äòðèìêè ãðàíò³â
INTAS 01-2130, ÄÔÔÄ ¹ 05.07/00065
Ì³í³ñòåðñòâà îñâ³òè òà íàóêè, à òàêîæ �Ìî-
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V.A. Maisky, A.I. Pilyavskii, A.V. Maznychenko,
V.V. Datsenko, V.B. Pavlyuchenko,
A.I. Kostyukov, À.À. Moibenko

CENTRAL  NEURONAL  CIRCUITS  OF  THE
BEZOLD-JARISH  REFLEX  IN  THE  RATS

The distribution of the Fos-immunoreactive (Fos-ir) and
NADPH-diaphorase-positive/NOS-containing neurons in the
medulla and thoracic spinal cord in rats was studied after the
veratrine injection into v. jugularis ext. followed by reproduction
of the Bezold-Jarisch reflex. Fos-ir neurons were found in the
nucleus tractus solitarius (Sol), coudoventrolateral (CVL) and
rostroventrolateral (RVL) areas, intermediate reticular nucleus
(IRt), and lateral paragiganrocellular nucleus (LPGi) of the
medulla. The intensity of c-fos expression was as follows:
Sol > CVL > RVL > LPGi. The intensity of NADPH-diapho-
rase reactivity was manifested in the following sequence: Sol >
IRt > LPGi > RVL. In comparison to sham-operated animals,
application of veratrine is associated with a statistically sig-
nificant increase (P < 0.01) of the mean number of Fos-ir
neurons in the Sol and CVL, but not in the RVL. Double-
labelling (Fos + NADPH) was found in a small number (about
2%) of neurones in the Sol, IRt and LPGi. In the thoracic
spinal cord Fos-ir neurons were predominantly detected in the
superficial layers of the dorsal horn, area around the central
canal and the intermediate lateral or medial nuclei (IMl and
IMM), where NOS-containing neurons in the thoracic spinal
cord were accumulated. Received data show that signals arising
from the veratrine-activated cardiopulmonary afferents acti-
vate neurons of the Sol and CVL that togåther with the RVL
are incorporated into neuronal circuits for generation of the
Bezold-Jarisch reflex. In the medulla NOS-containing neurons
activated by input from cardiopulmonary receptors can con-
tribute to the enhancement of cardioprotective depressor
reflexes in the rats.
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