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Мітохондріально зумовлені зміни ультраструктури мієліну при  нейродегенеративній патології 
(клініко-експериментальне дослідження)

Сьогодні відомо, що  при  хворобі Паркінсона 
(ХП) пригнічується поділ мітохондрій, тобто процес 
fission. Порушення функції мітохондрій призводить 
до  накопичення окисленого дофаміну, що,  в  свою 
чергу, спричиняє накопичення α-синуклеїну та по-
рушення функції лізосом. Останній же  фактор не-
гативно впливає на  функцію мітохондрій, зами-
каючи таким способом метаболічне хибне коло. 
Незважаючи на  те,  що  вже не  викликає сумнівів, 
що  ХП безпосередньо пов’язана з  окислювальним 
стресом та формуванням мітохондріальної дисфунк-
ції (МД), її не вважають мітохондріальною патологією. 
При нейро дегенеративних захворюваннях відбува-
ється порушення проведення нервових імпульсів, 
що  передбачає наявність пошкоджень не  тільки 
ней ронів, а й нервових волокон. Більше того, у су-
часній фізіологічній науці, як  у  фундаментальному, 
так і прикладному її напрямах, велику увагу надають 
одній з актуальних проб лем сучасної неврології — 
вивченню механізмів, що  зумовлюють руйнування 
мієлінової оболонки нервових волокон, зокрема 
при  ХП. Однак хворобу Паркінсона не  відносять 
також і до демієлінізуючих захворювань.

Тому метою дослідження було вивчення змін 
ультраструктури мієліну при  експериментальному 
паркінсонізмі і  хворобі Паркінсона та  з’ясування 
деяких механізмів його ушкодження, пов’язаних 
з ультраструктурою мітохондрій.

Матеріали та  методи. Дослідження проведені 
на  статевозрілих білих лабораторних щурах лінії 
Вістар. Однією з моделей експериментального пар-
кінсонізму (ЕП), при якій спостерігається нейродеге-
нерація, подібна за  пато генетичними механізмами 
та  симптомами до  ХП, є  ротенонова модель (Li  C. 
et al., 2012; Vorontsov D. N. et al., 2013). ЕП моделювали 
за допомогою введення Ротенону — підшкірно, що-
денно протягом двох тижнів в дозі 0,3 мг/100 г маси 
тіла тварини. Піддослідні з  ХП мали встановлений 
діаг ноз зі стадією хвороби за Хен — Яром 3,0. Для ви-
вчення в  експериментальних дослідженнях вико-
ристовували тканини довгастого мозку та стріатуму. 
Морфометричні дослідження проводили за  допо-
могою програми для  морфометричних підрахунків 
Image Tool (США) на  120—150  полях для  кожного 
впливу. У піддослідних проводили клініко-електро-
міографічну оцінку моносинаптичного H-рефлексу 
та M-відповіді.

Результати. Показано, що  при  ЕП в  довгастому 
мозку 50—70  % (за  площею) мієліну деструктуро-
вано та/або гіпер гідратовано. Водночас понад 40 % 

мітохондрій структурно пошкоджено. У  тканині 
стріатуму 40—50 % мієліну деструктуровано та/або 
гіпергідратовано, близько 30 % мітохондрій струк-
турно пошкоджено. 

У  патоґенезі гіпергідратації істотну роль віді-
грають вазомоторно-трофічні порушення, що  від-
буваються у тканині мозку. До трофічних порушень 
можна з повним правом віднести зміни споживання 
кисню тканинами, виникнення вторинної тканинної 
гіпоксії, що відбуваються значною мірою через струк-
турні ушкодження мітохондрій. Тепер вважають, 
що при пошкодженні нервів експресується так звана 
антисмислова РНК (AS-RNA). Експериментально про-
демонстровано, що  AS-RNA регулює відновлення 
мієлінової оболонки. Субстратами та  джерелами 
енергії для біосинтезу AS-RNA є макроерги, зокрема 
АТФ. Тому значну роль у пошкодженні мієліну може 
відігравати мітохондріальна дисфункція у тканинах 
мозку, наявність якої показали ми й інші дослідники. 

Проведений кореляційний аналіз взаємозв’язку 
ультраструктури мітохондрій та мієліну виявив міц-
ний ступінь кореляції пошкоджень ультраструктури 
мієліну та мітохондрій і лише помірний ступінь коре-
ляції загальної кількості мітохондрій та пошкоджень 
ультраструктури мієліну, що  вказує на  виняткову 
роль не стільки кількісних, але якісних характеристик 
мітохондріального апарату досліджуваних тканин.

З огляду на це, ми застосували різні шляхи корек-
ції МД, один з яких базувався на антигіпоксичному 
та антиоксидантному впливі на тканини мозку (пре-
парат Капікор), другий — на мультимодальному не-
йротрофічному та нейропротективному эфекті (пре-
парат Церебролізин), третій шлях передбачав без-
посередній вплив на мітохондрії через АТФ-залежні 
мітохондріальні калієві канали (селективний їх акти-
ватор Урідин). В першому випадку було виявлено, 
що площа структурно пошкодженого мієліну змен-
шилася до 20—25 % у структурах мозку, а кількість 
пошкоджених мітохондрій становила в  середньо-
му 20—23  %. У  другому випадку площа зміненого 
мієліну у  довгастому мозку становила 20—30  %, 
а  пошкоджених мітохондрій  — 20  %; в  стріатумі 
ці величини були ще меншими (< 10 % за мієліном 
та  15  % за  мітохондріями). Безпосередній вплив 
на  мітохондрії за  допомогою Урідину приводив 
до  того, що  структурно зміненого мієліну (як  і  мі-
тохондрій) ані  в  довгастому мозку, ані  в  стріатумі 
при активації АТФ-залежних каналів К+ практично 
не  виявлялося. Отже, спостерігається паралелізм 
змін вираженості ультраструктурних пошкоджень 
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мієліну та  мітохондрій. Особливо слід зазначити 
факт відновлення процесу fission-fusion мітохондрій 
в обох структурах мозку при ЕП при різних підходах 
до  зменшення МД. Тому можна говорити про  від-
новлення або поліпшення внутрішньо- і частково — 
міжклітинного обміну інформацією.

Експериментальні дослідження добре узгоджу-
ються з даними, отриманими в клініці під час обсте-
ження пацієнтів з ХП, які вказують на те, що потрібно 
брати до  уваги не  тільки дегенерацію нейронів, 
але й порушення провідних шляхів опосередкованих 
пошкодженням мієліну. Показано, що  при  елект-

ро міографічному (ЕМГ) дослідженні відбувається 
зміна показників порога виникнення Н-рефлексу. 
Відбувається полегшення процесу центрального 
супраспінального конт ро лю рухів, що  проявляєть-
ся суттєвим покращенням показників фонового 
та  функціонального електроґенезу м’язів за  дани-
ми ЕМГ-дослідження та  біоелектричної активності 
головного мозку, що  з  найбільшою ймовірністю 
та з урахуванням вище наведених результатів експе-
риментальних досліджень пов’язано з полегшенням 
провідної функції нервів, зумовленим поліпшенням 
структури і функції мієліну.
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Роль вегетативної системи у  формуванні хронічної ішемії мозку,  
порушень церебральної гемодинаміки, автономному регулюванні

Цереброваскулярна патологія (ЦВП) залишається 
однією з  провідних причин летальності, головною 
причиною інвалідизації, зниження якості життя. Слід 
зазначити, що практично всі прояви ЦВП супрово-
джуються різними вегетативними розладами. Серед 
найпоширеніших вегетативних розладів особливе 
місце займає соматоформна вегетативна дисфунк-
ція (СВД).

До  патогенетичних механізмів СВД насамперед 
долучається дисбаланс вегетативної регуляції, дис-
функція симпатико-парасимпатичних співвідношень 
з  перманентним або  пароксизмальним перебігом, 
що  має генералізований, переважно системний 
характер. Найчастішим проявом СВД є  порушення 
судинного тонусу, яке  може існувати самостійно 
або  супроводжувати інші різноманітні порушення 
діяльності вегетативної нервової системи (ВНС). 
Відомо, що  цереб ральна гемодинаміка перебуває 
під  ретельним збалансованим вегетативним конт-
ро лем судинного гомеостатичного діапазону та бере 
активну участь у  вазомоторній адаптації. Це  поло-
ження лежить в основі розвитку безлічі захворювань 
(хвороб адаптації), зокрема і  цефалгії, яка  є  клю-
човим їх  проявом. Насамперед це  стосується про-
відних факторів розвитку ЦВП  — церебрального 
атеросклерозу та гіпертонічної хвороби. Отже, СВД 
є облігатною патологією при вегетативних дисфунк-
ціях, а також при хронічній ішемії мозку.

На нашу думку, важливо оцінити гемодинамічну 
значущість патогенетичних факторів порушення 
кровообігу, ступінь неповноцінності системи його 
регуляції, потенціал функціональних можливостей 
судинного русла. Для  цього інтегральним показ-
ником адаптаційної здатності може стати церебро-
васкулярна реактивність у відповідь на зміни функ-
ціо ну ван ня системи мозкового кровообігу з метою 
оптимізації адекватної гемоциркуляції.

Метою дослідження було оцінити стан ВНС 
при церебральній ангіодистонії на тлі соматоформ-
ної вегетативної дисфункції або хронічних ішемічних 
ушкоджень мозку.

Матеріали та  методи. Обстежено 121  пацієнта 
з цефалгіями на тлі хронічної ішемії мозку у стадіях 
субкомпенсації (І група — 43 особи) та компенсації 
(ІІ  група — 38 осіб), а також на тлі СВД (ІІІ  група — 
40  осіб) віком від  40 до  65  років. Для  виявлен-
ня вегетативних дисфункцій використаний анкет-
ний метод  — опитувальник для  виявлення ознак 
вегетативних змін. Дослідження вегетативного 
тонусу проводили за допомогою таблиці «24 стигми» 
для експрес-діаг нос ти ки вегетативного тонусу.

Інтенсивність цефалгій вивчали за  допомогою 
візуальної аналогової шкали (ВАШ), деякі характе-
ристики  — за  допомогою опитувальника-бланка 
з  оцінки головного болю. Реєстрували викликані 
шкірні симпатичні потенціали (ВШСП) з  вивченням 
показників амплітуди другої фази (А2), а також три-
валість латентного періоду, які змінюються залежно 
від  вихідного стану вегетативного тонусу, ступеня 
ішемічного ушкодження ЦНС; стан церебральної 
гемодинаміки  — за  допомогою ульт ра звукової до-
плерографії з пробами навантаження: гіперкапнічної 
з  розрахунком індексу реактивності (Кр+), гіпер-
вентиляційної з  розрахунком індексу реактивності 
(Кр–), а  також індексу вазомоторної реактивності 
(ІВМ). Крім цього, пацієнти отримували сублінгвально 
0,05  мг  нітрогліцерину, з  подальшим обчисленням 
коефіцієнта реактивності на таке навантаження.

Вивчення нейрогенного механізму авторегуля-
ції проводили за  допомогою орто ста тич ної проби, 
крім цього для оцінки церебральної гемодинаміки 
при  орто ста тич ному навантаженні ми  запропону-
вали відповідний коефіцієнт реактивності (Крон).

Результати. Встановлено, що цефалгії є ключовим 
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