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Резюме. Досліджено тяжкість метаболічних та 
деструктивних змін у головному мозку тварин із модел-
лю алоксанового цукрового діабету, моделлю двобічної 
каротидної оклюзії, церебральної ішемії на тлі цукрово-
го діабету. Встановлено, що алоксанова модель цукро-
вого діабету є тригерним фактором розвитку церебро-
васкулярної недостатності в досить короткий термін. 
Гостре порушення мозкового кровообігу на тлі цієї 

ендокринопатії проходить більш тяжко і має менш 
сприятливий прогноз. Білатеральну каротидну оклюзію 
на тлі цукрового діабету доцільно використовувати для 
поглибленого дослідження потенційних нейропротек-
торних засобів. 

Ключові слова: експеримент, церебральна іше-
мія, цукровий діабет. 

Вступ. Цереброваскулярні захворювання в 
пацієнтів із цукровим діабетом (ЦД) залишаються 
однією з актуальних проблем. Ускладнення гост-
рих порушень мозкового кровообігу (ГПМК) ви-
кликають тривалу непрацездатність або глибоку 
інвалідизацію хворих, що набуває важливого зна-
чення в медичному і в соціально-економічному 
аспекті [3, 6]. Тому потрібні поглиблені дослі-
дження патогенезу комбінованої патології з вико-
ристанням відповідних експериментальних моде-
лей. Вони необхідні для пошуку нових ефектив-
них засобів лікування ГПМК на тлі ЦД. 

Одним із підходів до вивчення зазначеної 
проблеми є моделювання церебральної ішемії у 
тварин із стрептозотоциновим ЦД [8, 13]. У цих 
дослідженнях доведено, що відповідь на неповну 
глобальну ішемію-реперфузію головного мозку 
у тварин із стрептозотоциновим ЦД порівняно з 
аналогічною моделлю ГПМК без порушення 
вуглеводного обміну за інтенсивністю проце-
сів оксидативного стресу слабша за кількістю 
змінених параметрів та вираженістю змін. Од-
нак морфологічний стан нейронів за умов поєд-
нання обох патологічних станів (ЦД+ГПМК) 
характеризується більшим ступенем прояву де-
структивно-дегенеративних змін та виснажен-
ням активності власних антиоксидантних фер-
ментів. Привертає увагу моделювання ГПМК на 
тлі алоксанового ЦД, який відрізняється швид-
ким розвитком та значною тяжкістю.  

Мета дослідження. Охарактеризувати цю 
комбіновану патологію з точки зору виживаності 
тварин, динаміки глікемії, кровопостачання голо-
вного мозку (базального та за ішемії-реперфузії) і 
метаболічних порушень у ньому, ступеня дестру-
кції нейронів. Це важливо для поглибленого 
розуміння патогенезу та розробки ефективної 
стратегії запобігання цереброваскулярним за-
хворюванням та їх лікування, що виникають за 
умов ЦД. 

Матеріал і методи. Досліди проведено на 
білих щурах-самцях масою 160-170 г. Дотриму-
валися «Правил проведення робіт з використан-

ням експериментальних тварин» (2001). Експери-
ментальну модель ГПМК створювали шляхом 
двобічної перев’язки загальних сонних артерій до 
біфуркації [12]. Судини препарували під пропо-
фоловим наркозом (60 мг/кг внутрішньоочере-
винно) і перев’язували в момент виходу з нарко-
зу. Для моделювання ЦД щурам після 24-
годинної депривації їжі уводили алоксану моно-
гідрат (Sigma, США) одноразово підшкірно в дозі 
150 мг/кг у вигляді 5 % розчину в ацетатному 
буфері, рН 4,5 [16]. Вміст глюкози в крові визна-
чали глюкозооксидазним методом. Через 10 діб, 
коли він перевищував 11 ммоль/л, моделювали 
ГПМК як зазначено вище. Для нівелювання 
впливу хірургічної травми групу порівняння 
склали псевдооперовані щури без ЦД, яким під 
пропофоловим наркозом виконували всі втручан-
ня, крім каротидної оклюзії. Перебіг церебраль-
ної ішемії на тлі ЦД та без нього оцінювали на 1-
у та 4-у добу після моделювання ГПМК за дина-
мікою летальності тварин, енергетичного метабо-
лізму головного мозку, оксидантно-антиокси-
дантного балансу, кислотно-лужної рівноваги та 
рівня маркеру деструкції нейронів нейрон-
специфічної енолази (NSE). Вивільнення NSE у 
цереброспінальний ліквор і кров є маркером по-
шкодження нервової тканини [9], а при ГПМК 
вміст NSE у крові корелює з об’ємом інфаркту 
головного мозку [15]. 

На 1-у та 4-у добу ГПМК шляхом пункції сагі-
тального синусу проводили забір крові в гепарині-
зований шприц. У частині крові (0,4-0,5 мл), яку 
зберігали при 3-40C, визначали NSE методом твер-
дофазного імуноферментного аналізу з використан-
ням набору NSE EIA KIT (DAI, США) на приладі 
фірми “Hipson” (Чехія). В іншій частині крові ви-
значали показники кислотно-лужного балансу на 
аналізаторі "Radiometer" (Данія).  

Стан енергетичного та вуглеводного обміну 
вивчали через 24 год та на 4-у добу після моде-
лювання ГПМК за рівнем аденозинтрифосфорної 
кислоти (АТФ), аденозиндифосфорної кислоти 
(АДФ), аденозинмонофосфорної кислоти (АМФ), 
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лактату, пірувату та малату в гомогенатах мозку. 
Вміст аденілових нуклеотидів визначали методом 
тонкошарової хроматографії [5], лактату – за ме-
тодом Хохорста, пірувату – за методом Цока-
Лампрехта, малату – за методом Хохорста [11]. 
Інтенсивність пероксидного окиснення ліпідів 
(ПОЛ) у головному мозку визначали за дієнови-
ми кон’югатами (ДК), триєнкетонами (ТК) [7], 
малоновим альдегідом (МА) [1] і продуктами 
окисної модифікації білка (ОМБ) – альдегідфе-
нілгідразонами (АФГ) та карбоксилфенілгідразо-
нами (КФГ) [17]. Стан антиоксидантної системи 
(АОС) оцінювали за активністю супероксиддис-
мутази (СОД) [14], каталази, глутатіонпероксида-
зи (ГПР) [10] та рівнем α-токоферолу [7].  

Кровопостачання головного мозку досліджу-
вали на моделі однобічної ішемії-реперфузії. За 
аналогічним анестезіологічним забезпеченням на 
праву внутрішню сонну артерію накладали дат-
чик ультразвукового флоуметра Т-106 (Тransonik 
Systems Inc., США), після стабілізації показників 
визначали вихідний рівень об’ємної швидкості 
мозкового кровообігу (ОШМК). Залишаючи дат-
чик на судині, на загальну сонну артерію накла-
дали мініатюрний затискач на 40 хв. Після зняття 
затискача протягом 1 год вимірювали кровообіг у 
внутрішній сонній артерії в динаміці реперфузії, 
починаючи з 5 хв. Групою порівняння слугували 
тварини без ЦД.  

При обліку результатів у вигляді середня ± 
стандартна похибка статистичну значущість між-
групових відмінностей визначали за критерієм t 
Стьюдента, внутрішньогрупових – за парним 
критерієм Вілкоксона. 

Результати дослідження та їх обговорення. 
Як свідчать дані табл. 1, мала місце підвищена 
смертність щурів із моделлю ЦД (спостереження 
за летальністю починали з 10-ї доби після уве-
дення алоксану). На 4-у добу спостереження ле-

тальність (30 %) була вірогідно вище, ніж у групі 
псевдооперованих щурів без ЦД, де не загинуло 
жодної тварини. Очевидно, певну роль у загибелі 
щурів відіграла цереброваскулярна недостат-
ність, яка сформувалася на тлі ЦД. Порівняння 
летальності у двох групах щурів з ГПМК на тлі 
ЦД і без нього свідчить, що поєднана патологія 
проходить більш тяжко: вже через 36 год після 
моделювання інсульту загинуло 100 % тварин. У 
зазначений період летальність щурів із ГПМК без 
ЦД сягала 60 % (p<0,05). 

В обох випадках церебральної ішемії на тлі 
значної летальності тварин у головному мозку 
мали місце значне порушення вуглеводно-
енергетичного обміну, розвиток оксидативного 
стресу, ацидозу та відмічались ознаки нейродест-
рукції. Зазначені зміни очевидно пов’язані перш 
за все із редукцією мозкового кровобігу. На тлі 
ЦД вже вихідний рівень кровобігу у внутрішніх 
сонних артеріях був нижчим за такий у тварин 
без ЦД у середньому на 23,44 % (p<0,05), що мо-
же свідчити про поступове формування хронічної 
цереброваскулярної недостатності у тварин з ЦД 
(табл. 2). 

На тлі ЦД ГПМК із реперфузією ще більше 
погіршувало кровопостачання головного мозку – 
каротидний кровобіг знизився в середньому на 
59-64 % та зберігався на цьому рівні протягом 
усієї години спостереження. У тварин без ЦД 
відмічалося подібне за спрямованістю, однак ме-
нше зниження кровообігу на 40-48 %. Результати 
щодо більш тяжкого перебігу інсультів на тлі ЦД 
збігаються з даними літератури [4].  

Як відомо [3], при ГПМК спостерігається 
гіперглікемія, яка негативно впливає на мікроци-
ркуляцію та перебіг енергетичних процесів в іше-
мізованих нейронах. Ці дані відповідають резуль-
татам моніторингу рівня глюкози в щурів із 
ГПМК (рис. 1). Так, глікемія на 4-у добу ішемії 

Таблиця 1 

Динаміка показника летальності у щурів із моделлю цукрового діабету,  
з гострим порушенням мозкового кровообігу без та на тлі діабету  

(початок спостереження – 10-а доба після уведення алоксану) 

Примітка. 1. ЦД – цукровий діабет, ГПМК – гостре порушення мозкового кровообігу; 2. * – р≤0,05 відносно псевдо-
оперованих тварин без ЦД; 3. # – р≤0,05 відносно щурів із церебральною ішемією на тлі ЦД; 4. @ – р≤0,05 відносно 
псевдооперованих щурів із ЦД 

Термін, 
год 

Умови досліду 
1 2 4 8 12 24 36 48 72 84 96 

Псевдооперовані 
тварини без ЦД 

(n=20) 
0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 

Псевдооперовані 
тварини з ЦД 

(n=20) 
0 0 0 0 0 10 20* 20* 20* 20* 30* 

ГПМК без ЦД 
(n=30) 10 20*@ 30*@ 40*#

@ 
40*#

@ 50*# 60*#
@ 

70*#
@ 

70*#
@ 

70*# 
@ 

70*# 
@ 

ЦД+ГПМК 
n=70 20*@ 30*@ 40*@ 60*@ 70*

@ 90*@ 100*
@ 

100*
@ 

100*
@ 

100*
@ 

100*
@ 
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Таблиця 2 

Динаміка мозкового кровообігу в щурів з ішемією-реперфузією головного мозку  
за відсутності та наявності алоксанової моделі цукрового діабету (М±m, n=7)  

Примітка. 1. * – р≤0,05 відносно вихідного стану в середині групи; 2. # – р≤0,05 відносно щурів без цукрового діабету 

Час 
спостереження 

Щури без цукрового діабету Щури з цукровим діабетом  

мл/хв зміни, 
% мл/хв зміни, 

% 
Вихідний стан 

- 6,74±0,09 - 5,16±0,31# - 

Ішемія 40 хв із подальшою реперфузією 

5 хв 3,98±0,13* -40,94 2,07±0,13*# -59,88 

10 хв 3,77±0,14* -44,06 2,02±0,16*# -60,85 

20 хв 3,72±0,11* -44,80 1,97±0,2*# -61,82 

30 хв 3,65±0,13* -45,84 1,88±0,15*# -63,56 

40 хв 3,54±0,12* -47,47 1,88±0,15*# -63,56 

60 хв 3,47±0,13* -48,51 1,84±0,15*# -64,34 

Таблиця 3 

Показники енергетичного метаболізму в головному мозку в щурів із моделлю  
цукрового діабету, із гострим порушенням мозкового кровообігу  

без діабету та за його наявності (М±m, n=7) 

Примітка. 1. ЦД – цукровий діабет, ГПМК – гостре порушення мозкового кровообігу; 2. * – р≤0,05 відносно псевдо-
оперованих тварин без ЦД; 3. # – р≤0,05 відносно щурів з церебральною ішемією на тлі ендокринопатії; 4. @ – р≤0,05 
відносно псевдооперованих щурів із ЦД; 5. У круглих дужках – зміна (%) відносно показника псевдооперованих тва-
рин без ЦД, у квадратних дужках – відносно показника псевдооперованих тварин на тлі ЦД 

Умови 
досліду 

  
 
 
 

Показ-
ники 
(мкмоль/г 
тканини) 

Псевдо-
оперовані 
тварини 
без ЦД 

(фоновий 
рівень) 

  1-а доба     4-а доба   

Псевдо-
оперовані 
тварини 
з ЦД 

ГПМК без 
ЦД 

ГПМК на 
тлі ЦД 

(контроль) 

Псевдо-
оперовані 
тварини 
з ЦД 

ГПМК 
без ЦД 

ГПМК 
на тлі 
ЦД 

(кон-
троль) 

АТФ 2,16±0,04 0,99±0,04*# 
(–54,4%) 

0,95±0,01 
(-56%) 

*# 

0,87±0,017*@ 
(–59,6%) 
[–11,4%] 

0,67±0,022* 
(–68%) 

0,95±0,03 
(-56%) 

*@ 
  

АДФ 0,43±0,004 0,25±0,02*# 
(–42,7%) 

0,23±0,01 
(-45,7%) 

* 

0,19±0,004*@ 
(–56,4%) 
[–23,9%] 

0,19±0,002* 
(–56,6%) 

0,20±0,011 
(-54,5%) 

* 
  

АМФ 0,2±0,01 0,41±0,03*# 
(+107%) 

0,42±0,01 
(+110%) 

*# 

0,44±0,015* 
(+118%) 
[+5,3%] 

0,57±0,024* 
(+183,5%) 

0,70±0,015 
(+250%) 

*@ 

Не 
визна-
чали 

Лактат 2,41±0,04 9,97±0,16*# 
(+313,96%) 

10,11±0,16 
(+319,5%) 

*# 

10,32±0,25* 
(+330%) 
[+3,61%] 

12,03±0,14* 
(+400%) 

14,96±0,16 
(+520,7%) 

* 

(леталь-
ність 

100%) 

Малат 0,31±0,011 0,22±0,012*# 
(–28,47%) 

0,15±0,008 
(-51,61%) 

*#@ 

0,10±0,006*@ 
(–66,66%) 
[–53,39%] 

0,09±0,006* 
(–70,9%) 

0,08±0,008 
(-74,9%) 

* 
  

Піруват 0,41±0,013 0,21±0,012*# 
(–48,65%) 

0,20±0,004 
(-51,21 %) 

*# 

0,17±0,008*@ 
(–59,16%) 
[–20,47%] 

0,15±0,006* 
(–63,3%) 

0,10±0,005 
(-75,6%) 

*@ 
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Таблиця 4 

Показники рН венозної крові сагітального синуса та процесів пероксидного  
окиснення ліпідів, окисної модифікації білків, стану антиоксидантної системи  
в головному мозку щурів із моделлю цукрового діабету, із гострим порушенням  

мозкового кровообігу без діабету та за його наявності (М±m, n=7) 

Примітка. 1. ЦД – цукровий діабет, ГПМК – гостре порушення мозкового кровообігу; 2.* – р≤0,05 відносно псевдо-
оперованих тварин без ЦД; 3. # – р≤0,05 відносно щурів з церебральною ішемією на тлі ендокринопатії; 4. @ – р≤0,05 
відносно псевдооперованих щурів із ЦД; 5. ДК – дієнові кон’югати; 6. – ТК – триєнкетони; 7. МА – малоновий альде-
гід; 8. АФГ – альдегідфенілгідразони; 9. КФГ – карбоксилфенілгідразони; 10. СОД – супероксиддисмутаза; 11. ГПР – 
глутатіонпероксидаза 

Умови 
досліду 
  
 
  
  

Показники 

Псевдо-
оперовані 
тварини без 

ЦД 
(фоновий 
рівень) 

  1-а доба     4-а доба   

Псевдо-
оперовані 
тварини 
із ЦД 

ГПМК без 
ЦД 

ГПМК на 
тлі ЦД 

(контроль) 

Псевдо-
оперовані 
тварини 
із ЦД 

ГПМК без 
ЦД 

ГПМК 
на тлі 
ЦД 

(кон-
троль) 

рН 7,22±0,001 7,11±0,001 
* 

6,82±0,002 
*#@ 

6,33±0,003 
*@ 

7,11±0,001
* 

6,51±0,001 
*@   

ДК 
(мкмоль/г 
тканини) 

1,08±0,03 
1,99±0,05 
(+84,2 %) 

*# 

2,76±0,06 
(+155,6 %) 

*#@ 
  

3,59±0,04 
(+232,4 %) 

[+80 %] 
*@ 

2,3±0,043 
(+113,0 %) 

* 

3,39±0,04 
(+213,9 %) 

*@ 
  

ТК 
(мкмоль/г 
тканини) 

0,41±0,01 
1,01±0,02 

(+146,3 %) 
*# 

1,93±0,05 
(+370,7 %) 

*#@ 
  

2,20±0,03 
(+436,5 %) 
[+117,8%] 

*@ 

1,68±0,06 
(+309,8 %) 

* 

2,16±0,05 
(+426,8 %) 

*@ 
  

МА 
(мкмоль/г 
тканини) 

0,55±0,03 
1,13±0,02 

(+105,5 %) 
*# 

1,86±0,05 
(+238,2 %) 

*#@ 
  

2,27±0,05 
(+312,7 %) 
[100,9 %] 

*@ 

1,90±0,06 
(+245,5 %) 

* 

2,24±0,024 
(+307,3 %) 

*@ 

  
Не 

визна-
чали 

АФГ 
(у.о./г білка) 6,03±0,12 

10,78±0,46 
(+78,8 %) 

*# 

13,78±1,38 
(+128,5 %) 

*#@ 
  

16,19±0,74 
(+168,5 %) 

[50,2 %] 
*@ 

16,21±0,53 
(+168,8 %) 

* 

15,75±0,15 
(+161,2 %) 

*@ 

(леталь
-ність 
100%) 

КФГ 
(у.о./г білка) 8,33±0,07 

16,47±0,45 
(+97,7 %) 

* 

16,41±0,14 
(+97, 0 %) 

* 

17,0±0,74 
(+104,1%) 
[-3,2 %] 

* 

20,7±0,67 
(+148,5%) 

* 

21,43±0,80 
(+157,3 %) 

*@ 
  

СОД 
(у.о./мгбілка/

хв) 
259,39±3,2 

104,86±2,41 
(-59,6 %) 

* 

103,54±1,5
2(-60,1 %)* 

96,35±2,75 
(-62,9 %) 
[-8,1 %] 

* 

76,44±3,55 
(-70,5 %) 

* 

86,15±2,45 
(-66,8 %) 

*@ 
  

Каталаза 
(мкат/мг біл-

ка/хв) 
15,26±0,62 

6,15±0,24 
(-59,6 %) 

*# 

7,29±0,20 
(-52,2 %) 

*#@ 
  

3,49±0,18 
(-77,1 %) 
[-43,3 %] 

*@ 

5,34±0,15 
(-65,0 %) 

* 

4,97±0,22 
(-67,4 %) 

*@ 
  

ГПР 
(мкмоль/мг 
білка/хв) 

71,70±1,02 
62,69±0,93 
(-12,6 %) 

*# 

61,59±1,63 
(14,1 %) 

#* 

32,64±1,04 
(-54,5 %) 
[-47,9 %] 

*@ 

42,01±1,46 
(-41,4 %) 

* 

36,43±0,94 
(-49,2 %) 

*@ 
  

була в середньому в 1,3 раза вища, ніж у псевдо-
оперованих тварин без ЦД. Вихідний рівень глю-
кози у щурів з ЦД на 10-й день ендокринопатії 
вірогідно вище за фоновий у 1,75 раза, а наприкі-
нці 1-ї доби судинно-мозкової катастрофи він 
збільшився вже в 1,84 раза. На негативний вплив 
надмірної гіперглікемії в умовах ГПМК на тлі 
ЦД, яка спостерігається в даному випадку, опосе-
редковано вказує 100% летальність тварин на 4-у 
добу ішемії.  

На тлі алоксанового ЦД у головному мозку 
спостерігалися значні порушення енергетичного 

метаболізму з максимумом на 4-у добу (табл. 3). 
У зазначений період вірогідно знижувався вміст 
АТФ та АДФ (у середньому відповідно на 68,0 % 
та 56,6 %) на тлі підвищеня АМФ у середньому 
на 183,5 % відносно нормоглікемічних тварин. 
Останнє, очевидно, пов’язано з порушенням ре-
синтезу АТФ за тяжкої церебральної гіпоксії. 

Виснаження енергетичних ресурсів у голо-
вному мозку щурів із ЦД супроводжувалось ак-
тивацією анаеробного шляху метаболізму глюко-
зи – гліколізу. Достовірно зростав (у середньому 
на 400 %) вміст лактату при зниженні (у серед-
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ньому на 63,3 % та 70,8 % відповідно) пірувату і 
малату відносно псевдооперованих щурів, що 
свідчить про метаболічний ацидоз та зменшення 
обмінної потужності циклу Кребса в ішемізова-
ному мозку.  

ГПМК у нормоглікемічних тварин також 
супроводжувалося суттєвими змінами в енерге-
тичних процесах головного мозку. На 4-у добу 
каротидної оклюзії в цієї групи щурів відмічало-
ся вірогідне зниження вмісту АТФ та АДФ 
(відповідно на 56,0 % та 54,5 %) на тлі підвищен-
ня вмісту АМФ у середньому на 250 % відносно 
псевдооперованих тварин. Подібно до щурів із 

ЦД при моделюванні ГПМК вказані зміни відбу-
валися на тлі паралельної активації гліколізу. На 
це вказує вірогідне зростання (у середньому на 
521 %) вмісту лактату поряд із зменшенням (на 
75,6 % та 74,9 % відповідно) вмісту пірувату і 
малату відносно псевдооперованих щурів. Ана-
логічні зміни в нейронах за даної патології спо-
стерігали також інші дослідники [2]. 

ГПМК на тлі ЦД супроводжувалося ще 
більш тяжкими розладами вуглеводного та енер-
гетичного обміну. Про це говорить, по-перше, 
летальність 100 % тварин на 4-у добу ГПМК в 
умовах ЦД. По-друге, вже через 24 год у тварин 

Рис. 1. Динаміка рівня глікемії у щурів із моделлю цукрового діабету (ЦД), із гострим порушенням мозкового крово-
обігу (ГПМК) без ЦД та за його наявності (М±m, n=7) 

Примітка. 1. * – р≤0,05 відносно псевдооперованих тварин без ЦД; 2. # – р≤0,05 відносно щурів з церебральною ішемі-
єю на тлі ендокринопатії; 3. @ – р≤0,05 відносно псевдооперованих щурів із ЦД; 4. По осі ординат – глюкоза крові, 
ммоль/л 

Рис. 2. Динаміка активності нейрон-специфічної енолази у венозній крові сагітального синуса головного мозку щурів 
із моделлю цукрового діабету (ЦД), з гострим порушенням мозкового кровообігу (ГПМК) без та на тлі ЦД (М±m, n=7) 

Примітка. 1. * – р≤0,05 відносно псевдооперованих тварин без ЦД; 2. # – р≤0,05 відносно щурів із церебральною іше-
мією на тлі ендокринопатії; 3. @ – р≤0,05 відносно псевдооперованих щурів із ЦД; 4. По осі ординат – нейрон-
специфічна енолаза, нг/мл 
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із комбінованою патологією (ЦД + ГПМК) дефі-
цит макроергів (АТФ та АДФ), пірувату та мала-
ту становив 4,6; 13,7; 10,5 % та 38 % порівняно з 
тваринами лише з моделлю ЦД (р≤0,05). При 
цьому надлишок АМФ та лактату становив у се-
редньому 11,0% та 16,0% (р≤0,05).  

Моніторинг рН крові сагітального синусу у 
всіх групах тварин підтвердив, що ЦД, ізольова-
на церебральна ішемія та ішемія мозку на тлі ЦД 
супроводжується розвитком метаболічного аци-
дозу: вже на 1-у добу спостерігалося зменшення 
рН відповідно на 0,11; 0,4 та 0,89 (табл. 4). 

Досліджуваним патологічним станам прита-
манні негативні зміни енергетичного обміну ней-
ронів з активацією ПОЛ та ОМБ, що виникають 
та наростають на тлі пригнічення власної АОС 
(табл. 4). Так, на 10-у добу ЦД (1-а доба після 
псевдооперації) у щурів спостерігалося вірогідне 
підвищення ДК, ТК, МА, АФГ та КФГ відносно 
псевдооперованих нормоглікемічних тварин у 
середньому відповідно на 84,2; 146,3; 105,5; 
78,8 % та 97,7 %. Такий досить інтенсивний роз-
виток оксидативного стресу в умовах ЦД може 
бути пов'язаний із пригніченням ферментативної 
ланки антиоксидантного захисту. На користь та-
кого твердження вказує вірогідне зменшення в 
головному мозку активності СОД та каталази в 
середньому відповідно на 59,6 % і ГПР на 12,6 %. 
Досліджувані показники мали негативну динамі-
ку впродовж наступних трьох діб: на 14-у добу 
ЦД (відповідно 4-а доба після псевдоперації) рів-
ні ДК, ТК, МА, АФГ та КФГ збільшились у сере-
дньому ще на 28,8; 163,5; 140; 90 % та 51,1 %, 
поряд із зниженням активності СОД та ГПР від-
повідно на 10,9 % та 28,8 % (р≤0,05). В умовах 
ГПМК без ендокринопатії та на тлі ЦД зміни ба-
лансу ПОЛ-ОМБ/АОС мали подібний характер та 
динаміку, однак проходили більш інтенсивно, 
особливо при поєднанні церебральної ішемії та 
ЦД. Зіставлення показників у тварин із ЦД та 
ЦД+ГПМК свідчить, що вже на 1-у добу після 
моделювання інсульту (11-а доба ЦД) рівні ДК, 
ТК, МА та АФГ вірогідно підвищилися в серед-
ньому на 80, 117,8, 100,9 % та 50,2 %, а актив-
ність каталази та ГПР зменшилась на 43,3 % та 
47,9 % (р≤0,05) відносно тварин лише з ЦД. 

Отже, церебральна ішемія на тлі ЦД прохо-
дить менш сприятливо, супроводжується сильні-
шим виснаженням енергетичних ресурсів, розви-
тком ацидозу, активацією процесів ПОЛ, ОМБ та 
пригніченням АОС. 

Інтегративним показником деструктивних 
змін у головному мозку щурів у всіх модельова-
них варіантах цереброваскулярної недостатності 
можна вважати активність NSE (рис. 2). В умовах 
розвитку ЦД активність цього маркера поступово 
підвищувалась і на 4-у добу спостереження (14-а 
доба ЦД) була вірогідно в 1,38 раза вищою за 
таку в групі псевдооперованих тварин без ендо-
кринопатії. Церебральна ішемія призвела до 
більш значного підвищення активності NSE – у 
вказаний період вона зросла відносно фонового 

рівня в 9,61 раза, а у випадку моделювання 
ГПМК на тлі ЦД вже на 1-у добу спостереження 
(11-а доба ЦД) відповідно у 28,74 раза (p<0,001). 

Таким чином, дослідження тяжкості метабо-
лічних змін у головному мозку щурів в умовах 
алоксанового ЦД, при ізольованій ГПМК та, від-
повідно, змодельованій на тлі вже існуючого ЦД 
показало, що ЦД сприяє розвитку цереброваску-
лярної недостатності в досить короткий термін. 
ГПМК, яке виникає на тлі ЦД, прохдить більш 
тяжко і має менш сприятливий прогноз.  

Висновки 
1. Модель алоксанового цукрового діабету в 

щурів супроводжується зменшенням кровопоста-
чання головного мозку, погіршенням церебраль-
ного енергетичного метаболізму, розвитком аци-
дозу, оксидативного стресу та підвищеною де-
струкцією нейронів. 

2. Білатеральна каротидна оклюзія на 10-й 
день моделі алоксанового цукрового діабету яв-
ляє собою найбільш тяжкий варіант гострого по-
рушення мозкового кровообігу за сукупністю 
метаболічних порушень, деструкції нейронів та 
летальності тварин. Цю модель доцільно викори-
стовувати для досліджень ефективності лікарсь-
ких засобів церебропротекторної дії.  

Перспективи подальших досліджень. З 
огляду на особливо частий розвиток ГПМК на тлі 
ЦД дана модель може бути рекомендована для 
патофізіологічних досліджень і поглибленого 
фармакологічного вивчення нейропротекторів. 
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ЭКСПЕРИМЕНТАЛЬНОЕ НАРУШЕНИЕ МОЗГОВОГО КРОВООБРАЩЕНИЯ НА  
ФОНЕ АЛОКСАНОВОГО САХАРНОГО ДИАБЕТА: ХАРАКТЕРИСТИКА МОДЕЛИ 

В.В. Шведский, А.А. Ходаковский 
Резюме. Изучены метаболические и деструктивные изменения в головном мозге животных с моделью аллок-

санового сахарного диабета, моделью двухсторонней каротидной окклюзии, церебральной ишемии на фоне сахар-
ного диабета. Аллоксановая модель является триггерным фактором быстрого развития цереброваскулярной недо-
статочности. Острое нарушение мозгового кровообращения на фоне эндокринопатии протекает тяжелее и прогнос-
тически менее благоприятно. Билатеральную каротидную окклюзию на фоне сахарного диабета целесообразно 
использовать для углубленного исследования потенциальных нейропротекторов. 

Ключевые слова: эксперимент, церебральная ишемия, сахарный диабет.  

EXPERIMENTAL DISORDER OF CEREBRAL CIRCULATION WITH UNDERLYING  
ALLOXAN DIABETES MELLITUS: A CHARACTERISTIC OF THE MODEL 

V.V. Shveds’kyi, O.A. Khodakivs’kyi  
Abstract. The authors have studied the severity of metabolic and destructive changes in the brain of animals with a 

model of alloxan diabetes mellitus, a model of bilateral carotid occlusion, cerebral ischemia with underlying diabetes. It has 
been established that the alloxan model of diabetes mellitus is a trigger factor of the development of cerebrovascular insuf-
ficiency in the shortest possible period of time. Acute stroke against a background of this endocrinopathy proceeds more 
severely and has a less favourable prognosis. It is expedient to use bilateral carotid occlusion with underlying diabetes mel-
litus for an in-depth reserch of potential neuroprotective agents. 

Key words: experiment, cerebral ischemia, diabetes mellitus 
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