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Проблема онкологічних захворювань залишається однією з найактуальніших у сучасній медицині, 
оскільки розвиток неопластичного процесу супроводжується системними порушеннями в організмі, 
зокрема змінами центральної нервової системи. Недостатньо вивченими залишаються особливості 
структурно-функціональної перебудови кори головного мозку за умов експериментального онкогенезу, 
що обумовлює актуальність даного дослідження. Метою було дослідження субмікроскопічних 
змін гемокапілярів соматосенсорної ділянки  кори півкуль головного мозку білих щурів при ДМГ-
індукованому канцерогенезі. Експеримент проведено на 30 безпородних статевозрілих білих щурах 
самцях. Для електронномікроскопічного вивчення у тварин вилучали невеликі шматочки кори півкуль 
головного мозку. Підготовку тканин здійснювали відповідно до стандартних методичних підходів. 
Дослідження ультратонких зрізів проводили за допомогою електронного мікроскопа ПЕМ-125К. 
Електронномікроскопічне дослідження гемокапілярів кори півкуль головного мозку тварин яким індукували 
канцерогенез товстої кишки in situ. Виявлено виражені ультраструктурні порушення компонентів 
гемокапілярів кори головного мозку, які характеризувалися дезорганізацією судинної стінки, потовщенням 
і ущільненням базальної мембрани, конденсацією хроматину в ядрах ендотеліоцитів та деструктивними 
змінами їх цитоплазматичних органел. Спостерігалося зменшення кількості мікропіноцитозних везикул, 
що свідчило про пригнічення процесів транскапілярного транспорту та погіршення обмінних процесів у 
тканині органа.

Ключові слова: кора головного мозку, субмікроскопічні зміни, гемокапіляри, канцерогенез, ендогенна 
інтоксикація.

Зв’язок публікації з плановими науково-дослід-
ними роботами.

Наукова робота є фрагментом науково-дослідної 
теми «Морфологічні та метаболічні аспекти канцеро-
генезу» (номер державної реєстрації 0123U100070).

Вступ. 
Проблема онкологічних захворювань залишаєть-

ся однією з провідних у сучасній медицині у зв’язку 

зі стійкою тенденцією до зростання захворюваності 
та смертності населення [1, 2]. Розвиток неопластич-
ного процесу супроводжується не лише локальними 
змінами у вогнищі пухлинного росту, а й вираженими 
системними порушеннями, що негативно впливають 
на функціональний стан різних органів і систем орга-
нізму. Особливо чутливою до патологічних впливів є 
центральна нервова система, яка швидко реагує на 
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метаболічні, токсичні та гіпоксичні зміни, що виника-
ють за умов онкогенезу [3, 4].

Важливу роль у забезпеченні нормального функ-
ціонування головного мозку відіграє мікроциркуля-
торне русло, зокрема гемокапіляри кори великих 
півкуль, які забезпечують трофіку нервової тканини, 
підтримання гомеостазу та функціонування гематое-
нцефалічного бар’єра. Порушення ультраструктурної 
організації гемокапілярів призводить до змін тран-
сендотеліального транспорту, розладів мікроцирку-
ляції, тканинної гіпоксії та розвитку деструктивно-де-
генеративних процесів у нервовій тканині [5, 6].

Незважаючи на значну кількість наукових праць, 
присвячених проблемі онкопатології, особливості 
ультраструктурної перебудови гемокапілярів кори 
великих півкуль головного мозку при експеримен-
тальному онкогенезі залишаються недостатньо ви-
вченими. Потребують подальшого уточнення меха-
нізми ушкодження ендотеліоцитів, змін базальної 
мембрани, порушення функціонального стану гема-
тоенцефалічного бар’єра та їх роль у розвитку мор-
фофункціональних змін кори головного мозку [7–13].

Мета дослідження. 
З’ясувати ультраструктурні зміни гемокапілярів 

кори півкуль головного мозку білих лабораторних 
щурів при змодельованому онкогенезі. 

Об’єкт і методи дослідження. 
Дослідження виконано на 30 статевозрілих білих 

щурах-самцях масою 200–250 г, яких утримували в 
умовах віварію Тернопільського національного ме-
дичного університету імені І. Я. Горбачевського МОЗ 
України. Усі експериментальні втручання, догляд та 
утримання тварин здійснювали відповідно до вимог 
«Європейської конвенції про захист хребетних тва-
рин, що використовуються для експериментальних 
та інших наукових цілей» (Страсбург, 1986) і згідно 
з положеннями «Загальних етичних принципів екс-
периментів на тваринах», прийнятих Першим націо-
нальним конгресом з біоетики (Київ, 2001) [14]. Під-
дослідних тварин поділили на дві групи: контрольну 
(І група, n=10) та дослідну (ІІ група, n=20), у якій від-
творювали модель колоректальної аденокарциноми 
in situ. Індукцію неопластичного процесу здійснюва-
ли шляхом введення N,N-диметилгідразину гідрох-
лориду (Sigma-Aldrich Chemie, Японія, серія D161802), 
який попередньо розчиняли в ізотонічному розчині 
натрію хлориду [15]. Канцероген вводили підшкірно 
в міжлопаткову ділянку у дозі 7,2 мг/кг маси тіла (у 
перерахунку на діючу речовину) один раз на тиждень 
протягом 30 тижнів. Після завершення експерименту 
розвиток аденокарциноми товстої кишки in situ у тва-
рин дослідної групи підтверджено гістологічно.

Для проведення електронномікроскопічного ана-
лізу відбирали дрібні фрагменти кори надниркових 
залоз, які фіксували у 2,5–3% розчині глютаральдегіду 
з подальшою постфіксацією в 1% розчині тетраоксиду 
осмію на фосфатному буфері з рН 7,2–7,4 [16]. Дегід-
ратацію матеріалу здійснювали у спиртах висхідної 
концентрації та пропіленоксиді, після чого зразки за-
ливали в епоксидні смоли. Ультратонкі зрізи отриму-
вали за допомогою ультрамікротома Ultratome LKB 
4801А, контрастували розчинами уранілацетату та 
цитрату свинцю відповідно до методики Рейнольдса. 
Подальше вивчення препаратів проводили з вико-
ристанням електронного мікроскопа ПЕМ-125К.

Результати дослідження та їх обговорення. 
Електронномікроскопічний аналіз гемокапілярів 

кори великих півкуль у інтактних тварин показав ти-
пову ультраструктурну організацію судин соматич-
ного типу. Капілярна стінка була утворена суцільним 
шаром ендотеліоцитів плоскої форми з добре вира-
женими цитоплазматичними відростками, великою 
кількістю мікропіноцитозних везикул та поодиноки-
ми мікроворсинками на апікальній поверхні. Міжклі-
тинні контакти ендотеліоцитів залишалися чіткими та 
непошкодженими. Ядра ендотеліальних клітин були 
округло-овальні, із переважанням еухроматину та 
рівномірно контурованою каріолемою. Перинукле-
арний простір був рівномірний. В цитоплазмі спосте-
рігалися численні мікропіноцитозні міхурці та вези-
кули. Органели містилися переважно навколо ядра, 
мали цілісні мембрани. Базальна мембрана характе-
ризувалася рівномірною товщиною та збереженою 
структурною організацією. В розщепленнях базаль-
ної мембрани, або за її межами містилися перицити 
із збереженою ультраструктурою ядра та цитоплаз-
ми. Просвіт судин був помірний, в ньому виявляли-
ся формені елементи крові, переважно еритроцити 
(рис. 1).

Субмікроскопічне вивчення соматосенсорної ді-
лянки кори півкуль головного мозку через 7 місяців 
в умовах змодельованого канцерогенезу показало 
значні порушення ультраструктури усіх складових 
компонентів стінки гемокапілярів. В переважній біль-
шості просвіти гемокапілярів розширені із стазами та 
сладжами еритроцитів. Ендотеліальні клітини альте-
ративно змінені, містили локально набряклі ділянки 
цитоплазми. Люменальна плазмолема нечітка, поде-
куди фрагментована, мікроворсинки погано контуру-
валися. Спостерігалася виражена редукція мікропіно-
цитозних міхурців. Часто зони міжклітинних контактів 
були нечіткими або з порушенням цілісності щільних 
замикальних контактів. Округло-овальні ядра місти-
ли переважно осміофільний гетерохроматин з мар-
гінальною локалізацією. Практично не визначалися 
ядерця. Мембрани каріолеми локально мали нечіткі 
контури, або формували глибокі інвагінації, виявля-
лося розширення перинуклеарного простору. Ядерні 
пори були поодинокі. Парануклеарно в зоні органел 

Рисунок 1 – Субмікроскопічний стан гемокапіляра кори півкуль 
головного мозку білого щура інтактної групи. Збільшення: х 

17000. Позначення: 1 – просвіт капіляра із еритроцитом, 2 – ба-
зальна мембрана, 3 – фрагменти цитоплазми перицита.
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визначалися поодинокі, деструктуризовані органели. 
Мітохондрії були округлі, вакуолізовані із частково 
фрагментованими кристами та електронносвітлим 
матриксом. Цистерни комплексу Гольджі нерівно-
мірно розширені з утворенням своєрідних везикул. 
Канальці ендоплазматичної сітки непротяжні або 
вакуолізовані. Базальна мембрана неоднорідної 
товщини, локально набрякла, розпушена або тонка 
електроннощільна, осміофільна. В розщепленнях ба-
зальної мембрани або за її межами часто виявлялися 
перицити із ущільненими, осміофільними ядрами та 
просвітленою або ущільненою цитоплазмою. Ціліс-
ність мембран ендоплазматичної сітки та цистерн 
комплексу Гольджі була порушена. Мітохондрії поо-
динокі із нечіткими кристами та електроннощільним 
матриксом. 

Відростки перицитів були непротяжні, деструк-
туризовані та часто втрачали контакт із базальною 
мембраною. Практично у всіх полях зору спостері-
гався виражений периваскулярний набряк (рис. 2). 
Часто виявлялися гемокапіляри із різко звуженими, 
щілиноподібними просвітами, нечіткими мембрана-
ми люменальних плазмолем (рис. 3). 

Отримані результати узгоджуються з даними су-
часних досліджень, які вказують, що при онкопато-
логії та оксидативному стресі розвиваються виражені 
порушення мікроциркуляції та гематоенцефалічного 
бар’єра, надлишкова продукція активних форм кисню 
спричиняє ушкодження ендотеліоцитів, підвищення 
проникності судинної стінки та розвиток периваску-
лярного набряку [17]. Виявлені нами деструктивні 
зміни перицитів і порушення контактів із базальною 
мембраною відповідають результатам досліджень 
[18, 19], які довели ключову роль перицитів у під-
триманні стабільності гематоенцефалічного бар’єра 
та регуляції проникності мікросудин. Крім того, не-
опластичні процеси супроводжуються структурною 
перебудовою гемомікроциркуляторного русла, що 

проявляється ушкодженням ендотелію, змінами ба-
зальної мембрани та порушенням транскапілярного 
транспорту. 

Таким чином, встановлені ультраструктурні зміни 
гемокапілярів соматосенсорної кори головного мозку 
свідчать про розвиток вираженої ендотеліальної дис-
функції, порушення цілісності гематоенцефалічного 
бар’єра та прогресування дистрофічно-дегенератив-
них процесів у нервовій тканині.

Висновки. 
Отже, через 7 місяців експериментального кан-

церогенезу в соматосенсорній ділянці кори півкуль 
головного мозку розвиваються глибокі деструк-
тивно-дегенеративні зміни всіх компонентів гемо-
капілярів. Виявлені ультраструктурні порушення 
ендотеліоцитів, перицитів і базальної мембрани су-
проводжуються розладами мікроциркуляції, стаза-
ми крові, вираженим периваскулярним набряком та 
порушенням цілісності гематоенцефалічного бар’є-
ра. Деструкція органел, редукція мікропіноцитозних 
міхурців і пошкодження міжклітинних контактів свід-
чать про пригнічення трансендотеліального тран-
спорту та розвиток трофічної недостатності нервової 
тканини.

Перспективи подальших досліджень. 
Перспективи подальших досліджень полягають 

у поглибленому вивченні механізмів ушкодження 
гемомікроциркуляторного русла кори головного 
мозку при експериментальному канцерогенезі, зо-
крема ролі ендотеліальної дисфункції, оксидативно-
го стресу та порушень гематоенцефалічного бар’єра. 
Перспективним є також дослідження можливостей 
корекції виявлених ультраструктурних змін із засто-
суванням наноматеріалів, антиоксидантів та інших 
цитопротекторних засобів з метою попередження 
розвитку нейродегенеративних процесів у централь-
ній нервовій системі.

Рисунок 2 – Ультраструктурні зміни гемокапіляра кори півкуль 
головного мозку білого щура за умов змодельованого онкоге-
незу. Збільшення: х15000. Позначення: 1 – просвіт капіляра із 
сладжем еритроцитів, 2 – базальна мембрана, 3 – периваску-

лярний набряк, 4 – нейропіль.

Рисунок 3 – Ультраструктурні зміни гемокапіляра кори півкуль 
головного мозку білого щура за умов змодельованого онкогене-
зу. Збільшення: х15000. Позначення: 1 – щілиноподібний просвіт 
капіляра, 2 – ядро з інвагінаціями каріолеми, 3 –базальна мемб-

рана, 4 – периваскулярний набряк, 5 – нейропіль.
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УЛЬТРАСТРУКТУРНІ ЗМІНИ ГЕМОКАПІЛЯРІВ КОРИ ВЕЛИКИХ ПІВКУЛЬ ГОЛОВНОГО МОЗКУ БІЛИХ ЩУРІВ 
ПРИ ЕКСПЕРИМЕНТАЛЬНОМУ ОНКОГЕНЕЗІ

Небесний О. Р., Іванчук І. М., Грималюк О. І., Тупол Л. Д. Небесна З.М.
Резюме. Онкологічна патологія є важливою медико-біологічною проблемою сьогодення через постійне 

зростання рівня захворюваності та значний вплив неопластичного процесу на різні органи й системи орга-
нізму. Відомо, що розвиток пухлин супроводжується вираженими метаболічними, судинними та нейроде-
генеративними порушеннями, які відображаються на стані центральної нервової системи. Водночас морфо-
функціональні зміни кори головного мозку при експериментальному онкогенезі залишаються недостатньо 
дослідженими, що визначає актуальність і наукову значущість даної роботи. Метою дослідження було ви-
вчення ультраструктурних змін гемокапілярів соматосенсорної ділянки кори великих півкуль головного мозку 
білих щурів за умов ДМГ-індукованого канцерогенезу. Дослідження виконано на 30 статевозрілих безпород-
них білих щурах-самцях. Експериментальних тварин поділили на контрольну та дослідну групи, у якій відтво-
рювали модель колоректальної аденокарциноми in situ з використанням N,N-диметилгідразин гідрохлориду. 
Для проведення електронномікроскопічного аналізу відбирали невеликі фрагменти кори великих півкуль го-
ловного мозку. Обробку та підготовку матеріалу здійснювали за загальноприйнятими методиками. Вивчення 
ультратонких зрізів проводили з використанням електронного мікроскопа ПЕМ-125К. Проведені електронно-
мікроскопічного дослідження гемокапілярів кори великих півкуль головного мозку тварин із експеримен-
тально змодельованим канцерогенезом товстої кишки in situ встановили значні зміни їх ультраструктури. 
Виявлені порушення проявлялися деструкцією стінки гемокапілярів, нерівномірним потовщенням базальної 
мембрани, ущільненням хроматину в ядрах ендотеліоцитів та пошкодженням органел їх цитоплазми, спосте-
рігалися ділянки просвітлення та набряку цитоплазми, пошкодження люменальної поверхні клітин, частково 
втрачалася цілісність міжклітинних контактів. Виявлено виражений периваскулярний набряк. Встановлено 
пошкодження ультраструктури перицитів. Презентативно визначено зменшення кількості мікропіноцитоз-
них пухирців, що вказувало на порушення трансендотеліального обміну та погіршення трофічних процесів у 
нервовій тканині.

Ключові слова: кора головного мозку, ультраструктурні зміни, гемокапіляри, канцерогенез, ендогенна ін-
токсикація.

ULTRASTRUCTURAL CHANGES OF HEMOCAPILLARIES IN THE CEREBRAL CORTEX OF WHITE RATS UNDER 
EXPERIMENTAL ONCOGENESIS

Nebesnyi O. R., Ivanchuk I. M., Hrymalyuk O. I., Tupol L. D., Nebesna Z. M.
Abstract. Cancer pathology remains an important biomedical problem due to the continuously increasing 

incidence rate and the significant impact of the neoplastic process on various organs and systems of the body. 
Tumor development is known to be accompanied by pronounced metabolic, vascular, and neurodegenerative 
disturbances affecting the state of the central nervous system. At the same time, morphofunctional changes in 
the cerebral cortex under experimental oncogenesis remain insufficiently studied, which determines the relevance 
and scientific significance of this research. The aim of the study was to investigate ultrastructural changes in 
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hemocapillaries of the somatosensory area of the cerebral cortex in white rats under conditions of DMH-induced 
carcinogenesis. The study was performed on 30 mature outbred male white rats. Experimental animals were divided 
into control and experimental groups, in which a model of colorectal adenocarcinoma in situ was induced using N,N-
dimethylhydrazine hydrochloride. Small fragments of the cerebral cortex were collected for electron microscopic 
examination. Tissue processing and preparation were carried out according to standard conventional methods. 
Ultrathin sections were examined using a PEM-125K electron microscope. Electron microscopic examination 
of hemocapillaries in the cerebral cortex of animals with experimentally induced colorectal carcinogenesis in 
situ revealed significant ultrastructural alterations. The detected changes were manifested by destruction of the 
hemocapillary wall, uneven thickening of the basement membrane, chromatin condensation in endothelial cell 
nuclei, and damage to cytoplasmic organelles. Areas of cytoplasmic clearing and edema, damage to the luminal cell 
surface, and partial loss of intercellular junction integrity were observed. Pronounced perivascular edema was also 
detected. Damage in the ultrastructure of pericytes has been determined. A significant decrease in the number of 
micropinocytotic vesicles was identified, indicating impaired transendothelial transport and deterioration of trophic 
processes in nervous tissue.

Key words: cerebral cortex, ultrastructural changes, hemocapillaries, carcinogenesis, endogenous intoxication.
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Вивчення пренатального морфогенезу структур черепа є важливим для розуміння формування 
уроджених вад. Підскронева ямка – це складний анатомічний простір бічної норми голови, який 
потребує детального морфометричного аналізу в динаміці фетального розвитку. Мета – визначити 
закономірності росту лінійних параметрів підскроневої ямки у плодовому періоді онтогенезу людини за 
допомогою регресійного аналізу. За допомогою програми Radiant DICOM Viewer досліджено 72 комп’ютерні 
томограми препаратів плодів людини (81,0–375,0 мм тім’яно-куприкової довжини (ТКД)) без ознак 
патології з колекції Буковинського державного медичного університету. Вимірювали передньо-задній 
розмір, ширину та висоту підскроневої ямки. Дослідження виконано з дотриманням етичних норм. 
Встановлено, що лінійні параметри підскроневої ямки демонструють стійке зростання, кореляційно 
залежне від ТКД плода. Найбільш інтенсивна динаміка характерна для передньо-заднього розміру 


