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Вплив нативних мезенхімальних стовбурових клітин та 
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Мета: на моделі експериментального алергічного енцефаломієліту (ЕАЕ) 
вивчити вплив нативних мезенхімальних стовбурових клітин (МСК), 
інтерлейкіну-10 (ІЛ-10) та МСК, трансфікованих плазмідним вектором, що 
містить ген IЛ-10, на поведінкові реакції щурів у «відкритому полі».

Матеріали і методи. ЕАЕ індукували з використанням гомогенату спинного 
мозку щурів з повним ад’ювантом Фрейнда. Щурів лікували шляхом 
внутрішньовенного (на 10-ту добу експерименту) та/або субокципітального 
(на 17-ту добу) введення у різних поєднаннях IЛ-10 та МСК, а також 
трансфікованих МСК (МСКТ). МСК виділяли методом експлантів з Вартонових 
драглів пупкового канатика людини. Для отримання МСКТ їх культивували 
до 2-го пасажу, потім трансфікували плазмідою, що містить кДНК варіант 
гена IЛ-10 і маркерний ген зеленого флуоресцентного білка (GFP). 
Рекомбінантний IЛ-10 людини отриманий в Інституті молекулярної біології 
і генетики НАН України і люб’язно наданий для проведення експерименту. 
Досліджували поведінкові реакції щурів у «відкритому полі».

Результати. При ЕАЕ на 12-ту добу спостерігали суттєві зміни поведінки 
щурів. Комбіноване застосування МСК і IЛ-10 сприяло корекції порушень 
показників орієнтовно-дослідницької активності та емоційної сфери щурів 
з ЕАЕ і більш ефективне, ніж застосування МСКТ.

Висновки. Застосування МСК, трансфікованих плазмідним вектором, 
що містить ген IЛ-10, у щурів з індукованим ЕАЕ є більш ефективним, 
ніж нетрансфікованих МСК. Комбіноване застосування МСК і IЛ-10 більш 
ефективне, ніж МСКТ.

Ключові слова: експериментальний алергічний енцефаломієліт; 
мезенхімальні стовбурові клітини; інтерлейкін-10; тест «відкрите поле»
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Objective. The influence of native mesenchymal stem cells (MSC), interleukin-
10 and MSC, transfected with plasmid vector that contains interleukin-10 
(IL-10) gene, on behavioral reactions of rats in the open field test.

Materials and methods. EAE was induced by injection of spinal cord 
homogenate with complete Freund’s adjuvant. Rats with EAE were treated with 
intravenous (on the 10th day) and/or suboccipital (on the 17th day) injections of 
different combination of MSC, IL-10 and transfected MSC. MSC were derived 
from Wharton’s jelly of human umbilical cord using explant method. Secondary 
plant MSC were transfected with plasmid that contained cDNA gene of IL-10 and 
marker green fluorescent protein (GFP) gene. Recombinant IL-10 gene has been 
derived in Institute of Molecular Biology and Genetics and courtesy for it for the 
study. We studied behavioral reactions of rats in the open field test.

Results. Induced EAE was found to provoke dramatically change in rats behavior 
in the open field test. The combination of both MSC and IL-10 facilitated greater 
efficiency, in comparison to transfected MSC, the adjustment of behavioral 
disorders of orientation, exploration and emotional reactions in rats with EAE.

Conclusions. Treatment of EAE in rats with MSC, transfected with plasmid 
vector that contains IL-10 gene showed greater efficacy in comparison 
to treatment with non-transfected MSC. Treatment of EAE in rats with 
combination of both MSC and IL-10 showed greater efficacy in comparison to 
treatment with transfected MSC.
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cells; interleukin-10; open field test
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Цель: на модели экспериментального аллергического энцефаломиелита 
(ЭАЭ) изучить влияние нативных мезенхимальных стволовых клеток 
(МСК), интерлейкина-10 (ИЛ-10) и МСК, трансфицированных плазмидным 
вектором, содержащим ген ИЛ-10, на поведенческие реакции крыс в 
«открытом поле».

Материалы и методы. ЭАЭ индуцировали с использованием гомогената 
спинного мозга крыс с полным адъювантом Фрейнда. Крыс лечили путем 
внутривенного (на 10-е сутки эксперимента) и/или субокципитального 
(на 17-е сутки) введения в разных сочетаниях ИЛ-10 и МСК, а 
также трансфицированных МСК (МСКТ). МСК выделяли методом 
эксплантов из Вартонового студня пупочного канатика человека. Для 
получения трансфицированных МСК их культивировали до 2-го пассажа, 
трансфицировали плазмидой, содержащей кДНК вариант гена ИЛ-10 и 
маркерный ген зеленого флуоресцентного белка (GFP). Рекомбинантный 
ИЛ-10 человека получен в Институте молекулярной биологии и генетики 
НАН Украины и любезно предоставлен для проведения эксперимента. 
Исследовали поведенческие реакции крыс в «открытом поле».

Результаты. При ЭАЭ на 12-е сутки возникают существенные 
изменения поведения крыс. Комбинированное применение МСК и ИЛ-10 
способствовало коррекции нарушений показателей ориентировочно-
исследовательской активности и эмоциональной сферы крыс при ЭАЭ и 
более эффективно, чем применение трансфицированных МСК.

Выводы. Применение МСК, трансфицированных плазмидным вектором, 
содержащим ген ИЛ-10, у крыс при индуцированном ЭАЭ более эффективно, 
чем нетрансфицированных МСК. Комбинированное применение МСК и ИЛ-
10 более эффективно, чем МСКТ.

Ключевые слова: экспериментальный аллергический энцефаломиелит; 
мезенхимальные стволовые клетки; интерлейкин-10; тест «открытое 
поле»
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Вступ
Мезенхімальні стовбурові клітини (МСК) привер-

тають увагу дослідників своїми унікальними власти-
востями: здатністю до міграції у вогнище запалення 
та деструкції, швидким системним та місцевим впли-
вом на імунну систему, особливо її імунорегуляторну 
ланку (СD4+, СD25+ – Т-лімфоцити-супресори, анти-
генпрезентуючі клітини), пластичністю, здатністю до 
трансдиференціювання in vitro у різні типи клітин, у 
тому числі в клітини нервової системи, доступністю 
джерел одержання (кістковий мозок, жирова ткани-
на дорослої людини, пуповина плода тощо) [1-4]. За 
даними експериментальних досліджень in vivo після 
трансплантації МСК обирають напрямок диферен-
ціювання залежно від характеру середовища, в яке 
трансплантували ці клітини [5,6].

Найчастіше вивчають МСК, отримані з кісткового 
мозку або жирової тканини [7]. Ці клітини належать до 
категорії дорослих стовбурових клітин і, відповідно, 
мають деякі обмеження щодо застосування алогенно-
го матеріалу в медицині, пов’язані з особливостями ре-
акції на них імунної системи реципієнта. Незважаючи 
на спільну назву, МСК з різних джерел мають значні 
відмінності щодо доступності та безпечності.

В попередніх дослідженнях в співпраці з колегами 
з Інституту генетичної та регенеративної медицини 
НАМН України, Інституту молекулярної біології та 

генетики НАН України ми вивчили біологію МСК з 
Вартонових драглів пуповини людини, розробили та 
вдосконалили оптимальні методи їх виділення, іден-
тифікації та отримання достатньої кількості клітин в 
культурі зі збереженням їх нативних характеристик. 
Вивчені питання якісного складу і зміни фенотипових 
характеристик клітин в умовах культивування [8]. 
Доведено, що культивовані МСК з Вартонових дра-
глів пуповини людини добре проліферують in vitro, 
мають унікальні властивості (міграція в білу речовину 
спинного мозку після інтравентрикулярного введен-
ня, системний і локальний імуномодулюючий вплив 
внаслідок швидкого збільшення кількості регуляторних 
лімфоцитів і зменшення кількості активованих антиген-
презентуючих клітин). Застосування трансфекційних 
технологій дозволило посилювати ефект МСК завдяки 
додатковій продукції протизапальних цитокінів [8].

Проте, існує думка, що пошкоджуючі чинники 
вогнища запалення негативно впливають на жит-
тєдіяльність введених МСК [9], імовірно, створюючи 
обмеження для повноцінної реалізації їх терапев-
тичного потенціалу. Тому перспективною є ідея од-
ночасного застосування МСК і зменшення тяжкості 
запалення. Одним з ключових протизапальних ци-
токінів вважають IЛ-10 [10]. Доведено його ключову 
роль у попередженні й лікуванні аутоімунних станів 
та аутоімунних захворювань ЦНС [11,12].
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Нами зроблене припущення, що за одночасного 
застосування МСК та IЛ-10 можливе взаємне посилен-
ня їх терапевтичного ефекту. З огляду на особливості 
й унікальні властивості МСК з Вартонових драглів 
пуповини людини, ми в експерименті вивчили ефек-
тивність їх застосування при вогнищевому ураженні 
ЦНС щурів, у яких моделювали ЕАЕ, у поєднанні з 
введенням IЛ-10, з метою створення нового імуноге-
нетичного стану та корекції рухових порушень у екс-
периментальних тварин. Проведене експерименталь-
не дослідження впливу нового методу лікування на 
поведінкові реакції щурів за тестом «відкрите поле», 
який базується на вивченні орієнтовно-дослідницької 
реакції тварин в стресогенних умовах, що дозволяє 
оцінити вираженість і динаміку окремих поведінкових 
елементів, рухову активність, стратегію дослідниць-
кого запам’ятовування обставинних стимулів, рівень 
емоційно-поведінкової реактивності тварини.

Представлені результати експериментальних 
досліджень ефективності застосування IЛ-10, МСК, 
МСКТ та МСК у поєднанні з введенням IЛ-10 при вог-
нищевому ураженні ЦНС щурів з модельованим ЕАЕ 
та впливу на поведінкові реакції тварин.

Мета: дослідити вплив IЛ-10, нативних та транс-
фікованих геном IЛ-10 МСК Вартонових драглів 
пуповини людини на поведінкові реакції щурів при 
індукованому ЕАЕ.

Матеріали і методи
Поведінку тварин вивчали за тестом «відкрите 

поле», реєстрували такі характеристики поведінки, 
як рухова (локомоторна) активність, дослідницькі 
реакції і реакції страху та уникнення незнайомого 
оточення, здатність адаптуватися та навчатися стра-
тегії поведінки, найбільш адекватної в досліджуваній 
ситуації. Тест «відкрите поле» дає уявлення про ос-
новні характеристики психоемоційної та поведінкової 
активності тварин. Один з важливих типів поведінки, 
що забезпечує тварин інформацією про навколишнє 
середовище, є орієнтовно-дослідницька активність, 
яка включає рухову (локомоторну) активність щурів 
– горизонтальну локомоторну активність (перетин 
центральних і периферійних квадратів) і вертикальну 
локомоторну активність (вертикальні стійки – вста-
вання на задні лапи для дослідження навколиш-
нього середовища у вищій площині) та пізнавальну 
(дослідницьку) активність («заглядання в нірки», 

здатність тварини досліджувати «відкрите поле»). 
Для визначення ступеня емоційної напруги (емоцій-
на активність) у «відкритому полі» досліджували: 
грумінгові реакції (активна поведінка тварин, спря-
мована на очищення поверхні тіла, тобто вмивання, 
вилизування шерсті) та дефекацію, що відображує 
вегетативну реакцію тварини на стрес, за кількістю 
фекальних болюсів.

Дослідження проведені в лабораторії експери-
ментальної нейрохірургії відділу експериментальної 
нейрохірургії та клінічної фармакології на 53 білих 
безпородних щурах-самицях віком 3 міс, масою тіла 
200-230 г. Тварин, розведених у віварії Інституту 
нейрохірургії, утримували в стандартних умовах із 
забезпеченням вільного доступу до води та їжі.

Всі процедури з дослідними тваринами здійснюва-
ли відповідно до міжнародних правил і норм European 
Communities Council Directives (1986), 86/609/EEC 
та принципів «Європейської Конвенції про захист 
хребетних тварин, що використовуються для експе-
риментальних та наукових цілей» (Страсбург, 1986) 
[13]; Закону України №3447-IV«Про захист тварин від 
жорстокого поводження» [14].

ЕАЕ індукували з використанням гомогенату спин-
ного мозку щурів з повним ад’ювантом Фрейнда (фірма 
«SIGMA», США) за методикою Г.С. Давидової [15] з 
зміною співвідношення компонентів енцефалітогенної 
суміші (співвідношенням ад’юванту до тканини 
мозку 1,6:1), що дозволило моделювати хронічний 
рецидивуючий перебіг ЕАЕ з клінічним перебігом 
середньої тяжкості [16]. Саме за такої форми ЕАЕ 
можливо більш детально вивчити вплив чинників 
на перебіг демієлінізуючого процесу та уникнути 
летальності експериментальних тварин, яка, за 
даними літератури, при гострому ЕАЕ становить до 
30-60% [16]. Енцефалітогенну суміш вводили у 
подушечки кінцівок щурів [15,16] з розрахунку 50 
мг на кожну тварину.

Розподіл на експериментальні групи пред-
ставлений у табл.1. В попередніх дослідженнях 
встановлено, що максимальні клінічні прояви 
у тварин при ЕАЕ [17] спостерігали на 16-18-ту 
добу після індукції ЕАЕ, тому ми виділили групу 
тварин, яким на 10-ту добу внутрішньовенно вво-
дили IЛ-10 (1 мкг рекомбінантного білка IЛ-10 у 
фосфатному буфері загальним об’ємом 100 мкл) з 
метою вивчення протизапального впливу. На піку 
клінічних проявів на 17-ту добу після індукції ЕАЕ 

Таблиця 1. Розподіл тварин в експерименті

Група Кількість 
тварин Лікування

1 8 Група порівняння, ЕАЕ без лікування
2 8 Введення МСК (1 х10 6 в 100 мкл ізотонічного розчину 

натрію хлориду) субокципітально на 17-ту добу
3 8 Введення IЛ-10 (1 мкг/мл) внутрішньовенно на 10-ту добу, 

IЛ-10 (0,1 мкг в 0,1 мл) субокципітально на 17-ту добу
4 7 Введення IЛ-10 (1 мкг/мл) внутрішньовенно на 10-ту добу, 

(1 мкг IЛ-10 + 1 млн МСК в 100 мкл ізотонічного розчину 
натрію хлориду) субокципітально на 17-ту добу

5 10 Введення МСКТ (1 х10 6 в 100 мкл ізотонічного розчину 
натрію хлориду) субокципітально на 17-ту добу 

6 12 Інтактні щурі
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тваринам субокципітально вводили МСК або МСКТ 
(1 млн МСК або МСКТ у 100 мкл ізотонічного розчину 
натрію хлориду), з метою оцінити протизапальний 
вплив і здатність МСК та МСКТ попереджати процеси 
демієлінізації і пришвидшувати ремієлінізацію ЦНС на 
морфологічному рівні.

При одночасному введенні IЛ-10 додавали у 
концентрації 1 мкг/мл до 1 х10 6 МСК безпосередньо 
перед їх введенням субокципітально, при цьому об’єм 
суміші залишався незмінним – 100 мкл.

IL-10 і МСК чи МСКТ з Вартонових драглів 
пуповини людини надані Інститутом генетичної та 
регенеративної медицини та Інститутом молекулярної 
біології та генетики, співробітники якого вивчали 
життєздатність, фенотипові характеристики та 
проліферативну активність цих клітин [8].

Орієнтовно-дослідницьку поведінку та емоцій-
ний стан тварин вивчали за тестом «відкрите поле» 
[18,19]. Експериментальна установка «відкрите поле» 
– це велика квадратна камера (90х90 см) з чорними, 
непрозорими пластиковими стінками висотою 49 см, 
підлога зроблена з чорного, непрозорого пластика 
та розкреслена на 36 квадратів розмірами 15х15 
см, з яких виділяли периферійні, прилеглі до стінок 
установки (20), та центральні (16), і має 16 отворів 
(діаметром 1 см) (імітація «нірок»). Для освітлення 
пристрою використовували денне світло. Щура роз-
міщали в центр «відкритого поля» і протягом 10 хв 
досліджували горизонтальну локомоторну активність 
(перетин центральних і периферійних квадратів), 
вертикальну локомоторну активність (вертикальні 
стійки), дослідницьку активність («заглядання в нір-
ки») та емоційну активність (грумінг та дефекація за 
кількістю фекальних болюсів). Для кожного показника 
за допомогою програмно-комп’ютерного комплексу з 
вивчення поведінкових реакцій тварин у «відкритому 
полі» реєстрували: латентний період реакції (LP), 
кількість епізодів за перші 5 хв (n1), кількість епізодів 
за другі 5 хв (n2), загальну кількість епізодів за 10 хв 
спостереження (ns), тривалість епізодів за перші 5 хв 
(Т1), тривалість епізодів за другі 5 хв (Т2), загальну 
тривалість епізодів (Тs), середню тривалість окремого 
епізоду за перші 5 хв (t1), середню тривалість окре-
мого епізоду за другі 5 хв (t2) та середню тривалість 
окремого епізоду за 10 хв спостереження (ts).

Перед кожним новим тестуванням підлогу уста-
новки ретельно протирали 96% розчином спирту, щоб 
усунути залишкові нюхові орієнтири. Дослідження 
проводили в звукоізольованому приміщенні у вес-
няно-літній період (з постійними температурою і 
освітленням).

Дослідження за тестом «відкрите поле» поведін-
кових реакцій щурів груп 1-5 проводили тричі, групи 
6 – один раз. Перше тестування проводили: у щурів 
груп 1-5 – на 12-ту добу після індукції ЕАЕ; друге 
тестування: у тварин груп 1 і 2 – на 15-ту добу після 
індукції ЕАЕ, у щурів груп 3 і 4 – на 15-ту добу після 
індукції ЕАЕ (7-му добу після внутрішньовенного вве-
дення IЛ-10); третє тестування: у щурів групи 1 – на 
24-ту добу після індукції ЕАЕ, групи 2 – на 24-ту добу 
після індукції ЕАЕ (7-му добу після субокципітального 
введення МСК), групи 3 – на 24-ту добу після індукції 
ЕАЕ (15-ту добу після внутрішньовенного введення 
IЛ-10 та 7-ту добу після субокципітального введення 

IЛ-10), групи 4 – на 24-ту добу після індукції ЕАЕ (15-
ту добу після внутрішньовенного введення IЛ-10 та 
7-му добу після субокципітального введення IЛ-10 і 
МСК), групи 5 – на 24-ту добу після індукції ЕАЕ (7-му 
добу після субокципітального введення МСКТ).

Перше й друге тестування щурів у «відкритому 
полі» проводили для вивчення ступеня тяжкості 
індукованого ЕАЕ, третє тестування - на 7-му добу 
після субокципітального введення МСК (або МСКТ), 
IЛ-10 та МСК в поєднанні з IЛ-10 для вивчення 
впливу IЛ-10, нативних та трансфікованих геном IЛ-
10 МСК з Вартонових драглів пуповини людини на 
поведінкові реакції тварин з індукованим ЕАЕ.

Статистична обробка отриманих даних проведена 
з використанням комп’ютерних програм Microsoft 
Excel 2010 і Statistica–6.1. Статистичну значущість 
відмінностей оцінювали за непарним непараметричним 
U критерієм Манна-Уїтні. Різницю досліджуваних 
показників вважали статистично значущою при 
p<0,05.

Результати та їх обговорення
При дослідженні у «відкритому полі» (перше 

тестування) у щурів на 12-ту добу після індукції ЕАЕ 
(група 1) порівняно з інтактними тваринами (група 
6) виявлене статистично значуще зменшення го-
ризонтальної локомоторної активності: зменшення 
кількості перетинів периферійних квадратів n1 
(p=0,0015), n2 (p=0,004), ns (p=0,0002); вертикальної 
локомоторної активності – статистично значуще 
зменшення латентного періоду LP (p=0,0001) та 
тенденція до зменшення кількості вертикальних 
стійок n2, ns, їх тривалості Т2, Тs та середньої 
тривалості t1, t2, ts: статистично значуще зменшення 
дослідницької активності – збільшення латентного 
періоду LP (p=0,031) та зменшення тривалості 
Ts (p=0,047) і середньої тривалості «заглядань у 
нірки» ts (p=0,004)). Також спостерігали тенденцію 
до збільшення емоційної активності – незначне 
збільшення тривалості епізодів грумінгу T1, T2, Ts при 
зменшенні кількості епізодів грумінгу n1, n2, ns та 
збільшення кількості фекальних болюсів (табл. 2).

Друге тестування у «відкритому полі» прове-
дене на 15-ту добу після індукції ЕАЕ і на 7-му добу 
після внутрішньовенного введення IЛ-10 з метою 
оцінки змін поведінкових реакцій дослідних тварин 
під час перебігу захворювання та під впливом IЛ-
10. Статистично значущі відмінності показників 
поведінкових реакцій в групах тварин не виявлені.

При третьому тес т уванні у «в ідкритому 
полі» поведінкових реакцій щурів груп 2 та 1 
(табл.3) спостерігали тенденцію до зменшення 
горизонтальної локомоторної активності при 
статистично значущому збільшенні латентного 
періоду – LP перетину центральних (p=0,028) 
та периферійних (p=0,028) квадратів статистично 
значуще підвищення емоційної активност і – 
збільшення тривалості Т2 (p=0,01), Тs (p=0,028) та 
середньої тривалості епізодів грумінгу t2 (p=0,005). 
Також в ідзначено тенденцію до зменшення 
показників вертикальної локомоторної активності 
та збільшення – дослідницької активності.

При дослідженні у «відкритому полі» щурів 
групи 3 порівняно з групою 1 виявлене статистично 
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значуще збільшення латентного періоду – LP пере-
тину центральних квадратів (p=0,002), тенденцію 
до зменшення кількості перетинів центральних 
і  перифер ійних квадрат ів  (г оризонтальна 
локомоторна активність) та статистично значуще 
збільшення вертикальної локомоторної активності 
(збільшення середньої тривалості вертикальних 
стійок t2 (p=0,029), ts (p=0,029)). Також спостерігали 
зменшення показників дослідницької активності та 
зміни показників емоційної активності (тенденція до 
збільшення за перші 5 хвилин та зменшення за другі 
5 хв дослідження).

При тестуванні у «відкритому полі» щурів групи 
4 порівняно з групою 1 відзначали зміни показників 
горизонтальної локомоторної активності (статистично 
значуще збільшення латентного періоду LP перетину 
центральних квадратів (p=0,028) та тенденцію до 
збільшення кількості перетинів центральних і пе-
риферійних квадратів) та тенденцію до збільшення 
вертикальної локомоторної активності (за другі 5 
хв дослідження) і дослідницької активності, а також 
зниження емоційної активності (грумінгу – за перші 
5 хв дослідження та зменшення кількості фекальних 
болюсів).

У щурів групи 5 при тестуванні у «відкритому 
полі» порівняно з щурами групи 1 (табл.4) вияв-
лене статистично значуще зменшення показників 
вертикальної локомоторної активності n1 (p=0,043) 

Таблиця 2. Показники поведінкових реакцій інтактних щурів і щурів з ЕАЕ на 12-ту добу 
експерименту

Активність
Величина показника в групах (M±m)

p
Показник 6 (n=12) 1 (n=8)

Горизонтальна активність 
(периферійні квадрати)

n1 67,75±5,4 39,88±4,19 0,0015
n2 50,25±4,04 26,5±5,02 0,004
ns 118±7,31 66,38±8,73 0,0002

Вертикальна активність LP 44,74±10,13 10,39±1,98 0,0001

Дослідницька активність 
(«нірки»)

LP 202,41±47,44 398,5±77,51 0,031
Тs 9,09±1,67 3,75±1,64 0,047
ts 2,8±0,3 1,09±0,42 0,004

Примітка. р – статистично значущі відмінності показників в експериментальних групах.

Таблиця 3. Показники поведінкових реакцій щурів з індукованим ЕАЕ за різних варіантів введення МСК 
та IЛ-10

Активність Показник
Величина показників в групах (M±m)

1 (n=8) 2 (n=8) 3 (n=7) 4 (n=4)

Горизонтальна активність 
(центральні квадрати) Lp 1,16±0,07 6,32±3,12 

p2,1=0,028
2,21±0,57 

p3,1=0,002
2,19±0,69 

p4,1=0,028

Горизонтальна активність 
(периферійні квадрати) Lp 9,59±6,05 11,58±4,13 

p2,1=0,028 129,06±80,36 10,45±3,63

Вертикальна активність
t2 3,4±0,31 3,2±0,27 5,91±1,17, 

p3,1=0,029 3,19±0,3

ts 2,84±0,22 3,02±0,21 4,74±0,72 
p3,1=0,029 2,91±0,36

Емоційна активність 
(грумінг)

T2 32,63±11,52 88,44±14,34 
p2,1=0,01 30,85±9,33 47,51±20,3

Ts 72,62±9,98 128,51±16,6 
p2,1=0,028 82,78±8,68 80,91±27,34

t2 7,66±2,46 16,58±3,23 
p2,1=0,005 9,1±2,74 9,4±2,6

Примітка. p2,1 – статистично значущі відмінності між групами 2 і 1, p3,1 – між групами 3 і 1, p4,1 – 4 і 1.

та підвищення емоційної активності Ts (p=0,034) та 
ts (p=0,012). Також спостерігали тенденцію до зміни 
показників горизонтальної локомоторної активності: 
зменшення кількості перетинів центральних квадратів 
та збільшення – периферійних квадратів, а також 
зменшення показників дослідницької активності 
за перші 5 хв та збільшення – за другі 5 хв 
дослідження.

При тестуванні у «відкритому полі» щурів групи 
5 порівняно з групою 2 спостерігали статистично 
значуще збільшення показників горизонтальної ло-
комоторної активності (при зменшеному латентному 
періоді LP (p<0,05) збільшувалась кількість перетинів 
периферійних квадратів n2 (p=0,021)), статистич-
но значуще зменшення дослідницької активності 
(при збільшеному латентному періоді LP (p=0,027) 
зменшувалась «кількість заглядань у нірки» n1 
(p<0,05), тривалість та середня тривалість епізодів 
T1 (p=0,034), t1 (p=0,034)) та статистично значуще 
зниження емоційної активності (зменшення кількості 
епізодів грумінгу n2 (p=0,034), ns (p=0,016) та змен-
шення тривалості епізодів грумінгу T2 (p=0,034)). 
Також виявлено тенденцію до зниження показників 
вертикальної локомоторної активності.

У щурів групи 5 порівняно з тваринами групи 4 
(табл.4) при тестуванні у «відкритому полі» виявлено 
статистично значуще збільшення показників емоцій-
ної активності (середньої тривалості епізодів грумін-
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гу ts (p=0,014)). Також спостерігали тенденцію до 
зменшення показників горизонтальної і вертикальної 
локомоторної активності та показників дослідницької 
активності.

Результати дослідження поведінкових реакцій 
щурів свідчили, що при індукованому ЕАЕ на 12-
ту добу виникає статистично значуще зменшення 
орієнтовно-дослідницької діяльності (локомоторної 
та дослідницької активності) на тлі підвищення рівня 
емоційного напруження. Виявлені зміни поведінки 
щурів з ЕАЕ зумовлені суттєвими розладами діяльності 
головного мозку, найбільш вірогідно – дегенеративно-
дистрофічними змінами ЦНС [17].

При вивченні впливу МСК, IЛ-10 та МСК в поєднанні 
з IЛ-10 на поведінкові реакції щурів з індукованим ЕАЕ 
у «відкритому полі» доведено, що IЛ-10 справляє менш 
виражений вплив, ніж МСК та МСК і IЛ-10.

Застосування МСКТ у щурів при індукованому 
ЕАЕ під час тестування у «відкритому полі» сприяло 
статистично значущому зменшенню вертикальної 
локомоторної активності та підвищенню емоційної 
активності, а також частково корегувало показники 
горизонтальної локомоторної активності, що 
наближалися до показників у інтактних тварин. При 
порівнянні впливу МСКТ і МСК на поведінкові реакції 
щурів встановлено, що МСКТ статистично значуще 
зменшували емоційну і дослідницьку активність тварин 
та позитивно впливали на показники горизонтальної 
локомоторної активності, що статистично значуще 
збільшувалися, наближаючись до таких в інтактних 
щурів. Результати дослідження показали, що МСКТ 
справляли більш виражений вплив на поведінкові 
реакції щурів, ніж МСК.

За комбінованого впливу (МСК та IЛ-10) на 
поведінкові реакції щурів спостерігали нормалізацію 
показників вертикальної локомоторної активності та 
дослідницької і частково емоційної активності, що 
свідчило про більшу ефективність впливу МСК та 
IЛ-10, ніж МСКТ.

Отже, результати дослідження свідчили про 
можливість корекції порушень поведінки щурів 
при індукованому ЕАЕ шляхом комбінованого 
застосування МСК та IЛ-10, відзначали послаблення 
негативного впливу емоц ійного с тану,  що 
супроводжувалося збільшенням орієнтовно-
дослідницької ак тивнос т і  та нормалізацією 
поведінкових реакцій тварин.

Висновки
1. При індукованому ЕАЕ у щурів на 12-ту добу 

виявлене статистично значуще зниження орієнтовно-
дослідницької (зменшення показників горизонтальної 
та вертикальної локомоторної активності), та емоцій-
ної активності.

2. Застосування МСК та МСК в поєднанні з IЛ-10) 
справляло більш виражений вплив на поведінкові 
реакції щурів при ЕАЕ, ніж внутрішньовенне і субок-
ципітальне введення IЛ-10.

3. Застосування МСКТ справляло більш вираже-
ний вплив на поведінкові реакції щурів з індукованим 
ЕАЕ, ніж МСК.

4. Комбіноване застосування МСК та IЛ-10 
сприяло корекції порушень орієнтовно-дослідницької 
активності та емоційної сфери щурів з ЕАЕ і більш 
ефективне, ніж використання МСКТ.

Таблиця 4. Показники поведінкових реакцій щурів за індукованого ЕАЕ після введення МСКТ та інших груп

Активність Показник
Величина показника в групах (M±m)

1 (n=8) 2 (n=8) 4 (n=4) 5 (n=10)

Горизонтальна 
активність 
(периферійні 
квадрати)

Lp 9,59±6,05 11,58±4,13 10,45±3,63 4,66±0,39 
p5,2<0,05

n2 29,00±7,49 24,63±5,11 54,25±18,10 46,00±6,64 
p5,2=0,021

Вертикальна 
активність n1 16,63±2,31 12,63±2,99 13,50±4,86 9,90±1,99 

p5,1=0,043

Дослідницька 
активність 
(«нірки»)

Lp 479,81±65,74 317,20±58,90 432,99±129,60 517,08±58,48 
p5,2=0,027

n1 0,25±0,16 1,00±0,38 0,50±0,50 0,10±0,10 
p5,2<0,05

T1 0,41±0,30 1,57±0,70 1,19±1,19 0,06±0,06 
p5,2=0,034

t1 0,41±0,30 0,91±0,32 0,60±0,60 0,06±0,06 
p5,2=0,034

Емоційна 
активність 
(грумінг)

n2 4,00±1,00 5,75±0,80 4,75±1,75 3,10±0,74 
p5,2=0,034

ns 8,00±0,91 10,38±1,16 9,75±2,17 7,10±0,50 
p5,2=0,016

T2 32,63±11,52 88,44±14,34 47,51±20,30 43,81±9,94 
p5,2=0,034

Ts 72,62±9,98 128,51±16,60 80,91±27,34 100,48±6,28 
p5,1=0,034

ts 9,20±1,08 14,11±3,24 7,50±1,42
15,16±1,87 
p5,1=0,012 
p5,4=0,014

Примітка. p5,1 – статистично значущі відмінності між групами 5 і 1, p5,2 –5 і 2, p5,4 –5 і 4.
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