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Введение. 

Спинномозговая травма является одной из са-
мых разрушительных травм и может приводить к тя-
желым осложнениям. Регенерация спинномозговой 
травмы процесс длительный и зачастую заканчива-
ется потерей функций спинного мозга [1]. Исследо-
вания in vivo и in vitro, проводимые в последние годы 
определили основные проблемы, которые должны 
быть решены для улучшения аксональной регене-
рации центральной нервной системы у взрослых 
млекопитающих [2-6]. Существует достаточно дока-
зательств того, что ингибиторы аксонального роста 
имеют большое значение в создании неблагопри-
ятной среды для регенерации [1, 7-15]. Реактивное 
воспаление и реакция глиальной ткани на травму 
приводит к созданию неблагоприятной среды для 
аксональной регенерации [2, 9, 16, 17]. Нейроны и 
клетки глии, погибшие во время травмы не могут 
быть полностью восстановлены из собственного 
пула стволовых клеток, обуславливая дегенерацию 
спинного мозга с образованием ликворных кист, 
глиоза и глиофиброза что требует создание субстра-
та для роста аксонов через очаг повреждения [18, 
19]. В настоящее время лекарственная терапия, ре-
комендуемая для лечения травматических повреж-
дений спинного мозга, используется, но малоэффек-
тивна [3, 12, 13, 14]. 

В последнее время в экспериментальных лабо-
раторных исследованиях перспективной стратегией 
для лечения спинномозговой травмы считают под-
садку периферических нервов с нейротрофически-
ми факторами и трансплантацией стволовых клеток 
[9, 10, 20]. 

В морфогенезе регенерации спинномозговой 
травмы имеет место пролиферация аксонов, глио-

цитов, шванновских клеток мигрирующих в область 
повреждения, разрастание грануляционной ткани, 
формирование глиомезодермального рубца [2]. Для 
восстановления функций спинного мозга необходи-
ма регенерация аксонов нервных клеток, которая 
выявляется иммуногистохимически маркерами ней-
рональной дифференцировки: нейрон-специфиче-
ская энолаза (NSE), нейрональный ядерный антиген 
(NeuN), ассоциированный с микротрубочками бе-
лок 2 (MAP2) [2].

Цель исследования: выявить патоморфоло-
гические признаки регенерации спинномозговой 
травмы в эксперименте у крыс, которым оператив-
ным путем была проведена подсадка перифериче-
ского нерва пропитанного гидрогелем на основе ги-
алуроновой кислоты (НА), термостабилизированной 
хондроитиназы ABC (ChABC), аутологичных мезен-
химальных стволовых клеток (МСК) и нейротрофи-
ческих факторов.

Материалы и методы. Эксперименты прове-
дены на 30 аутбредных крысах-самцах линии Вистар 
весом 180-200 грамм, возрастом не менее 5-6 ме-
сяцев, которые были приобретены из питомника 
лабораторных животных «Пущино» (Россия). Живот-
ные содержались в условиях вивария, включающе-
го 12 часовой цикл день/ночь, при температуре 22-
25ºС. Все хирургические процедуры проводились с 
животными в соответствии с этическими требовани-
ями при работе с животными.

Животные подразделялись на контрольную и 
основную группы, содержались в стандартных усло-
виях со свободным доступом к воде и корму. 

Контрольная группа состояла из животных, ко-
торым была произведена экспериментальная трав-
ма спинного мозга без подсадки периферического 
нерва с гидрогелем. В основную группу вошли жи-
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вотные: которым была произведена эксперимен-
тальная травма спинного мозга с подсадкой пери-
ферического нерва с гидрогелем. 

Данная работа проводилась на базе Националь-
ного центра биотехнологий г. Астана. Изготовление 
гидрогеля с хондроитиназой и мезенхимально-ство-
ловыми клетками, и факторами роста аксонов про-
изводилось в специализированной лаборатории 
данного Центра.

Моделирование полного повреждения спинно-
го мозга проводилось на уровне шейно-грудного 
отдела позвоночника. В стерильных условиях под 
внутривенной анестезией и микроскопическим кон-
тролем проводился разрез кожи и мягких тканей 
животного, скелетировались позвонки (рис. 1 и 2). 

Производилась ламинэктомия двух-трех позвонков, 
мобилизировался спинной мозг. Далее, под визу-
альным контролем производилось моделирование 
травмы спинного мозга путем его максимальной 
компрессии анатомическим зажимом Микулича в 
трех направления (под углом 90, 45 и 0 градусов). 
Накладывались послойные швы на рану. Показате-
лем эффективности процедуры являлось визуализа-
ция передних отделов твердой мозговой оболочки, 
отсутствие перемычек между дистальным и прок-
симальным участками спинного мозга, так как даже 
15% сохранившихся латеральных отделов спинного 
мозга обеспечивает сохранность функции конечно-
стей [18, 19, 20].

После операции проводилась оценка невроло-
гического статуса, электронейромиографическое ис-
следование для установления полного повреждения 
спинного мозга. Для контрольной группы животных 
оперативное вмешательство на этом заканчивалось.

Для основной группы животных (после оценки 
неврологического статуса и инструментальной ве-
рификации травмы спинного мозга) проводился 2 
этап операции. В стерильных условиях и использо-
ванием микроскопа производился разрез длиной 
около 3 см. по внутреннему краю плечевой кости, 
мобилизовались крупные нервы обеих верхних ко-
нечностей (локтевой и срединный). Под микроско-
пом проводилось пропитывание приготовленным 
гидрогелем на основе HA нервов – трансплантатов 
(в количестве четырех). Пропитывание нервов осу-
ществлялось инсулиновым шприцом по всей длине 
трансплантата. Проводился разрез по старому руб-
цу и осуществлялся доступ к поврежденному ранее 
участку спинного мозга на уровне шейно-грудного 
отдела позвоночника. Вскрывалась твердая моз-
говая оболочка. Спинной мозг мобилизировал-

ся в краниальном и каудальном направлениях до 
неповрежденной ткани. Производилось рассече-
ние мягкой мозговой оболочки в проекции корти-
коспинального тракта с обеих сторон выше и ниже 
участка повреждения, микродиссекторами раздви-
галась ткань спинного мозга на глубину до 2-3 мм, 
устанавливались пропитанные гидрогелем на осно-
ве HA нервы-трансплантанты (по 2 с обеих сторон 
в краниальном и каудальном направлениях). Они 
фиксировались викриловыми швами (10/0) к мягкой 
мозговой оболочке. Накладывались послойные швы 
на рану.

В начале эксперимента 23 крысы были выведе-
ны путем декапитации на 14, 21 и 30 сутки экспе-
римента: 10 животных из контрольной группы на 
14 и 21 сутки и 13 животных из основной группы 
на 21 и 30 сутки. Данные патоморфологического 
исследования этих крыс показали начальные при-
знаки регенерации спинномозговой травмы в виде 
неспецифических реакций – периваскулярные неж-
но-волокнистые разрастания молодой фиброзной 
ткани, разрастания грануляционной ткани в зоне 

Рисунок 1 – Операционное поле Рисунок 2 – Диссекция паравертебральных мышц, 
ламинектомия
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подсадки периферического нерва, периневральное 
нежно-волокнистое разрастание глиальной ткани с 
пролиферацией клеток иммунопозитивных на BrdU 
(маркер клеточной пролиферации). 

7 крыс из основной группы, были выведены из 
эксперимента на 60 сутки. У животных при элек-
тронейромиографическом исследовании регистри-
ровалась произвольная мышечная активность в 
виде потенциалов двигательных единиц с удовлет-
ворительным насыщением интерференционного 
патерна. Параметризация двигательной активности 
позволяла в целом количественно оценить степень 
восстановления неврологических функций спинно-
го мозга после его повреждения.

На патоморфологическое исследование заби-
рался фрагмент спинного мозга длинной 3-4 см (по 
1,5-2 см в ростральном и каудальном направлении 

от эпицентра повреждения), вместе с позвонками. 
Материал был фиксирован в течении 24 часов в 10% 
нейтральном формалине, с последующей традици-
онной проводкой. Применялась окраска гематокси-
лином и эозином. Иммуногистохимическое исследо-
вание проводилось с применением антител – GFAP 
(RTU), NSE (RTU), NeuN (RTU), BrdU (RTU), MAP2 (RTU). 
Патоморфологическое исследование осуществля-
лось при помощи микроскопа Axioskop 40, Сarl Zeiss, 
Germany, при общем увеличении Х 100, Х 200.
Результаты и обсуждения. 

При гистологическом исследовании в месте сое-
динения ткани спинного мозга и нерва определялся 
неравномерно выраженный отек, очаговая лимфо-
гистиоцитарная инфильтрация с примесью единич-
ных плазмоцитов и эозинофилов (рис. 3 и 4). 

При иммуногистохимическом исследовании 
с применением нейрон-специфической енолазы 
(NSE) в месте соединения спинного мозга и нерва 

среди воспалительных клеток определялись скопле-
ния нейронов с отростками (рис. 5).

Рисунок 3 – Место соединения спинного мозга и нерва. 
Х 100. Окраска гематоксилином и эозином

Рисунок 4 – Место соединения спинного мозга и нерва. 
Х 200. Окраска гематоксилином и эозином

Рисунок 5 – Нейроны с отростками.
Х 100. Иммуногистохимия: позитивная реакция с NSE
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При иммуногистохимическом исследовании с 
применением NeuN и Map 2 в нейронах отмечались 
признаки полной и неполной функциональной ре-

генерации аксонов, образование новых отростков с 
направлением их к нерву-трансплантанту (рис. 6 и 7).

Заключение. 
Таким образом, патоморфологическое и имму-

ногистохимическое исследование спинного мозга 
крыс позволяют сделать вывод что в нейронах в ме-
сте установки аутотрансплантанта из перифериче-
ского нерва, имбибированного гидрогелем имеют 
место явления полной и неполной функциональной 
регенерации аксонов, образование новых отростков 
с направлением их к нерву-трансплантанту. Регене-

рация аксонов клинически проявлялась признаками 
частичного восстановления утраченных сенсомо-
торных функций спинного мозга. Результаты прове-
денного исследования свидетельствуют о перспек-
тивности данного метода в лечении осложненной 
позвоночно-спинальной травмы и могут послужить 
основой для разработки нового метода лечения у 
пациентов с последствиями позвоночно-спинно-
мозговых травм.
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Introduction. Spinal trauma is one of the 
most destructive injuries and can lead to serious 
complications. Drug therapy, recommended for the 
treatment of traumatic spinal cord injuries, is used, but 
ineffective. Recently, in experimental laboratory studies, 
peripheral nerve imaging with neurotrophic factors and 
stem cell transplantation is considered as a promising 
strategy for treating spinal cord injury.

The aim of the study was to reveal the 
pathomorphological signs of regeneration of spinal 
cord injury in an experiment in rats, which were 
treated by surgical application of the peripheral nerve 
impregnated with hydrogel.

Materials and methods. The experiments were 
performed on 30 outbred male Wistar rats weighing 

180-200 grams. The animals were removed from the 
experiment by decapitation, on the 14th, 21st, 30th 
and 60th day of the experiment. The area of spinal 
cord injury was subjected to pathomorphological and 
immunohistochemical studies.

Conclusion. On the 60th day in the neurons in the 
place of installation of an autograft from the peripheral 
nerve, which was hydrogel-imbibed, the phenomena 
of axon regeneration was found, which was clinically 
manifested as signs of a partial restoration of the lost 
sensorimotor functions of the spinal cord.

Keywords: spinal trauma, pathomorphology, 
immunohistochemistry, axon, experiment.

Кіріспе. Жұлын-ми жарақаты ауыр асқынуларға 
алып келетін жойқын жарақаттар қатарына жатады. 
Жұлын-ми жарақатын дәрілік жолмен емдеу ұсы-
нылған, бірақ та көпшілік жағдайда оның әсері тым 
аз болады. Соңғы кезде экспериментальды зертха-
наларда, болашақта жұлын-ми жарақаттарын ем-
деу үшін, стратегиялық басымдылық нейротрофи-
калық факторы бар перифериялық нервті отырғызу 
және бағаналық жасушаларды трансплантациялауға 
беріліп отыр. 

Зерттеу мақсаты: оперативті жолмен оты-
рғызылған, гидрогель сіңген перифериялық нервтің, 
экспериментегі егеуқұйрықтардағы жұлын-ми жа-
рақатынан кейінгі регенерацияның паотоморфоло-
гиялық белгілерін анықтау. 

Материалдар мен әдістер. Эксперимент сал-
мақтары 180-200 грамм Вистар тізбегіндегі 30 аут-
брендті еркек егеуқұйрықтарға жүргізілді. Егеуқұй-
рықтар тәжірибеден декапитация жолымен 14, 21, 
30 және 60 тәулікте шығарылды. Жұлын-миының 
жарақатталған аймағы патоморфологиялық және 
иммуногистохимиялық жолдармен зерттелді. 

Қорытынды. 60 тәулікте перифериялық нерв-
тен аутотрансплантат орнатылған жерде, гидрогель 
сіңген нейрондарда, аксондардың регенерациясы 
пайда болды. Клиникалық тұрғыда жұлын-миының 
жоғалған сенсомоторлық функцияларының бір бөлі-
гі қалпына келумен сипатталды. 

Негізгі сөздер: жұлын-ми жарақаты, патомор-
фология, иммуногистохимия, аксон, эксперимент.
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