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ПАТОМОРФОЛОГИЯ РЕГЕНЕРАЦИИ СПИННОМОЗГОВОЙ ТРАВМЫ  
В ЭКСПЕРИМЕНТЕ У КРЫС 

Введение. Повреждение спинного мозга является одной из самых разрушительных травм и может приводить 
к тяжелым осложнениям. Лекарственная терапия, рекомендуемая для лечения травматических повреждений 
спинного мозга, используется, но малоэффективна. В последнее время в экспериментальных лабораторных 
исследованиях перспективной стратегией для лечения спинномозговой травмы считают подсадку 
периферических нервов с нейротрофическими факторами и трансплантацией стволовых клеток.    
Цель исследования: выявить патоморфологические признаки регенерации спинномозговой 
травмы в эксперименте у крыс, которым оперативным путем была проведена подсадка 
периферического нерва пропитанного гидрогелем.        
Материалы и методы. Эксперименты проведены на 30 аутбредных крысах-самцах линии Вистар весом 180-
200 грамм. 7 животных были выведены из эксперимента путем декапитации, на 60 сутки эксперимента. 
Область повреждения спинного мозга подвергалась патоморфологическому и иммуногистохимическому 
исследованию.               
Заключение. В нейронах в месте установки аутотрансплантанта из периферического нерва, имбибированного 
гидрогелем имели место явления регенерации аксонов, клинически проявляющиеся признаками частичного 
восстановления утраченных сенсомоторных функций спинного мозга.       
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Введение.	 Повреждение	 спинного	 мозга	
является	 одной	 из	 самых	 разрушительных	 травм	
и	 может	 приводить	 к	 тяжелым	 осложнениям.	
Регенерация	 спинномозговой	 травмы	 процесс	
длительный	 и	 зачастую	 заканчивается	 потерей	
функций	спинного	мозга.	В	настоящее	время	лекар-
ственная	 терапия,	 рекомендуемая	 для	 лечения	
травматических	 повреждений	 спинного	 мозга,	
используется,	но	малоэффективна	[1,	2,	3,	4,	5].	

В	 последнее	 время	 в	 экспериментальных	
лабораторных	 исследованиях	 перспективной	
стратегией	 для	 лечения	 спинномозговой	 травмы	
считают	подсадку	периферических	нервов	с	нейро-
трофическими	 факторами	 и	 трансплантацией	
стволовых	клеток	[6,	7].	

В	 морфогенезе	 регенерации	 спинномоз-
говой	травмы	большую	роль	играет	пролиферация	
аксонов,	 глиоцитов,	 шванновских	 клеток	 мигри-
рующих	 в	 область	 повреждения,	 разрастание	
грануляционной	 ткани,	 формирование	 глиоме-
зодермального	 рубца	 [8,	 9].	 Для	 восстановления	
функций	 спинного	 мозга	 необходима	 регенерация	
аксонов	 нервных	 клеток,	 которая	 выявляется	
иммуногистохимически	 маркерами	 нейрональной	
дифференцировки:	 нейрон-специфическая	 энолаза	
(NSE),	 нейрональный	 ядерный	 антиген	 (NeuN),	
ассоциированный	 с	 микротрубочками	 белок	 2	
(MAP2)	[10,	11,	12].

Цель исследования:	 выявить	 патоморфоло-
гические	 признаки	 регенерации	 спинномозговой	
травмы	 в	 эксперименте	 у	 крыс,	 которым	 опера-
тивным	путем	была	проведена	подсадка	перифери-

ческого	нерва	пропитанного	гидрогелем	на	основе	
гиалуроновой	 кислоты	 (НА),	 термостабилизиро-
ванной	 хондроитиназы	ABC	 (ChABC),	 аутологичных	
мезенхимальных	 стволовых	 клеток	 (МСК)	и	нейро-
трофических	факторов.			

Материалы и методы:	 Эксперименты	
проведены	на	30	аутбредных	крысах-самцах	линии	
Вистар	 весом	 180-200	 грамм.	Животные	 подразде-
лялись	на	контрольную	и	основную	группы,	содер-
жались	 в	 стандартных	 условиях	 со	 свободным	
доступом	к	воде	и	корму.	Моделирование	полного	
повреждения	 спинного	 мозга	 проводилось	 на	
уровне	 шейно-грудного	 отдела	 позвоночника.	 В	
стерильных	условиях	под	внутривенной	анестезией	
и	микроскопическим	контролем	проводился	разрез	
кожи	и	мягких	 тканей	животного,	 скелетировались	
позвонки.	 Производилась	 ламинэктомия	 двух-трех	
позвонков,	 мобилизировался	 спинной	 мозг.	
Далее,	 под	 визуальным	 контролем	 производилось	
моделирование	 травмы	 спинного	 мозга	 путем	
его	 максимальной	 компрессии	 анатомическим	
зажимом	Микулича	в	трех	направлениях	(под	углом	
90,	 45	 и	 0	 градусов).	 Накладывались	 послойные	
швы	на	рану.	

После	 операции	 проводилась	 оценка	 невро-
логического	 статуса,	 электронейромиографическое	
исследование	 для	 установления	 полного	 повре-
ждения	 спинного	 мозга.	 Для	 контрольной	 группы	
животных	 оперативное	 вмешательство	 на	 этом	
заканчивалось.

Для	основной	группы	животных	(после	оценки	
неврологического	 статуса	 и	 инструментальной	
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верификации	 травмы	 спинного	 мозга)	 прово-
дился	 2	 этап	 операции.	 В	 стерильных	 условиях	
под	 внутривенной	 анестезией	 и	 использованием	
микроскопа	 производился	 разрез	 длиной	 около	
3	 см.	 по	 внутреннему	 краю	 плечевой	 кости,	
мобилизовались	 крупные	 нервы	 обеих	 верхних	
конечностей	 (локтевой	 и	 срединный).	 Под	 микро-
скопом	 проводилось	 пропитывание	 приготов-
ленным	 гидрогелем	на	 основе	HA	нервов	 -	 транс-
плантатов	 (в	 количестве	 четырех).	 Пропитывание	
нервов	осуществлялось	инсулиновым	шприцом	по	
всей	 длине	 трансплантата.	 Проводился	 разрез	 по	
старому	 рубцу	 и	 осуществлялся	 доступ	 к	 повре-
жденному	ранее	участку	спинного	мозга	на	уровне	
шейно-грудного	отдела	позвоночника.	Вскрывалась	
твердая	мозговая	оболочка.	Спинной	мозг	мобили-
зировался	 в	 краниальном	 и	 каудальном	 направ-
лениях	 до	 неповрежденной	 ткани.	 Производилось	
рассечение	мягкой	мозговой	оболочки	в	проекции	
кортикоспинального	 тракта	 с	 обеих	 сторон	 выше	
и	 ниже	 участка	 повреждения,	 микродиссекторами	
раздвигалась	 ткань	 спинного	 мозга	 на	 глубину	
до	 2-3	 мм,	 устанавливались	 пропитанные	 гидро-
гелем	на	основе	HA	нервы-трансплантанты	 (по	2	с	
обеих	сторон	в	краниальном	и	каудальном	направ-
лениях).	 Они	 фиксировались	 викриловыми	 швами	
(10/0)	к	мягкой	мозговой	оболочке.	Накладывались	
послойные	швы	на	рану.

Ранее	 в	 динамике	 23	 крысы	 были	 выведены	
из	 эксперимента	 путем	 декапитации	 на	 14,	 21,	 30	
и	 60	 сутки	 эксперимента:	 10	 животных	 из	 контр-
ольной	группы	на	14,	21	и	60	сутки	и	13	животных	
из	 основной	 группы	 на	 21,	 30	 и	 60	 сутки.	 Данные	
патоморфологического	 исследования	 этих	 крыс	
показали	 начальные	 признаки	 регенерации	
спинномозговой	травмы	[13,	14,	15,	16].	

Оставшиеся	7	крыс	из	основной	группы,	были	
выведены	из	эксперимента	на	60	сутки.	

На	 патоморфологическое	 исследование	
забирался	 фрагмент	 спинного	 мозга	 длинной	
3-4см	 (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	 после-

дующей	 традиционной	 проводкой.	 Применялась	
окраска	гематоксилином	и	эозином.		Иммуногисто-
химическое	 исследование	 проводилось	 с	 приме-
нением	антител	–	GFAP	(RTU),	NSE	(RTU),	NeuN	(RTU),	
BrdU	 (RTU),	 MAP2	 (RTU).	 Патоморфологическое	
исследование	осуществлялось	при	помощи	микро-
скопа	 Axioskop	 40,	 Сarl	 Zeiss,	 Germany,	 при	 общем	
увеличении	Х	100,	Х	200.

Результаты и обсуждения.	 При	 гистологи-
ческом	 исследовании	 в	 месте	 соединения	 ткани	
спинного	 мозга	 и	 нерва	 определялся	 неравно-
мерно	 выраженный	 отек,	 очаговая	 лимфогисти-
оцитарная	 инфильтрация	 с	 примесью	 единичных	
плазмоцитов	и	эозинофилов	(рис.	1	и	2).	

При	 иммуногистохимическом	 исследовании	
с	 применением	 нейрон-специфической	 енолазы	
(NSE)	 в	 месте	 соединения	 спинного	мозга	 и	 нерва	
среди	 воспалительных	 клеток	 определялись	
скопления	нейронов	с	отростками	(рис.	3).

Рисунок	3	-	Нейроны	с	отростками.	Х	100.	
Иммуногистохимия:	позитивная	реакция	с	NSE

При	 иммуногистохимическом	 исследо-
вании	 с	 применением	 NeuN	 и	 Map	 2	 в	 нейронах	
отмечались	признаки	полной	и	неполной	функцио-
нальной	регенерации	аксонов,	образование	новых	
отростков	 с	 направлением	 их	 к	 нерву-трансплан-
танту	(рис.	4	и	5).	

Заключение.	 Таким	 образом,	 патоморфо-
логическое	 и	 иммуногистохимическое	 иссле-

Рисунок	1	-	Место	соединения	спинного	мозга	и	нерва.	
Х	100.	Окраска	гематоксилином	и	эозином

Рисунок	2	-	Место	соединения	спинного	мозга	и	нерва.	
Х	200.	Окраска	гематоксилином	и	эозином
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дование	 спинного	 мозга	 крыс	 позволяют	
сделать	 вывод	что	в	нейронах	 в	месте	 установки	
аутотрансплантанта	 из	 периферического	 нерва,	
имбибированного	 гидрогелем	 имеют	 место	
явления	 полной	 и	 неполной	 функциональной	
регенерации	 аксонов,	 образование	 новых	
отростков	с	направлением	их	к	нерву-трансплан-
танту.	 Регенерация	 аксонов	 клинически	 прояв-

лялась	 признаками	 частичного	 восстановления	
утраченных	 сенсомоторных	 функций	 спинного	
мозга.	 Полученные	 результаты	 у	 подопытных	
животных	 могут	 послужить	 основой	 для	 разра-
ботки	 нового	 метода	 лечения	 у	 пациентов	 с	
последствиями	 позвоночно-спинномозговых	
травм,	 что	 безусловно,	 будет	 иметь	 большое	
практическое	значение.

Рисунок	4	-	Нейрон	с	явлениями	регенерации	аксона.	Х	
200.	Иммуногистохимия:	позитивная	реакция	с	NeuN

Рисунок	5	-	Нейрон	с	явлениями	регенерации	аксона.	Х	
200.	Иммуногистохимия:	позитивная	реакция	с	Map	2
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ЕГЕУҚҰЙРЫҚТАРҒА ТӘЖІРИБЕ ЖАСАУДА ЖҰЛЫН ЖАРАҚАТЫН 
РЕГЕНЕРАЦИЯЛАУ ПАТОМОРФОЛОГИЯСЫ 

Кіріспе.	Жұлынды	 зақымдау	 ең	 ауыр	жарақат	
болып	 саналады	 және	 ауыр	 асқынуларға	 әкеледі.	
Жұлынның	 жарақаттық	 зақымдануларын	 емдеу	
үшін	 ұсынылатын	 дәрілік	 терапия	 қолданылады,	
бірақ	 тиімділігі	 аз.	 Соңғы	 кездері	 тәжірибелік	
зертханаларда	 жұлын	 жарақатын	 емдеу	 үшін	
келешекте	 стратегия	 болып	 нейротрафиялық	
факторлармен	бірге	шеткі	нервтерді	отырғызу	және	
бағаналық	жасушаларды	трансплантациялау	болып	
есептеледі.				

Зерттеудің мақсаты:	 операциялық	 жолмен	
гидрогельмен	 сіңдірілген	 шеткі	 нервтерді	
отырғызу	 өткізілген	 	 егеуқұйрықтарға	 эксперимент	
жасауда	 жұлын	 жарақатын	 регенерациялаудың	
патоморфологиялық	белгілерін	шығару.					

Материалдар және әдістер.	 Эксперименттер		
салмағы	 180-200	 грамм	 Вистар	 линиясындағы	
аутбредті	 30	 аталық	 егеуқұйрыққа	 өткізілді.	 	 	 7	
жануарға	 эксперименттің	 60-шы	 тәулігінде	 декапи-
тация	 жолымен	 эксперименттен	 шығарылды.	
Жұлынның	 зақымдалу	 маңы	 патоморфологиялық	
және	иммуногистохимиялық	зерттеуге	алынды.		

Қорытынды.	 Имбибирленген	 гидрогельмен	
шеткі	 нервтен	 аутопрансплантант	 орнатылған	
жердегі	 	 нейрондарда	 жұлынның	 шығындалған	
сенсомоторлық	 функцияларын	 бөлшектеп	
қалпына	 келтіру	 белгілерінің	 клиникалық	 білінуін,	
аксондардың	регенерациясының	шығу	орны	бар.	

Негізгі сөздер: жұлын	жарақаты,	 патоморфо-
логия,	иммуногистохимия,	аксон,	эксперимент.
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PATHOMORPHOLOGY OF REGENERATION OF SPINAL INJURY IN 
EXPERIMENT IN RATS

Introduction.	 The	 spinal	 cord	 injury	 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,	 a	 promising	 strategy	 for	
treating	 spinal	 cord	 injury	 is	 peripheral	 nerve	
grafting	 with	 neurotrophic	 factors	 and	 stem	 cell	
transplantation.

The	 aim	 of	 the	 study	 was	 to	 reveal	 the	
pathomorphological	 signs	 of	 regeneration	 of	 spinal	
cord	 injury	 in	 an	 experiment	 in	 rats,	 which	 had	
surgically	 applied	 grafting	 of	 the	 peripheral	 nerve	
impregnated	with	hydrogel.

Materials and methods.	 The	 experiments	
were	 performed	 on	 30	 outbred	 male	 Wistar	 rats	
weighing	 180-200	 grams.	 7	 animals	 were	 withdrawn	
from	 the	 experiment	 by	 decapitation,	 on	 the	 60th	
day	 of	 the	 experiment.	 The	 area	 of	 spinal	 cord	
injury	 was	 subjected	 to	 pathomorphological	 and	
immunohistochemical	studies.

Conclusion.	 In	 neurons	 in	 the	 place	 of	 installation	
of	 an	autograft	 from	 the	peripheral	nerve,	 imbibized	with	
hydrogel,	there	were	the	phenomena	of	axon	regeneration,	
clinically	manifested	as	signs	of	partial	restoration	of	the	lost	
sensorimotor	functions	of	the	spinal	cord.

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