
Одеський національний університет імені 1.1. Мечникова
(повиє найменування вищого навчального закладу)

_________________________Біологічний факультет
(повиє найменування інституту /факультету)

________________ Кафедра фізіології людини та тварин
(повна назва кафедри)

Д и п л о м н а  р о б о т а

________________________бакалавра________ ___________
(ступень вищої освіти)

на тему: «Особливості розвитку пентилентетразолового кіндлінгу у щу­
рів різного віку»

«Features o f pentylenete trazol kindling development in rats o f different ages»

Виконала: студентка заочної форми навчання 
напряму підготовки 6.040102 Біологія 
Котелевська Наталя Михайлівна (
Керівник: ст. викладач Денисенко О. В. _
Рецензент: ст. викладач каф. Мікробіології, вірусології 
та біотехнології Лісютін Геннадій Вікторович

Рекомендовано до захисту: 
Протокол засідання кафедри 

№ 9' від 2016 p.

Захищено на засіданні ЕК № 

протокол від 2016 р.

Оцінка / ,9іР / ff-
\ Ъ $ ь \ \(за національною шкалою, шкалою ECTS, бали)

Завідувач кафедри

,(підшіс)
проф. Карпов JL М.

Голова ЕК

It-"* T f l  I I . l t t  f 1 ГХ 1 1 1 ^ "кце та ініціали)

Одеса -  2016



Анотація

Досліджено особливості генералізації епілептиформної активності під 
час формування класичного пентилентетразолового кіндлінгу у щурів віком 
п’ять та вісім тижнів, три та шість місяців за умов різних інтервалів введення 
конвульсанту. При розрахунку кіндлінгових доз зареєстрували їх зменшення 
із віком від 42 мг/кг до 22 мг/кг. Виявили, що зменшення інтервалу введення 
петилентетразолу до 24 годин приводило до збільшення часу формування 
кіндлінгу. Найбільший час генералізації судомної активності зареєстрували у 
шестимісячних щурів, найменший -  у тварин віком 5 тижнів.

Серед трьохмісячних щурів зареєстрували три варіанти генералізації 
судом: у 40 % тварин більш ранній, ніж у решти термін розвитку генералізо- 
ваних клоніко-тонічних судом, у 40 % - повна генералізація після останньої 
ін’єкції конвульсанту та відсутність розвитку важких судом у 20 %. В групі 
шестимісячних тварин розвиток важких судом зареєстрували у 60 % щурів 
після останніх ін’єкцій конвульсанту, у треті -  такі судоми не генерувалися.

Роботу викладено на 36 сторінках, вона містить 3 таблиці. Наведено 
посилання на 46 джерел літератури (8 кирилицею та 38 латиницею).

Ключові слова: кіндлінг, петпилентетразол, генералізація, судоми, вік- 
залежність, щури.

The dependence of age and conditions of pentylenetetrazol injections in 
the induction of generalization during classic pharmacological kindling in rats 
were investigated. The kindling protocol in 5- and 8-week-, 3- and 6-month-old 
rats was provided. The ED16 for induction of clonic convulsions was used as the 
kindling doze. The pentylenetetrazol-kindling showed an age-dependent decrease 
in kindling doze from 42 mg/kg to 22 mg/kg.

Among the 3- month-old rats the variants of seizure generalization were 
recorded: in 40 % of animals earlier than at in other term of the occurrence of 
clonic-tonic seizures, 40 % - complete generalization of seizures after the last in­
jection and the absence of severe seizures in 20 %. In the group of 6-month-old 
animals development of severe seizures were recorded in 60 % of rats after the last 
covulsant's injection, in others - such seizures were not generated.

Diploma thesis is presented on 36 pages, it contains 3 tables. It provides 
links to 46 references (8 cyrillic and 38 latinic).

Key words: kindling, pentylenetetrazol, generalization, seizures, age- 
dependence, rats.
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ВСТУП

Традиційно дослідниками приділялось та приділяється багато уваги 

питанням виникнення й розповсюдження надмірного збудження в нейрона- 

льних системах мозку, а також пошуку і з ’ясовуванню ролі компенсаторних 

механізмів, які активуються під час його епілептизацІЇ [1-3, 8, 14, 24, 25, 28

ЗО, 35]. Проблема виникнення і розвитку епілептичної активності (ЕпА) є 

сьогодні однією з таких, в рішенні якої збігаються інтереси фахівців різних 

галузей нейробіології та теоретичної медицини. Останніми роками значно 

розширилися уявлення про роль, яку відіграє ендогенна гальмівна система, а 

також система збуджуючих амінокислот в механізмах розвитку, розповсю­

дження і пригнічення ЕпА [18, 19]. Слід зазначити, що важливим, в базисних 

дослідженнях з вивчення патогенетичних механізмів хронічної ЕпА, в ціло­

му, є застосування моделі кіндлінгу, яка є найадекватнішою до характерних 

проявів епілептогенезу, тривалий характер яких є наростанням епілептифор­

мної активності, вираженням порушення активності рухових систем організ­

му, збереженням високого ступеня збудливості утворень мозку в умовах від­

сутності епілептогених дій [8, 32].

На сьогоднішній день залишаються не з’ясованими механізми запобі­

гання розповсюдження надмірного збудження та активного пригнічення па­

тологічної активності у структурах мозку. Аналіз експериментальних даних 

показав, що розвиток важких генералізованих судом у певної частини тварин 

при формуванні класичного кіндлінгу не відбувається [8]. Чимало дослідни­

ків вказують на те, що поведінкові маніфестації кіндлінговлх електростиму- 

ляційно-індукованих судом залежать не тільки від сили судомного впливу, 

але й від умов його приложення та від віку тварин [32, 33, 44]. Але, що стосу- 

ється класичного фармакологічного кіндлінгу, коли епілептиформні впливи 

отримують одразу усі структури центральної нервової системи, то дослі­

дження параметрів його розвитку у тварин різного віку проводилися не в до-



статньому обсягу для розуміння механізмів генералізації ЕпА на різних ета­

пах онтогенезу.

Метою наших досліджень було з’ясування особливостей розвитку су­

домної активності у щурів різного віку за умов різних інтервалів введення 

конвульсанту під час формування класичного пентилентетразолового кіндлі­

нгу.

У зв'язку з чим, були поставлені наступні завдання:

1) дослідити та розрахувати ефективні дози пентилентетразолу, які б

викликали розвиток клонічних судом у 16 % щурів віком п’ять та вісім тиж­

нів, три та шість місяців;

2) дослідити та порівняти час формування пентилентетразол-

індукованого кіндлінга у щурів віком п’ять та вісім тижнів, три та шість мі­

сяців із 24-годинним та 48-годинним інтервалом введення конвульсанту;

3) дослідити та порівняти особливості генералізації судомної активнос­

ті при формуванні пентилентетразолового кіндлінгу у щурів віком п’ять та 

вісім тижнів, три та шість місяців із 24-годинним та 48-годинним інтервалом 

введення конвульсанту;

4) дослідити та порівняти особливості генералізації судом після остан­

ніх щоденних ін’єкцій пентилентетразолу у трьох- та шестимісячних щурів;

Об'єкт, дослідження: особливості генералізації епілептиформної ак­

тивності під час формування фармакологічного кіндлінгу.

Предмет досліджень: особливості генералізації епілептиформної ак­

тивності під час формування класичного пентилентетразолового кіндлінгу у 

щурів різного віку за умов різних інтервалів введення конвульсанту.



висновки

1. При дослідженні ефективних доз пентилентетразолу, які викликали

розвиток клонічних судом у 16 % щурів, виявили зменшення цих доз із віком 

від 42 мг/кг у п’ятитижневих тварин до 22 мг/кг у шестимісячних.

2. При аналізі періоду розвитку пентилентетразолового кіндлінгу у

тварин різного віку виявили, що зменшення інтервалу введення епілептогену 

до 24 годин приводило до збільшення часу формування кіндлінгу: у щурів 

віком 5 тижнів -  з 12 до 14 кіндлінгових ін’єкцій для повного розгойдування 

судомної активності; у щурів віком 8 тижнів - з 12 до 15 ін’єкцій; у щурів ві­

ком 3 місяця - з 15 до 21 ін’єкції; у щурів віком 6 місяців -  від 17 до 21 

ін’єкції.

3. При аналізі особливостей генералізації судомної активності при

формуванні пентилентетразолового кіндлінгу у тварин різного віку виявили, 

що зменшення інтервалу введення епілептогену до 24 годин приводило до 

зменшення кількості щурів з генералізованими клоніко-тонічними судомами 

від 100 % до 70 %. У групах молодих тварин кількість щурів з такими важ­

кими судомами було більшим та досягало 100 %.

4. При формуванні пентилентетразолового кіндлінгу серед трьохміся-

чних щурів зареєстрували три варіанти генералізації судом: більш ранній - 

після 15 - 17 кіндлінгової ін’єкції - розвиток генералізованих клоніко- 

тонічних судом у 40 % випадків, повна генералізація після останньої ін’єкції 

конвульсанту у 40 % та відсутність розвитку важких судом у 20 %.

5. При формуванні пентилентетразолового кіндлінгу в групі шестимі­

сячних тварин розвиток генералізованих клоніко-тонічних судом відбувався 

у 60 % щурів після останніх ін’єкцій конвульсанту, у ЗО % - розвиток важких 

судоми не зареєстрували зовсім.
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