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Мета роботи – розширити сучасні уявлення про особливості експресії р53 й анексину А5 і характер їхніх 
кореляційних зв’язків у базальному магноцелюлярному ядрі (БМЯ) щурів на фоні колхіцин-індукованої 
нейродегенерації.

Матеріали і методи. Дослідження здійснено на 30 білих самцях щурів лінії Wistar. У 10 тварин змоделюва-
ли нейродеструкцію шляхом інтрацеребровентрикулярного (ІЦВ) введення колхіцину. Групи порівняння 
– інтактні (n = 10) та хибнооперовані тварини (n = 10). Групі хибнооперованих щурів замість колхіцину 
ІЦВ вводили 0,9 % NaCl. Надалі тварин евтаназували тіопенталом натрію та вилучали головний мозок 
для імунофлуоресцентного дослідження експресії р53 та анексину А5 (AnnV). Результати опрацьовані 
статистично.

Результати. Інтенсивність флуоресценції р53+-клітин у структурі головного мозку, яку вивчали, вірогідно 
не відрізнялась у щурів експериментальних груп. Водночас показник CTCF AnnV+-клітин у БМЯ щурів 
з ІЦВ введенням колхіцину вірогідно перевищував відповідний параметр інтактних і хибнооперованих 
експериментальних тварин – на 24,2 % і 46,9 % відповідно. Оцінювання ступеня колокалізації імуно-
реактивного матеріалу до р53 та AnnV з ядерним барвником DAPI в клітинах БМЯ експериментальних 
щурів дало змогу встановити низьку колокалізацію для обох маркерів. Виявлено статистично значущу 
різницю за цим показником і для p53+-, і AnnV+-клітин у дослідженій структурі мозку тварин із груп по-
рівняння порівняно зі щурами з експериментальною нейродеструкцією. Під час оцінювання кількості 
імунопозитивних клітин на фоні введення колхіцину визначено майже втричі більше p53+-клітин порів-
няно з інтактними і майже у 2,5 раза щодо хибнооперованих тварин. Зафіксовано майже вдвічі більше 
AnnV+-клітин у зразках від експериментальних тварин порівняно з відповідним показником щурів із груп  
порівняння.

Висновки. У БМЯ щурів з ІЦВ введенням колхіцину порівняно з тваринами з груп порівняння (інтактних та 
хибнооперованих) встановлено статистично більший показник CTCF AnnV+-, але не p53+- клітин та віро-
гідно більшу кількість p53+- і AnnV+-нейронів у зрізі. У тварин на фоні ІЦВ введення колхіцину порівняно 
з інтактними та псевдооперованими у БМЯ p53+-позитивні клітини характеризувалися вищим ступенем 
колокалізації імунореактивного матеріалу з DAPI. В експериментальних щурів на фоні ІЦВ введення 
колхіцину в нейронах БМЯ не виявлено залежності показника інтенсивності флуоресценції AnnV+-клітин 
від ступеня колокалізації DAPI з р53.
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Analysis of apoptosis-associated proteins expression  
in the basal magnocellular nucleus of rats  
under experimental neurodegeneration
M. V. Danukalo, Yu. M. Kolesnyk

The aim. To expand current understanding of the expression characteristics of p53 and Annexin A5, as well as 
the nature of their correlations in the basal magnocellular nucleus (BMN) of rats undergoing colchicine-induced 
neurodegeneration.

Materials and methods. This study was conducted on 30 male Wistar rats. Neurodegeneration was induced in 
the group of animals (n = 10) via intracerebroventricular administration of colchicine. The comparison groups 
included intact rats (n = 10) and sham-operated rats (n = 10), the latter receiving an intracerebroventricular 
injection of 0.9 % NaCl instead of colchicine. Subsequently, the animals were euthanized with sodium thiopental, 
and their brains were collected for immunofluorescent analysis of p53 and Annexin A5 expression. The data 
obtained were analyzed statistically.
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Базальне магноцелюлярне ядро (БМЯ), або ядро Мей-
нерта – кластер холінергічних нейронів базальних відділів 
переднього мозку (групи Ch4), що забезпечує насамперед 
ацетилхолінову іннервацію кори головного мозку та амигда-
ли [1,2]. Доведено, що ціла група нейродегенеративних за-
хворювань, на перший погляд етіопатогенетично різних, як-от 
хвороба Альцгеймера [3], хвороба Паркінсона [4], деменція з 
тільцями Леві [5], хронічна травматична енцефалопатія [6], 
асоціюється з вираженою загибеллю нейронів у БМЯ. Внас-
лідок цього формується висхідна холінергічна деаферентація 
кори головного мозку з погіршенням когнітивних функцій, що є 
однією з ознак прогресування названих хвороб. Тому актуаль-
ним залишається дослідження механізмів і шляхів загибелі 
нейронів у БМЯ як потенційних терапевтичних мішеней для 
відтерміновування розвитку глибокого когнітивного дефіциту.

Встановлено, що спільною рисою названих нейродегене-
ративних хвороб є ураження цитоскелета нейронів із супутнім 
порушенням аксонального транспорту. Згідно з висновками, 
що зробили E. G. Jorda et al., патохімічні шляхи, залучені до 
загибелі цих клітин, вивчено недостатньо. Однією з причин 
цього, на думку авторів, є відсутність експериментальних мо-
делей, які давали б змогу здійснювати відповідні дослідження. 
Тому науковці запропонували використовувати для цього 
колхіцин – токсин, що призводить до ушкодження цитоскелета 
та ініціює процес нейроапоптозу [7].

Зауважимо, що загалом молекулярні шляхи цього виду 
клітинної загибелі доволі детально описано в науковій лі-
тературі, а отже вже сформовано певні уявлення про його 
ініціацію, перебіг і завершення. У низці аналітичних праць 
висвітлено численні міжмолекулярні взаємодії проапоптотич-
них (BIM, PUMA, BID, BMF, BAD, HRK, BIK, NOXA, каспази 
3,7,8,9) та антиапоптотичних (BCL-2, BCL-XL, MCL-1, BCL-W, 
A1/BFL1) білків. Це свідчить про надзвичайну складність 
реалізації цього процесу і в разі природної загибелі «клітини, 
що відпрацювала», і в разі дії на здорову клітину пошкоджу-
вального фактора сублетальної інтенсивності [8].

Водночас для окремих факторів, що беруть участь в 
апоптозі нейронів, зокрема р53 та анексин А5 (AnnV), підтвер-
джено нейропротективну роль. Так, функції р53 виходять за 
межі регуляції клітинного циклу й ініціації апоптозу. Цей білок 
як фактор транскрипції може регулювати експресію численних 
генів, що беруть участь у різних клітинних процесах, зокрема 
відновленні ДНК й аутофагії [9,10,11].

Для AnnV також описано нейропротективну властивість, 
яку дослідники пов’язують з антикоагулянтною дією (шляхом 
зв’язування фосфатидилсерину з наступним запобіганням 
міжклітинній адгезії) [12], а також протизапальні й антиокси-
дантні ефекти (через пригнічення поляризації мікрогліальних 
М1 клітин і стимуляції антиоксидантного шляху Nrf2/HO-1). 
Крім того, для цього білка встановлено взаємодію з аміло-
їдогенними білками, що знижувало їхню токсичність при 
нейродегенеративних захворюваннях  [13]. Функціональна 
спрямованість і р53, і AnnV істотно залежить від їхньої 
субклітинної локалізації. Ба більше, показано, що ядерна 
транслокація анексинів може призводити до їхньої взаємодії з 
ядерним р53 як кофактор та ініціювати апоптоз. Надалі вста-
новили, що окремі анексини можуть специфічно зв’язуватися 
з р53-асоційованими сайтами внутрішнього входу рибосом 
(IRES), регулюючи в такий спосіб трансляцію цього білка [14].

Зауважимо, що проблема взаємодії цих важливих біл-
ків-регуляторів клітинного циклу залишається предметом 
багатьох досліджень, що дадуть змогу відкрити додаткові 
фармакологічні мішені для корекції нейродегенеративних 
захворювань.

Мета роботи
Розширити сучасні уявлення про особливості експресії 

р53 та анексину А5 і характер їхніх кореляційних зв’язків у 
базальному магноцелюлярному ядрі щурів на фоні колхі-
цин-індукованої нейродегенерації.

Results. The intensity of p53-positive cell fluorescence within the studied brain structure did not significantly 
differ between experimental groups. In contrast, the corrected total cell fluorescence of Annexin A5-positive 
cells in the BMN was significantly higher in colchicine-treated rats – by 24.2 % and 46.9 % – compared to intact 
and sham-operated animals, respectively. Evaluation of the colocalization degree between p53 and Annexin A5 
immunoreactive materials with the nuclear stain DAPI in BMN cells demonstrated a low level of colocalization 
for both markers. However, compared to the neurodegeneration group, the intact and sham-operated animals 
showed statistically significant differences in this parameter for both p53-positive and Annexin A5-positive cells. 
Assessing the number of immunopositive cells, colchicine administration resulted in nearly a threefold increase 
in p53+ cells compared to intact animals and an approximately two-and-a-half-fold increase compared to sh-
am-operated animals. Regarding Annexin A5+ cells, their number nearly doubled compared to both comparison 
groups. Colchicine treatment also led to a nearly threefold increase in p53+ cells and a twofold increase in 
Annexin A5+ cells compared to controls.

Conclusions. In the basal magnocellular nucleus of rats subjected to intracerebroventricular colchicine admin-
istration, a statistically significant increase in corrected total cell fluorescence values for Annexin A5-positive 
cells – but not for p53-positive cells – was observed compared to intact and sham-operated animals. Additionally, 
there was a significant increase in the number of both p53-positive and Annexin A5-positive neurons. Moreover, 
p53-positive cells in the BMN of colchicine-treated rats exhibited a higher degree of colocalization with DAPI 
compared to the comparison groups. Importantly, no correlation was found between the fluorescence intensity 
of Annexin A5-positive cells and the degree of DAPI colocalization with p53 in the neurons of the BMN under 
conditions of colchicine-induced neurodegeneration.
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Матеріали і методи дослідження
Для експерименту відібрано групу з 30 самців щурів 

лінії Wistar віком 11–12 місяців, маса тіла – 250–350  г. 
Тварин утримували в стандартних умовах віварію Навчаль-
но-наукового медико-лабораторного центру Запорізького 
державного медико-фармацевтичного університету. Таким 
чином забезпечено контроль щодо зовнішніх факторів, що 
могли б вплинути на результати дослідження. Усі процедури 
здійснили відповідно до локальних і міжнародних протоколів 
з біоетики, як-от «Загальних етичних принципів проведення 
експериментів на тваринах» (Україна, 2001 рік), що узгоджені 
з Директивою 2010/63 ЄС Європейського парламенту та Ради 
«Про захист прав тварин, що використовуються в наукових 
цілях» від 22 вересня 2010 року). Комісія з питань біоетики 
Запорізького державного медико-фармацевтичного універ-
ситету дала дозвіл на здійснення дослідження (протокол від 
15 березня 2023 року № 2).

Експериментальних тварин поділили на 2 групи. У першій 
групі – 10 інтактних тварин. Другу групу (n = 20) поділили на 
2 підгрупи: 2а (n = 10) – група контролю, яким під анестезією 
«Телазолом» інтрацеребровентрикулярно (ІЦВ) вводили фізі-
ологічний розчин NaCl (37 °С), 2б (n = 10), яким під таким са-
мим наркозом ІЦВ вводили розчин колхіцину (37 °С) (рис. 1).

Через 14 днів тварин виведено з експерименту шляхом 
одномоментної декапітації під знеболюванням «Тіопента-
лом» (тіопентал натрію 120  мг/кг внутрішньочеревинно). 
Для наступного гістологічного оцінювання мозок фіксували, 
дегідратували в серії спиртів концентрації, що зростає, потім 
перекладали послідовно в суміш спирту та хлороформу, 
чистий хлороформ і хлороформ з парапластом.  Після 
цього препарати заливали в парапласт (MkCormick, США). 
Серійні зрізи завтовшки 5  мкм отримано на мікротомі 
Microm-325 (MicromCorp., Німеччина). Топографічну орієн-
тацію зрізів здійснено за стереотаксичним атласом мозку 
щура (рис. 2) [15].

Особливості експресії p53 і AnnV у нейронах БМЯ 
вивчено імунофлуоресцентним методом. Для цього гісто-
логічні зрізи депарафінували, регідрували та демаскували в 
РТ-модулі (ThermoScientific, США) у цитратному буферному 
розчині (pH  =  6,0) (ThermoScientific, США), інкубували в 
блокуючому буфері (SantaCruz Biotechnology, USA). Після 
цього нанесено відповідні моноклональні мишачі антитіла, 
кон’юговані з FITC (SantaCruz Biotechnology, USA) відпо-
відно до інструкції виробника [16]. Для флуоресцентної 
візуалізації ядер клітин БМЯ застосовано DAPI (SantaCruz 
Biotechnology, USA).

Імунофлуоресцентне дослідження здійснили в ультрафі-
олетовому спектрі збудження на мікроскопі AxioImager-M2 
(«Carl Zeiss», Німеччина) з камерою AxioCam-ERc 5s («Carl 
Zeiss», Німеччина). Мікрофотографії проаналізовано в 
ImageJ, обраховано такі показники:

– скориговану загальну клітинну флуоресценцію (corrected 
total cell fluorescence, CTCF), що характеризувала вміст імуно-
реактивного матеріалу (ІРМ) у клітині. Цей показник наведено 
в умовних одиницях імунофлуоресценції (Одіф), обраховано 
за формулою: CTCF = ID1 – (S × ID0), де ID1 – показник ін-
тегрованої щільності імунопозитивної клітини, обрахований 
програмою автоматично, S – площа імунопозитивної клітини, 
ID0

 – показник інтегрованої щільності фону (клітини, що не 
мали видимої флуоресценції);

– кількість імунопозитивних клітин у зрізі мозку в зоні 
інтересу.

Колокалізацію ІРМ до р53 та AnnV з DAPI також оцінено 
за допомогою програми ImageJ на плагіні JACOP з визна-
ченням коефіцієнта кореляції Пірсона (r), що характеризує 
ступінь лінійної залежності між інтенсивністю сигналів у двох 
зображеннях. Значення коефіцієнта, близькі до +1, свідчать 
про високий ступінь колокалізації, а значення, що близькі до 
-1 або 0, вказують на відсутність або негативну кореляцію 
відповідно [17].
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Рис. 1. Дизайн дослідження.
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Експериментальні дані опрацьовано з використанням 
пакета прикладних і статистичних програм Statistica (ліцензія 
№ JPZ804I382130ARCN10-J) і Microsoft Excel 10.0 (Microsoft 
Corp., США). Відповідність даних із вибірки закону нор-
мального розподілу перевірено за критерієм Шапіро–Вілка. 
Для оцінювання достовірності відмінностей показників, що 
встановлені в експериментальних групах щурів та відпо-
відали закону нормального розподілу даних, використано 
коефіцієнт Стьюдента (t); якщо розподіл даних не відповідав 
нормальному закону, застосовано критерій Манна–Вітні (U). 
Для кореляційного аналізу обраховано коефіцієнти кореляції 
Кендала. Достовірними вважали відмінності при p < 0,05.

Результати
У результаті дослідження визначено особливості екс-

пресії р53 та AnnV в нейронах БМЯ на фоні ІЦВ введення 
колхіцину. Так, встановлено, що інтенсивність флуоресценції 
р53+- клітин у структурі головного мозку, яку вивчали, вірогідно 
не відрізнялась у щурів експериментальних груп. Показник 
CTCF AnnV+-клітин у БМЯ щурів з ІЦВ введенням колхіцину 
вірогідно перевищував відповідний параметр інтактних і 
хибнооперованих експериментальних тварин – на 24,2 % 
та 46,9 % відповідно. Зауважимо, що статистично значущі 
відмінності між інтактними і хибнооперованими тваринами 
за цим показником не зафіксовано (табл. 1).

У результаті оцінювання ступеня колокалізації ІРМ 
до р53 та AnnV із ядерним барвником DAPI в клітинах 
БМЯ експериментальних щурів встановлено достовірно 
вищу медіану коефіцієнта кореляції Пірсона і ву p53+-, і в 
AnnV+-клітинах БМЯ тварин з ІЦВ введенням колхіцину щодо 
інтактних і хибнооперованих щурів. Разом із тим, інтактні й 
хибнооперовані щури за цим показником статистично віро-

гідно не відрізнялися. В імунопозитивних клітинах БМЯ на 
фоні введення колхіцину рівень колокалізації DAPI із ІРМ 
до р53 наближався до середнього, а для AnnV залишався 
низьким (табл. 2).

Додатково здійснено кореляційний аналіз у групі тварин з 
ІЦВ введенням колхіцину – між показником CTCF AnnV+-клі-
тин і ступенем колокалізації DAPI з ІРМ до р53 (r). Цей аналіз 
здійснено для оцінювання можливості впливу зміни субклі-
тинної локалізації р53 на ступінь експресії AnnV у нейронах 
БМЯ цих щурів. Однак достовірний зв’язок не виявлено (дані 
не наведено).

Оцінювання кількості p53+- та AnnV+-клітин у БМЯ у 
зрізі головного мозку щурів експериментальних груп дало 
змогу встановити їхню вірогідно більшу кількість у щурів з 
ІЦВ введенням колхіцину порівняно з інтактними та хибно-
оперованими тваринами. Визначено майже втричі більше 
p53+-клітин порівняно з інтактними і майже у 2,5 раза щодо 
хибнооперованих тварин. Зафіксовано також майже двора-
зове збільшення AnnV+-клітин щодо обох груп порівняння. 
Зауважимо, що кількість імунопозитивних клітин до обох 
пептидів у групах інтакту та хибнооперованих щурів зіставна, 
статистично не відрізнялася (табл. 3).

Обговорення
У результаті дослідження встановлено вплив ІЦВ введен-

ня колхіцину на експресію апоптоз-асоційованих білків (р53 та 
AnnV) у БМЯ експериментальних щурів. У попередніх дослі-
дженнях, що здійснені E. G. Jordà et al., показано особливість 
впливу колхіцину на нейрони, зокрема те, що цей токсин не 
пошкоджує ДНК, а отже не спричиняє повторного входження 
в клітинний цикл, не потребує прямої активації репаративних 
процесів і пов’язаних із ними білків, у тому числі й р53 [7]. 
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Рис. 2. Топографічне розташування нейронів у БМЯ мозку щура.

А: фрагмент стереотаксичного атласу мозку щура [15]; Б: оригінальне фото, забарвлення за Ніслем; NBM: базальне магноцелюляр-
не ядро (nucleus basalis magnocellularis); IC: внутрішня капсула (internal capsule); st: кінцева смужка (stria terminalis); LV: бічний 
шлуночок (lateral ventricle).
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Це спостереження підтверджено тим, що інгібітори PARP-1 
(Poly(ADP-ribose) polymerase 1) – білка, що активується при 
пошкодженні ДНК, – майже не мали впливу на перебіг колхі-
цин-індукованого апоптозу в культурі гранулярних нейронів 
мозочка [7].

Хоча ці дані пояснюють, чому під час нашого дослідження 
не виявлено статистичні відмінності за показником CTCF 
p53+-клітин у БМЯ між тваринами із груп порівняння та після 
ІЦВ введення колхіцину, все ж не можна повністю відкидати 
роль р53 у колхіцин-індукованій нейродеструкції. Зауважимо, 
що попередні експерименти здійснено на чистих нейро-
нальних культурах, де не було GFAP+-клітин (маркер, що 
експресується переважно астроглією), а отже було виключено 
можливу роль активованих астроцитів, які продукують цілу 
низку речовин (активні форми кисню, оксид азоту, матричні 
металопротеїнази, а також цитокіни, як-от фактор некрозу пух-
лин α), й окремі з них можуть активувати р53 у нейронах [18].

Інший факт, що свідчить про залученість р53 до колхі-
цин-індукованої нейродеструкції, – регуляція активності цього 
протеїна різними посттрансляційними модифікаціями, і клю-
чова з них – фосфорилювання, що запобігає убіквітуванню 
цього білка, сприяє його стабілізації та наступній ядерній 
транслокації [11].

Показано, що вплив колхіцину на нейрони призводить 
до активації циклін-залежної кінази (cdk5), що бере участь 
у процесах гіперфосфорилювання, зокрема і р53 [7,11]. За-
уважимо, що активність cdk5 залежить від концентрації йонів 
кальцію в клітині  [19], і це ще раз акцентує на важливості 

врахування ролі мікрооточення та ексайтотоксичності під 
час вивчення колхіцин-індукованої нейродеструкції, а також 
визначає обмеження, з якими асоційовані in vitro дослідження 
у цьому напрямі. Отже, отримані в результаті дослідження 
дані показали, що колхіцин все ж впливає на активність 
р53 в експериментах іn  vivo, разом із тим змінюючи його 
внутрішньоклітинну локалізацію в нейронах БМЯ експери-
ментальних щурів.

Крім того, встановлено, що зміна субклітинної локалі-
зації р53 не впливає на ступінь експресії AnnV у нейронах 
БМЯ експериментальних щурів з ІЦВ введенням колхіцину. 
Можливо, функціональна залежність між р53 та анексинами 
характерна для клітин із нестабільним клітинним циклом 
(оскільки власне і була описана для клітинної лінії а549 
аденокарциноми легень людини)  [14]. При цьому ступінь 
колокалізації ІРМ до AnnV із DAPI у нейронах БМЯ у тва-
рин на фоні внутрішньошлуночкового введення колхіцину 
залишався низьким.

Втім, збільшення кількості імунопозитивних до AnnV клітин 
на фоні експресії цього білка, що переважала, в нейронах 
БМЯ у цих тварин порівняно зі щурами з груп порівняння може 
свідчити про те, що введення нейротоксину призводить до 
загибелі нейронів шляхом не тільки апоптозу, але й некрозу. 
Так, для AnnV описано здатність зв’язуватися з некротизова-
ними клітинами [20].

Ще раніше K. Sennvik et al. на первинній культурі нейронів 
кори головного мозку щурів показали, що через добу після 
додавання до культури колхіцину кількість апоптотичних 
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Таблиця 1. Показники CTCF клітин, імунопозитивних до апоптоз-асоційованих білків, у БМЯ головного мозку щурів, Ме [Q1; Q4]

Експериментальна група p53+-клітини, Одіф AnnV+-клітини, Одіф

Інтактні тварини, n = 10 6137,47 [4251,36; 7880,03] 3239,50 [1889,31; 4900,34]

Хибнооперовані тварини, n = 10 4860,98 [3065,88; 7309,35] 2739,18 [1956,03; 3902,76]

Тварини з ІЦВ введенням колхіцину, n = 10 5212,23 [3134,24; 7777,14] 4024,89 [2694,63; 6374,05]1,2

1: вірогідні відмінності показників (pU < 0,05) щодо групи інтактних тварин; 2: вірогідні відмінності показників (pU < 0,05) щодо групи хибнооперованих тварин.

Таблиця 2. Ступінь колокалізації DAPI з ІРМ до р53 та AnnV в імунопозитивних клітинах БМЯ головного мозку щурів експериментальних груп, 
Ме [Q1; Q4]

Експериментальна група p53+-клітини, r AnnV +-клітини, r

Інтактні тварини, n = 10 0,27 [0,15; 0,46] 0,13 [0,09; 0,22]

Хибнооперовані тварини, n = 10 0,37 [0,25; 0,48] 0,16 [0,08; 0,29]

Тварини з ІЦВ введенням колхіцину, n = 10 0,45 [0,28; 0,57] 1,2 0,22 [0,10; 0,41]1,2

1: вірогідні відмінності показників (pU < 0,05) щодо групи інтактних тварин; 2: вірогідні відмінності показників (pU < 0,05) щодо групи хибнооперованих тварин.

Таблиця 3. Кількість клітин, імунопозитивних до апоптоз-асоційованих білків у зрізі БМЯ головного мозку щурів, Ме [Q1; Q4]

Експериментальна група p53+-клітини AnnV+-клітини

Інтактні тварини, n = 10 3 [3; 4] 3,5 [3; 4]

Хибнооперовані тварини, n = 10 4 [2; 5] 3 [2,5; 4,5]

Тварини з ІЦВ введенням колхіцину, n = 10 10 [8; 14]1,2 6 [4; 13]1,2

1: вірогідні відмінності показників (pU < 0,05) щодо групи інтактних тварин; 2: вірогідні відмінності показників (pU < 0,05) щодо групи хибнооперованих тварин.



нейронів переважала над некротизованими, а через 48 годин 
популяція нейронів, які загинули шляхом апоптозу та некрозу, 
вирівнювалась [21].

Отже, на підставі результатів дослідження припускаємо, 
що внаслідок ІЦВ введення колхіцину в БМЯ формується 
гетерогенний пул клітин, які експресують р53 та AnnV. Це 
підтверджено відсутністю кореляційних зв’язків між показни-
ками експресії цих маркерів, а також безпосередньо різним 
характером їхньої експресії. Можливо, це пов’язано з різними 
формами клітинної загибелі, що виникає в нейронах БМЯ на 
фоні введення нейротоксину з наступним порушенням гісто-
архітектоніки, виявлене в попередніх дослідженнях [22,23].

Висновки
1. У базальному магноцелюлярному ядрі щурів з інтра-

церебровентрикулярним введенням колхіцину порівняно 
з тваринами з груп порівняння (інтактними та хибнооперо-
ваними) встановлено статистично більший показник CTCF 
AnnV+-клітин (але не p53+- клітин) і вірогідно більшу кількість 
p53+-, і AnnV+-нейронів у зрізі.

2. У тварин на фоні інтрацеребровентрикулярного введен-
ня колхіцину порівняно з інтактними та псевдооперованими 
щурами у базальному магноцелюлярному ядрі p53+-позитивні 
клітини характеризуються більшим ступенем колокалізації 
імунореактивного матеріалу з DAPI.

3. В експериментальних щурів на фоні інтрацеребро-
вентрикулярного введення колхіцину в нейронах базального 
магноцелюлярного ядра не виявлено залежність показника 
інтенсивності флуоресценції AnnV +-клітин від ступеня коло-
калізації DAPI з р53.
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