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XRONIK NEYROILTIHAB ZAMANI HIPPOKAMPIN MiKROQLIYA
HUCEYROLORININ IMMUNHISTOKIMYOVI DOYISIKLIKLORI
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Magalada hipokampin neyrogliya hiiceyralarinin mixtolif neyroiltihab naticasinda téranan dayisikiikiarini
Oyranmak moqsadila aparilmis todqgiqat isi hagqinda malumat verilmisdir. Xronik neyroiltihab modeli ag
sicanlara ardicil olaraq 7 giin arzinda har 1 kq c¢akiya 0,75 mqg olmagla peritondaxili Escherichia coli
lipopolisaxaridinin (LPS) yeridilmasi ilo yaradilmisdir. Sonuncu LPS injeksiyasindan 10 hofto sonra
eksperimental heyvanlarin bas beyin tikalarindan histoloji kasiklor alda edilmisdir. Hom hematoksilin-eozinla
boyanmis nazik, ham toluidin abist ilo boyanmis yarimnazik kasiklorin, ham da IBA-1 antigenina garsi
goyulmus immunohistokimyavi reaksiyalarin tohlili gOstormisdir ki, hipokampin vo béyiik yarimkiiralar
qabigimin on alin payinda yerlagan mikrogliya hiiceyralarinin iimumi say: artmig, damaratrafi zonalarda,
eloca do degenerativ neyronlarin yaxinliginda bu hiiceyralor toplanti saklinda yerlogmisdir. Morfoloji tahlil
isa onlarin boyiik aksariyyatinin aktivlagmis M1 mikrogliya fenotipina wuygun oldugunu askar etmisdir. Alinan
naticalor gostorir ki, sistemli iltihab modeli yaradildigdan on hafto ke¢masina baxmayaraq, bas beyin
toxumasinda davam edon immun aktivasiya vo neyroiltihab reaksiyalari, prosesin xronik hal aldigin siibut
edir. Bu isa galacakda bir ¢cox nevroloji va neyrodegenerativ xastoliklorin inkisafina alverisii sarait yaradir.
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Limbik sistemin bir hissasi olan hipokamp hlceyralori olub iltihab reaksiyalarinda oho-
Vo ya donizatt qurisigi bas beyninin gicgah miyyatli doracodo morfo-funksional doyisik-
paymm medial hissasindo yerlosorok uzun- likloro moruz qalir. Genig genom assosiasi-
muddatli yaddasin formalasmasinda, Oyranma yasmin todgigi  (genome-wide association
va diqget proseslorinde mithiim rol oynayir. studies — GWAS) Alzheimer xastaliyino sobob
Hipokampin zadalonmoasi naticasindo yaddas olan risk genlarin bdyuk oksariyyatinin mohz
pozulur, xisusan anterograd amneziya (yeni mikrogliya hceyrolorinds ekspressiya oldu-
molumatin ~ formalagsmasinin  ¢atinlogsmasi) gunu vo onlarin xoastoliyin patogenezindo
yaranir. Homginin, Alzheimer Xxastoliyi (AX) aparict rol oynadigmi askar etmisdir [4]. Bu
kimi  neyrodegenerativ  patologiyalarda bu genlorin ekspressiyasi mikrogliya hiiceyralori-
nahiyanin  zadolonmoasi  erkon  morhalalorda nin diger funksiyalar ilo yanasi, onlarin faqo-
miisahido edilir [1]. Molumdur ki, bir cox sitar gabiliyyatinin do pozulmasina sobab olur.
neyropsixiatrik vo neyrodegenerativ xastolik- Tosadufi deyil ki, son illords mikrogliyaya xas
lorin yaranmasi, patogenezi vo prognozunun olan mieloid hiceyrolordo ekspressiya edon
muoayyanlosdirilmasi  birbagsa bag beyninin aktivlosma reseptoru 2 (triggering receptor ex-
xronik neyroiltihabi proseslorinin arasdiriimasi pressed on myeloid cells 2 - TREM2), CD38,
ilo olagoalidir. Neyroiltihab hematoensefalik zinqirovabonzar reseptorlar (Toll-like receptors
baryerin tamhgimin pozulmasina, gliya hiicey- — TLR) vo onlarla slage yaradan immunoloji
rolorinin  proliferasiyasina vo aktivlasmasino, faktorlari  hodofloyon  immunoterapiyalarin
eloco do neyronlarin mohvino sobob olmagla totbiqi ilo aparilan klinik smaglarin say1 kaskin
sinir toxumasinda daxili miihitin sabitliyinin vo sokildo artmugdir [5]. Adi halda mikrogliya
koqnitiv funksiyalarin pozulmasina sorait yara- homeostatik tips aid olub toxumanin daxili
dir [2, 3]. Mikrogliya hticeyralari beynin immun mihitinin ~ sabitliyini  qoruyur.  Miixtolif

170



patologiyalar soraitindo iso istor sinir toxu-
masinda, istarsa do ganda iltihab sitokinlarinin
Soviyyasinin artmasit fonunda, morkazi sinir
sisteminda forgli genlorin ekspressiyast ilo
xarakterizo olunan Xastoliklo-Olagali  Mik-
rogliya (disease-associated microglia — DAM)
hlceyralori mioayyan olunur [4, 6]. Bu iso
mikrogliyanin  tonzimloyici  fuksiyalarinin
pozulmasinin bu Xastaliklorin etiologiyasinda
holledici rol oynadigini ortaya qoyur.
Gostarilonlori nozors alaraq todgiqatimizin
asas moagsadi hippokapda yerlason mikrogliya
hlceyralorinds neyroiltihab zamani  tGranan
dayisikliklorin  immunhistokimyavi metoddan
istifado edilmakla 6yranilmasi olmusdur.
Todqgiqatin material vo metodlar. Todgigat
kontrol (n=10) vo eksperimental (n=10) olmagla 2
grupa boliinmiis 8 haftalik erkok sicanlar (izorindo
aparilmigdir. Xroniki neyroiltihab modeli eksperi-
mental heyvan qrupuna periton daxili olmagla
ardicil 7 gin arzinde 750 pg/kq dozada e. coli
lipopolisaxaridi (Escherichia coli serotipi: 055:B5;
Sigma-Aldrich, Sent-Luis, MO, ABS) yeritmoklo
yaradilmisdir. Kontrol grupunda heyvanlarina pe-
riton daxilino olmagla eyni miqdarda fizioloji
mohlul yeridilmisdir. Son LPS inyeksiyasindan bes
hofto sonra heyvanlar dekapitasiya edilmis va beyin
tikolori oldo olunmusdur. Tadgigatin magsadine
uygun olaraq bas beyni qabigi vo hippokampdan
oldo olunmus tikalor sonra histoloji vo immun-
histokimyavi Usullarla tadqgiq edilmisdir. ©vvalca
Leica EM UC7 (Leica, USA) mikrotomu vasitasilo
hazirlanmig 5 mkm qalinhigli histoloji  kasiklor
hematoksilin-eozin boyag ilo ronglonmis vo Primo
Star (Zeiss, Germany) mikroskopu vasitasilo todqiq
edilmisdir. Kosiklorin lazimi hissalorindsn mikro-
skop ilo alagelonmis EOS D650 rogomsal fotoka-
meradan istifads edilmaklo sokillor ¢okilmisdir.
Immunohistokimyavi tadgigat tigiin mikrogliya
hiceyralarinin markeri olan ionlagmis 1-ci kalsium-
birlogdirici adapter molekul (IBA-1) antigenine
uygun anticisimlor vasitasilo boyanmadan istifads
edilmisdir; kriotom vasitasilo alinmis 30 mkm
qalmhigh  kriostat kosiklori ovvolco anti-IBA-1
birincili  anticisimciklorlo ~ (1:1000,  Abcam.
Cambridge, MA), daha sonra avidin-biotin
kompleksi ilo nisanlanmig ikincili anticisimciklorlo
(1:250, Vektor Laboratoriyalar, Burlingame, CA)
islonmigdir. Koasiklor jelatinli ogya stisolori Uzorino
yerlogdirilmis, susuzlasdirilmus, soffaflandilimis vo
isiq mikroskopu ilo todqiq edilmisdir. Umumilikdo
immunohistokimyavi todgigat hor qrupdan 10
heyvan (zorinds aparilmisdir. Har bir heyvandan
alinmig hipokampusun orta bolgasindan kegon (¢
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seriya kasiklorindon istifadoe etmaklo vahid hacmdo
(0,1 mm3) IBA-1 antigenino qars1 miisbat reaksiya
veron mikrogliya hiiceyralorinin say1 hesablan-
mugdir. Bunun ti¢iin rongli rogomsal video kameraya
gosulmus stereoinvestigator sistemindoki  optik
fraksiyaedici metodu totbiq edilmisdir.

LPS-in yaratdig1 neyroiltihabin mikrogliositlarin
morfologiyasina tasir edib-etmoadiyini 8yronmok
moqsadilo har iki qrup heyvanin beyin tikslorinds
ayri-ayri IBA-1 mishat mikrogliya htceyralarinin
morfologiyas1 vo hiiceyra cisimlorinin  tutdugu
sahonin o6l¢llori Nikon mikroskopuna birlosdirilmis
Neurolucida yarimavtomat huceyra izlomo siste-
mindan (Microbrightfield) istifado edilmokls Oyro-
nildi. Tadgigat hipokampin DQ-in molekulyar qati,
CA3 nahiyasinin radial gati vo CAL nahiyasinin
radial gat1 yaxinhgindaki lakunoz tabogads yerlogon
mikrogliya huceyralori (zorindo aparildi. Mikro-
skopun 100X obyektivindon istifado edilorok
tosadiifi se¢ilmis mikroqliya hiiceyralorinin tutdugu
orta sahs, e¢wintilarmn orta {imumi uzunlugu,
saxalorinin vs uclarinin timumi say1 hesablandi.

Tadqigatin naticalari vo onlarin miizaki-
rasi. Beyin tikalarinin istar hematoksilin-eozinlo
boyanmis nazik kasiklarinin, istorsa do kriostat-
la almmis kasiklarinin todgigi kontrol grup
heyvanlarin bas beyninin hipokampinda heg bir
struktur pozuntusu askar edilmadi (Sok. 1).
Sakil 1A-da gorinduyd kimi, istar neyronlarin
Umumi sayi, onlarm struktur xiisusiyyatlori,
istorso do otraf toxumanin, burada yerloson
gliya vo damar elementlorinin histoloji quru-
lusunda he¢ bir doyisiklik miiayyan edilmir.
Lakin LPS yeridilmis eksperimental heyvan-
larin  hipokampina nozor yetirdikdo burada
normal strukturlu neyronlarla yanasi, biiziismiis
halda, piknotik neyronlara da rast golinir ki,
bunlarin niivelori do tiind boyanmigdir (Sak.
1B). Bozi neyronlar vo gliya hiiceyralarinin
cisimlori iso shomiyyatli doracods sismis va
yuvarlaglasmigdir, hiiceyralori vo kapilyarlar
ohato edon bosluglar genislonmisdir. Bundan
olava, kontrol qrupuna aid heyvanlarla
mugqayisads, cksperimental qrup heyvanlarin
hipokampinin mdiixtalif sahalorinds, hamginin
LPS yeridilmis sicanlarin beyin gabiginin 6n
aln payinda (prefrontal korteks) tosaduf edilon
mikrogliositlorin  say1 ohomiyyatli doaracads
artmuigdir (p<0.05). Qliya htceyralarina tiind
sitoplazmaya malik degenerativ neyronlarin
yaxmhiginda, qan damarlarinin otrafinda daha
COX rast golinmisdir.
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Sakil 1. Kontrol (A) va eksperimental qrup heyvanlarin (B) hippokampinin histoloji tadqiqi.
Boyaq: hematoksilin-eozin. Béyutma: x400. N-normal strukturlu neyron; TN — tlindlogmis neyron

Lipopolisaxaridin morkazi sinir sisteminda
yaratdig1 iltihabi reaksiyan1 0yronmok (gln
biz beyin toxumasindan alds olunan kasiklor
Uzarinda mikrogliya hlceyralori Gglin spesifik
nisan (marker) olan IBA-1-o0 qgarst immun-
histokimyavi todqiqat apardiq (Sok. 2).
Alman preparatlarda hipokampin CA1, CA3
vo DQ nahiyyslorinds vo beyin gabiginin 6n
alin payinda yerlogon IBA-1-o qarsi musbot
reaksiya verarok boyanmis hiceyralarin vahid
hocmdos stereoloji metoddan istifado edoarok
hesablanmasin1  hoyata kecirdik. Naticalor
bitin tadqiq edilon nahiyslords LPS inyek-
siyalart alan heyvanlarin beyin kosiklarinda
mikroglial huceyralorin mitloq sayinda artim
oldugunu gostardi (Sokil 2 A-D). Bununla
belo, yalmz CA3, batin hipokampus va
prefrontal korteks sahalori Uzro mikrogliya
hlceyralarinin sayinda statistik cohatdan sho-
miyyatli doyisiklilor miisahido edilmisdir
(Sok. 2). Sakillordan gorinduyd Kimi, mik-
rogliya hiceyralorinin say1 xususilo gan da-
marlarimin otrafinda daha ¢ox artmisdir.

Ogar kontrol qrupu heyvanlarinin beyin
tikalorindo damar otrafinda yalniz bir ya iki
mikrogliya hiiceyrasins rast galinirss, eksperi-
mental heyvanlarda onlarin say1 10 vo daha
cox ola bilir (Sak. 2). Hipokampusun bitin
nahiyalarinds mikrogliya hiceyralorinin sayi-
nin artmasi 7 giin arzinds LPS yeridilmis hey-
vanlarin sinir toxumasinda davam edan xronik
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neyroiltihab slamatlorini 6ziinds oks etdirmis
oldu.

Sistemli LPS inyeksiyasinin mikroqliya
aktivasiyasina uzunmiiddatli tasirlorini aras-
dirmaq tglin (Sok. 2E-F) siganlarin har ikKi
grupundan sldo olunmus bas beyin tikalori
Uzorinds morfometrik parametrlori dyrondik.
Bunun Ggln hor bir qrupdan bes heyvanin
beyin kasiklori istifado edilmokls, immuno-
histokimyavi (sulla IBA-1-o0 qarst miisbat
reaksiya verarok ranglonmis mikroqliya hii-
ceyralarinin cisim va ¢ixintalirinin konturlari
izlonilorok hesablamalar aparildi. Sokillardan
goriindiiyii kimi, LPS yeridilmis heyvanlarda
IBA-1 misbot mikrogliya hiiceyralori mor-
foloji cohatdon aktivlosmis morfologiya nii-
mayis etdirdi. Bunlarin cisimlorinin tutdugu
saha kicilmis, saxalonmolori isa azalmis
sokilda nozara ¢arpmisdir. Bu iso onlarin M1
mikrogliya fenotipina uygun oldugunu miisy-
yon etmis oldu (Sok. 2E-F). Bununla bels,
kontrol qrupun heyvanlarinda mikrogliya
hiiceyralorinin  boylk oksariyystinds M2
fenotipine uygun morfologiya miisahido
edildi (Sok. 2E). Belo ki, bu qrupa aid hey-
vanlardan slds olunan kasiklards hiiceyralarin
oksariyyatinin istor saxalalorinin miqdari, is-
torso do saxolonma duydnlarinin va uclarinin
say1 kifayat gqodor ¢cox oldugu halda, LPS ye-
ridilorok xronik neyroiltihab inkisaf etmis
heyvanlardan  oldo  olunan  kasiklords
(Sak. 2F) hiiceyralorin saxalonmasi shomiy-
yatli doracads azalmisdir (p<0,05).
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Sakil 2. Kontrol (A, C, E) vo eksperimental heyvanlarin (B, D, F) hippokampinda yerlasan mikrogliya hiiceyralarinin
IBA-1 antigenino garst immunhistokimyavi todgigi. A vo B sokillarinda hipokampin CA1; C va D soklillorinds DQ
(disli qurig) nahiyasi; E va F sokillorinds isa mikrogliya hiiceyrslorinin morfologiyasi va saxalonmasi miisahids edilir.
Nazik oxlarla mikrogliya hiiceyralori, galin oxla qan damar1 gostorilmisdir. Boyaq: IBA-1 antigenino gars1 qgoyulmus
immunohistokimyavi boyanma. Boyilitma: A-D: 400X; E-F: 1000X.

Hiceyra konturlarimin Sholl analiz sistemi
ilo tohlili eksperimental qrupdaki mikroglio-
sitlorin  cisimlarindon  muxtalif masafolords
yerlasan mikrogliya ¢ixintilarinin daha az sayda
kosismo, duyln vo uclara malik oldugunu va
¢ixintilarinin Umumi  uzunluglarinin  daha az
oldugunu niimayis etdirdi.

Molumdur ki, periferik organlarda bas veran
kaskin vo ya xronik iltihabi proseslor, markazi
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sinir  sisteminin - mixtalif goboalorindo  forgli
iltihabi reaksiyalara ssbob olur. Beyin toxu-
masinda hematoensefalik  saddin  movcud
olmasma baxmayaraq [7] ganda sirkulyasiya
edon LPS vo iltihab sitokinlori bu baryerin
tamhigim1 pozaraq beyin toxumasina Kkegir,
buradaki sinir va gliya huceyralorinds morfo-
funksional doyisikliklars, 0 cimladan sinaptik
funksiyalarin pozulmasia sabab olur. Son



zamanlar xronik neyroiltihabin todqigi mohz
lipopolisaxarid  (LPS) vasitesilo induksiya
edilmis heyvan modellari Gzarinds aparildigina
gora biz do bu Usuldan istifads etdik [8]. LPS,
gram-monfi bakteriyalarin hiiceyra divarmin
torkib  hissasi  olub, anadangslmo Iimmun
sistemo aid reseptorlarin tamidigi patogenlo
alagali molekulyar niimunalara (PAMPS) aiddir.
LPS, geyd edilmis reseptorlardan olan Toll-like
reseptor 4 (TLR4) ucun tobii ligand rolu
oynayir. Onun organizms yeridilmasi morkoazi
sinir sisteminin immun hiiceyralori, daha dogiqi
oturaq makrofaglart olan mikrogliya hiiceyrs-
lorinin aktivlasmasina va kaskin neyroiltihaba
sobab olur.

Periferik iltthabin  muixtalif név demen-
siyalarin, o ctimlodon AX-nin sobobi vo ya
naticasi oldugu haqda muzakiralor davam etsa
do, tadgiqatlar bu xastaliys diicar olan xastalorin
ganinda iltihabtoradici ziilallarin migdarinin [9]
vo iltihab markerlorinin  konsentrasiyasinin
artdigini gostormisdir [5]. Miayyan edilmisdir
ki, kognitiv cahatdon normal insanlarda ganda
sirkulyasiya edan iltihab mediatorlarinin artmasi
onlarda golocokds yiingiil idrak pozgunlugu
(MCI), AX demensiyast, eloca do demensiyanin
digor formalarinin inkisaf etmosi ti¢iin sorait
yaradir [1, 7, 10 11]. Homginin, sepsis kegirmis
insanlarda sonralar kaskin vo xronik neyro-
iltihab, elaco do psixi pozgunluglar inkisaf edo
bilir [12]. Bundan slava, gan coroyaninda iltihab
mediatorlarmin = miqdarinin - uzun  miiddat
arzindo yuksok saviyyado galmasi insanin bas
beyin toxumasma 6z manfi tosirini gostarir v
homin insanlarin sinir sistemi xostaliklori agir
noticalorlo  xarakterizo olunur [6]. Heyvan
modellorindon alman todgiqatlar da periferik
iltihabin bas beyin funksiyalarma manfi tasir
etdiyini stibut etmisdir [13, 14, 15]. Todgiqatlar
gGstorir ki, sistemli iltihabin fosadi olaraq IL-
1B, TNFa vo IL6 kimi iltihab sitokinlori bas
beyinda iltihabi proseslora sabab olur.

Az dozalarda LPS-in tatbigi yingul infek-
sion proses va ya sistemli periferik iltihabi
reaksiyaya sobob olur [2]. Mivafiq olarag, bu
todgigatda LPS-in yeddi giin orzinds gundalik
kicik dozalarla periton daxilina yeridilmasi
naticasindo sistemli iltihab vo neyroiltihab
modeli yaradilmigdir. Bu modeldo xronik
neyroiltihab CD68 ziilalin1 ekspressiya edan,
IBA-1 antigenino misboat reaksiya veron mik-
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rogliya huceyralarinin aktivlosmasi ilo miisayiot
olunmusdur. I1BA1 (1-ci lonlasdirlmis kal-
siumbirlogdirici adapter molekulu), hamgcinin
allogtransplantatin iltihab faktoru 1 (AIF 1) do
adlanir vo makrofaglari, 0 climladan mikro-
gliyan1 agkar etmok Ugtin marker hesab edilir.
Molumdur ki, bu 17 kDa ¢okiys malik kalsium-
birlogdirici  ziilalin ekspressiyast mikrogliya
hiiceyralorinin aktivasiyasi zamani artir. Yiiksok
doracodo reaktiv hiceyralor olan mikrogliya
hlceyralori  aktivlogsdikdo haddindon artiq
miqdarda neyrotoksik va iltihab oleyhins olan,
neyronlarin Sliimiine vo beyin zadalonmasing
sobob olan sitokinlar sintez edir. Tadgigat grupu
heyvanlarinda IBA-1 ekspressiya edon mik-
rogliya hiiceyralorinin sayinin artmasi miisahido
edilmisdir. LPS injeksiyalarindan 10 hofto
sonra, hipokampin va beyin yarmmkiirolori
gabigmimn medial prefrontal qirisinda mikrogliya
(IBA1-misbat) huceyralorinin saymim kontrol
grupu ilo migayisads daha ¢ox oldugu miisa-
hido edilmisdir. Bundan slava, LPS yeridilmis
sicanlarda mikrogliyanin morfometrik analizi
onlarin asason amoébvari M1 fenotipino uygun
oldugunu, kontrol qrup heyvanlarda iss onlarin
daha ¢ox saglam, iltihab oleyhina tosir gostaran
M2 mikrogliya fenotipino malik oldugu askar
edilib. Eksperimental heyvanlarin hipokampinin
muxtalif  nahiyalorinin  hematoksilin-eozinls
boyanmis kasiklorinds yerlogson neyronlarin bir
gisminin degenerasiyaya ugramasit vo onlarin
bilavasito yaxmliginda mikrogliya hiiceyralori-
nin agkar edilmoasi bu hliceyralorin neyrodege-
nerasiyada birbasa istiraki hagda molumat verir.

Siibut olundugu kimi, infeksiya, travmatik
beyin zodolonmolari, isemiya vo diabet kimi
risk faktorlarinin yaratdigi sistemli iltihab
moarkazi sinir sisteminds neyroiltihabin inkisafi
Ucuin induksiyaedici faktordur. Ovvallor sistemli
iltihab kecirmis gonc insanlarin 6lumindon
sonra aparilan todgigatlar onlarin bas beyinlo-
rindoki mikrogliyanin, yasl insanlarn vo ya
demensiyasi olan insanlarin mikrogliyalar ilo
eyni morfologiya vo immunoloji doyisikliklara
malik oldugunu gostormisdi [15]. Umumilikdo,
toplanan stibutlar va alinan naticalor gostarir ki,
xronik va ya uzun middat davam edon sistemli
iltihab MSS-da neyroiltihaba vo hipokampda
yerloson neyronlarin  degenerasiya etmasing
sabab olmagla gelocokdos AX inkisafi riskini
artirmis olur.
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NUMMYHOI'NCTOXUMHNYECKOE UCCJIEJOBAHUE KJIETOK MUKPOI'JINU
TUIIITIOKAMIIA ITPA XPOHUYECKOM HEVPOBOCHAJEHAN

I''M.Jiiww60oBa, 1.0.AnuneBa, T.A.UOparumoBa
Kageopa yumonozuu, smbpuonocuu u eucmonoeuu Azepoaiiorncancko2o MeOuyuHCK020 yHusepcumemd,
baxy, Azepboaiioscan

Pe3rome. B crarthe TpencTaBiCHBI DPE3YJbTAaThl HCCICAOBAaHUS, MPOBEACHHOTO C IENIBI0 HW3yYEHUS
CTPYKTYPHBIX U3MCHEHHI KJIETOK MUKPOTJIMH, PACIIOJIOKCHHBIX B Pa3lIMYHBIX OOJACTSIX THUIIOKAMIIA, MO
BIUSHUEM HeHpoBocmajeHus. Monenb XpOHHYECKOTO HEeHpoBOCMANeHHs Oblla Cco3[aHa  IIyTeM
BHYTpUOpIOMIMHHON uHbeknun nunonoiaucaxapuna (JIIIC) Escherichia coli B mo3e 0,75 Mr/kr Maccel Tena
OeNbIM MBIIIAM B TEUYCHHE 7 TOCICIOBATSILHBIX JHEH. ['McToornyeckue cpesbl ObLIM TOIYYCHBI U3 CPE30B
MO3ra JKCIEPUMEHTAIBHBIX JKUBOTHBIX depe3 10 memens mocne wabeknuu JIIIC. Kak ToHKHE Cpe3bl,
OKpaIlleHHbIE TeMaTOKCHIIMHOM M 303WHOM, TaK M TOJYTOHKHE CPE3bl, OKPAIICHHBIE TOMYHINHOM, a TaKKe
MMMYHOTHCTOXUMHUYECKHE HCCIIEOBaHUs NpOTHB aHTUTeHa IBA-1 mokazamu, yto 0oOINee KOJIHYECTBO
KJIETOK MUKPOTJIMH, PACIHOJOXKCHHBIX B TUIIOKAMIIE W TMPEPPOHTAIHLHOW Kope OOJBIINX TONyIIapHii,
YBEIMYUIOCh, U 3TH KIETKH DPAaCIONaraliich KJIacTepaMd B TEPUBACKYJIAPHBIX 30HAX, a TaKKe BOIM3H
JIETCHEPHUPYIOMUX HeHPOHOB. Mop(hoIOrnYecKuil aHanu3 TIoKa3all, 4TO TOAABIISION[Ee OONBITHHCTBO U3 HUX
COOTBETCTBOBaJIO (DEHOTHITY aKTUBUpOBaHHON Mukporimu M1. [TomydeHHbIe pe3yabTaThl MOKA3bIBAIOT, YTO,
HECMOTpS Ha TO, YTO C MOMEHTa CO3/IaHUS MOJIENM CUCTEMHOTO BOCIIAJICHHS IMPOINIO YXKe NeCATh Helelb,
MPOJOJDKAIOMIASCS aKTUBAIMSI HMMMYHHTETa W HEHpPOBOCHMANHTENBbHBIE pEaKIud B MO3TOBOM TKaHU
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CBUACTCILCTBYIOT O TOM, YTO IIPOLECC CTaJl XPOHHYCCKHM. 910 Cco31acT 6J'IaI‘OHpI/I$ITHI>IC YCII0BUA IJIA
Pa3BUTUA MHOTUX HCBPOJIOTUYCCKUX U HeﬁpOHereHepaTI/IBHBIX 3a00JIEBaHUM.

IMMUNOHISTOCHEMICAL CHANGES OF HIPPOCAMPAL MICROGLIAL CELLS
IN CHRONIC NEUROINFLAMMATION

G.M.Ayyubova, 1.0.Aliyeva, T.A.lbrahimova
Department of Cytology, Embryology and Histology, Azerbaijan Medical University,
Baku, Azerbaijan

Summary. The article provides information about a research study conducted to investigate the changes
in hippocampal neuroglial cells resulting from various neuroinflammatory processes. The model of chronic
brain inflammation was created by intraperitoneal injection of Escherichia coli lipopolysaccharide (LPS) at a
dose of 0.75 mg/kg body weight to white mice for 7 consecutive days. Histological sections were obtained
from brain sections of experimental animals 10 weeks after LPS injection. Both thin sections stained with
hematoxylin and eosin and semi-thin sections stained with toluidine, as well as immunohistochemical studies
against the IBA-1 antigen, showed that the total number of microglial cells located in the hippocampus and
prefrontal cortex of the cerebral hemispheres increased. These cells were located in clusters in perivascular
zones and near degenerating neurons. Morphological analysis showed that most of the cells corresponded to
the phenotype of activated microglia M1. The results show that, even though ten weeks have passed since the
creation of the systemic inflammation model, the ongoing activation of the immune system and
neuroinflammatory reactions in the brain tissue indicate that the process has become chronic. This creates
favorable conditions for the development of various neurological and neurodegenerative diseases.
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