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      Аннотация

    
        
          Целью данной работы является анализ функциональных и структурных изменений в дорсальном гиппокампе у интактных старых крыс линии Крушинского-Молодкиной (КМ), подверженных аудиогенной рефлекторной эпилепсии, в сравнении со здоровыми старыми крысами линии Вистар и в сравнении с молодыми крысами КМ. Проведен комплексный анализ маркеров активности нейронов дорсального гиппокампа методами иммуногистохимии, Вестерн блота и ПЦР в реальном времени. Показано значительное повышение содержания белков-маркеров активности клеток как в глутамат-, так и в ГАМК-ергических нейронах в гиппокампе старых крыс КМ в сравнении со старыми крысами Вистар. Эти данные свидетельствуют о важном значении генетических аномалий, характерных для аудиогенной рефлекторной эпилепсии, в возникновении нарушений в работе гиппокампа при старении. Была выявлена повышенная гибель клеток в зубчатой извилине гиппокампа у старых крыс КМ по сравнению с старыми крысами Вистар. У наивных крыс линии КМ 18 месяцев было показано пониженное содержание белков-маркеров активации клеток в ГАМК-ергических нейронах гиппокампа по сравнению с молодыми крысами КМ, что свидетельствует о вкладе возрастных изменений в развитие патологических состояний, связанных с рефлекторной эпилепсией. Можно сделать вывод, что эпилепсия усугубляет нейродегенеративные изменения, происходящие в мозге при старении – такие как гибель нейронов и нарушение нормального функционирования глутамат- и ГАМК-ергических нейронов.
        

        
          The given work is devoted to analysis of functional and structural changes in the dorsal hippocampus of old intact Krushinsky-Molodkina (KM) rats prone to audiogenic reflex epilepsy in comparison with healthy old Wistar rats and in comparison with young KM rats. A comprehensive analysis of markers of dorsal hippocampal neuronal activity by immunohistochemistry, Western blot and real-time PCR was performed.  A significant increase in the content of cell activity factors in both glutamate and GABA-ergic neurons in the hippocampus of old KM rats was shown in comparison with old Wistar rats. These data indicate the importance of genetic abnormalities that are specific to audiogenic reflex epilepsy in the occurrence of disorders in the hippocampus during aging. Increased cell death in the dentate gyrus of the hippocampus was found in old KM rats compared to old Wistar rats. A reduced content of cell activation marker proteins in GABAergic neurons of the hippocampus was shown in naive 18 month old KM rats compared to young KM rats, indicating a contribution of age-related changes in the development of pathological states associated with reflex epilepsy. It can be concluded that epilepsy enhance neurodegenerative changes that occur in the brain with aging, such as neuronal death and disruption of the normal functioning of glutamate- and GABA-ergic neurons.
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