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Èññëåäîâàíà óëüòðàñòðóêòóðà ïåðèêàðèîíîâ íåéðîíîâ äîðñîìåäèàëüíîãî ÿäðà ìèíäàëåâèäíîãî êîì-
ïëåêñà ìîçãà ó ñàìöîâ êðûñ è ó ñàìîê íà ðàçëè÷íûõ ñòàäèÿõ ýñòðàëüíîãî öèêëà. Âûÿâëåíû îñíîâíûå
ôóíêöèîíàëüíûå ñîñòîÿíèÿ, õàðàêòåðèñòèêè êîòîðûõ îòðàæàþò ÿâëåíèÿ ãîðìîíçàâèñèìîé ôóíêöèî-
íàëüíîé ðåâåðñèè, ïðåäîïðåäåëÿåìîé êîëåáàíèÿìè óðîâíåé ïîëîâûõ ñòåðîèäîâ.

Ê ë þ ÷ å â û å ñ ë î â à: çîíû ïîëîâîãî äèìîðôèçìà, äîðñîìåäèàëüíîå ÿäðî ìèíäàëåâèäíîãî êîìïëåê-
ñà ìîçãà, ïîëîâûå ñòåðîèäû.

Ï ð è í ÿ ò û å ñ î ê ð à ù å í è ÿ: ÇÏÄ — çîíû ïîëîâîãî äèìîðôèçìà, ÌÊ — ìèíäàëåâèäíûé êîìïëåêñ
ìîçãà, Med — äîðñîìåäèàëüíîå ÿäðî ÌÊ, ÝÖ — ýñòðàëüíûé öèêë, ÃÝÑ — ãðàíóëÿðíàÿ ýíäîïëàçìàòè÷å-
ñêàÿ ñåòü, ERá — ýñòðîãåííûé ðåöåïòîð á-òèïà, ERâ — ýñòðîãåííûé ðåöåïòîð â-òèïà, AR — àíäðîãåí-
íûé ðåöåïòîð, ÏÑ — ïîëîâûå ñòåðîèäû.

Äîðñîìåäèàëüíîå ÿäðî (Med) íàõîäèòñÿ â çàäíåì îò-
äåëå ÌÊ è âõîäèò â ñîñòàâ åãî äðåâíåé ÷àñòè — ïàëåî-
àìèãäàëû (Àêìàåâ, Êàëèìóëëèíà, 1993; Àõìàäååâ, Êàëè-
ìóëëèíà, 2004). Â ôîðìèðîâàíèè Med â îíòîãåíåçå è åãî
ôóíêöèîíèðîâàíèè âî âçðîñëîì îðãàíèçìå áîëüøóþ
ðîëü èãðàþò ÏÑ. Ìîðôîãåíåòè÷åñêîå äåéñòâèå àíäðîãå-
íà â ïåðèîäå ïîëîâîé äèôôåðåíöèàöèè ìîçãà (ÏÄÌ)
ïðèâîäèò ê ôîðìèðîâàíèþ â íåì ïîëîâîãî äèìîðôèçìà
(Àêìàåâ, Êàëèìóëëèíà, 1993). Ïðè ýòîì àêòèâíîñòü àðî-
ìàòàçíîé è ðåäóêòàçíîé ñèñòåì ôåðìåíòîâ, ó÷àñòâóþ-
ùèõ â ÏÄÌ, ñîõðàíÿåòñÿ â ïîñòíàòàëüíîì ïåðèîäå, ïðåä-
îïðåäåëÿÿ ìåòàáîëè÷åñêèå ïåðåñòðîéêè â íåì ÏÑ (Shino-
da et al., 1994).

Âî âçðîñëîì îðãàíèçìå íåðâíûå êëåòêè Med èñïû-
òûâàþò àêòèâèçèðóþùåå (ìîäóëèðóþùåå) âëèÿíèå ÏÑ.
Êîëåáàíèå óðîâíåé ÏÑ ïðîèñõîäèò â äèíàìèêå ÝÖ, à
òàêæå èìååò ñóòî÷íóþ è ñåçîííóþ äèíàìèêó êàê â æåí-
ñêîì, òàê è â ìóæñêîì îðãàíèçìå (Tetel et al., 2004). Èç-
âåñòíî, ÷òî êîëåáàíèÿ óðîâíåé ÏÑ â ÝÖ ïðèâîäÿò ê èç-
ìåíåíèþ ðàçìåðà ÿäåð íåéðîíîâ Med ó êðûñ îáîåãî
ïîëà (Àêìàåâ, Êàëèìóëëèíà, 1982; Êàëèìóëëèíà, 1989;
Ñooke et al., 2003) è ñîïðîâîæäàþòñÿ ñäâèãàìè â 3Í-ýñò-
ðàäèîëñâÿçûâàþùåé àêòèâíîñòè (Asribekova, Kalimulli-
na, 1989) è èçìåíåíèÿìè óðîâíÿ ýêñïðåññèè ERá, ERâ è
AR (Isgor et al., 2002; Tetel et al., 2004). Óêàçàííûå äàí-
íûå ñâèäåòåëüñòâóþò î çíà÷åíèè ÏÑ â ðåãóëÿöèè àêòèâ-
íîñòè íåéðîíîâ ýòîãî ÿäðà, âîâëå÷åííîãî â ñîñòàâ ôóíê-
öèîíàëüíûõ ñèñòåì ìîçãà, ó÷àñòâóþùèõ â îáðàáîòêå
îáîíÿòåëüíîé èíôîðìàöèè, îðãàíèçàöèè ïîëîâîãî è ñî-
öèàëüíîãî ïîâåäåíèÿ, ðåãóëÿöèè äåÿòåëüíîñòè ðåïðî-
äóêòèâíûõ öåíòðîâ ãèïîòàëàìóñà (Àêìàåâ, Êàëèìóëëè-
íà, 1993; Shughrue et al., 2002; Cooke et al., 2003; Cushing
et al., 2004).

Öèòîàðõèòåêòîíèêà, íåéðîííàÿ îðãàíèçàöèÿ Med è
öèòîëîãè÷åñêèå õàðàêòåðèñòèêè ñîñòàâëÿþùèõ åãî íåð-
âíûõ êëåòîê ïðèâåäåíû ðàíåå (Êàëèìóëëèíà è äð., 2000).
Èññëåäîâàíèå ñòðóêòóðíî-ôóíêöèîíàëüíûõ õàðàêòåðè-
ñòèê «ñâåòëûõ» è «òåìíûõ» êëåòîê Med â äèíàìèêå ÝÖ
ïîêàçàëî, ÷òî îíè ìåíÿþòñÿ â çàâèñèìîñòè îò êîíöåíòðà-
öèé ÏÑ è ìåæäó íèìè ñóùåñòâóþò âçàèìíûå ïåðåñòðîé-
êè (Àõìàäååâ, Êàëèìóëëèíà, 2004). Àíàëèç óëüòðàñòðóê-
òóðû íåéðîíîâ Med íà îòäåëüíûõ ñòàäèÿõ ÝÖ (Àõìàäå-
åâ, Êàëèìóëëèíà, 2004; Akhmadeev, 2005) ïîçâîëèë
äèôôåðåíöèðîâàòü òàêèå ôóíêöèîíàëüíûå ñîñòîÿíèÿ
íåéðîíîâ Med, êàê «óìåðåííàÿ àêòèâíîñòü», «ïîâûøåí-
íàÿ àêòèâíîñòü» è «ïîêîé», îäíàêî èíòåðïðåòàöèÿ ñîñòî-
ÿíèÿ «òåìíûõ» êëåòîê âûçûâàëà çàòðóäíåíèÿ. Ïîýòîìó
îñíîâíîé çàäà÷åé íàñòîÿùåé ðàáîòû ÿâèëîñü èññëåäîâà-
íèå óëüòðàñòðóêòóðíîé îðãàíèçàöèè ïåðèêàðèîíîâ íåé-
ðîíîâ Med ó ñàìöîâ è ñàìîê êðûñ íà ôîíå êîëåáàíèÿ
óðîâíåé ÏÑ ñ öåëüþ âûÿâëåíèÿ âñåãî ñïåêòðà ôóíêöèî-
íàëüíûõ ñîñòîÿíèé íåéðîíîâ è ïîäñ÷åò èõ ïðåäñòàâè-
òåëüñòâà ó ñàìöîâ è íà ðàçëè÷íûõ ñòàäèÿõ ÝÖ ó ñàìîê
êðûñ.

Ìàòåðèàë è ìåòîäèêà

Ìàòåðèàë äëÿ ýëåêòðîííî-ìèêðîñêîïè÷åñêîãî èññëå-
äîâàíèÿ áûë âçÿò ó 12 êðûñ (ïî 3 ñàìêè íà ñòàäèÿõ ýñòðóñà,
ìåòýñòðóñà è äèýñòðóñà, à òàêæå 3 ñàìöà). Ñòàäèè ÝÖ îïðå-
äåëÿëè ïî öèòîëîãè÷åñêîé êàðòèíå âëàãàëèùíûõ ìàçêîâ.
Êóñî÷êè òêàíè, ñîäåðæàùèå Med, èçâëåêàëè èç ãîëîâíîãî
ìîçãà ïîä êîíòðîëåì ìèêðîñêîïà ñ ïîìîùüþ ñïåöèàëüíîãî
óñòðîéñòâà, îïèñàííîãî â ïàòåíòå ÐÔ ¹ 1679246. Ìàòåðèàë
ôèêñèðîâàëè ïîãðóæåíèåì â îõëàæäåííûé 2.5%-íûé
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ðàñòâîð ãëóòàðàëüäåãèäà íà ôîñôàòíîì áóôåðå (ðÍ 7.4)
è ïîñòôèêñèðîâàëè â 2%-íîì ðàñòâîðå OsO4, îáåçâîæè-
âàëè â ýòàíîëå è çàëèâàëè â Ýïîí-812. Ñðåçû ãîòîâèëè
íà óëüòðàòîìå LKB III, êîíòðàñòèðîâàëè öèòðàòîì ñâèí-
öà (Reynolds, 1963) è àíàëèçèðîâàëè â ýëåêòðîííîì ìèê-
ðîñêîïå JEM 200 EX (75 êÂ). Ìîðôîìåòðèþ ÿäðûøêà è
åãî êîìïîíåíòîâ îñóùåñòâëÿëè íà ôîòîãðàôèÿõ ïðè óâå-
ëè÷åíèè 28 000 �. Ñòàòèñòè÷åñêóþ îáðàáîòêó ïîëó÷åí-
íûõ äàííûõ ïðîâîäèëè ïðè èñïîëüçîâàíèè ïðîãðàììû
Statistica 5.5.

Ðåçóëüòàòû

Àíàëèç óëüòðàñòðóêòóðû íåéðîíîâ ïîçâîëèë âûäå-
ëèòü ðÿä ñîñòîÿíèé, õàðàêòåðèñòèêà êîòîðûõ ïðèâîäèòñÿ
íèæå.

Ñ î ñ ò î ÿ í è å «ï î ê î ÿ» îòðàæàåò ðåæèì ñïîêîéíîãî
ôóíêöèîíèðîâàíèÿ íåéðîíîâ. Äëÿ íèõ õàðàêòåðíî íàëè-
÷èå ñâåòëîãî, áîãàòîãî ýóõðîìàòèíîì êëåòî÷íîãî ÿäðà ñ
ðàñïîëîæåííûì â åãî öåíòðàëüíûõ çîíàõ êîìïàêòíûì
ÿäðûøêîì. Ýóõðîìàòèí ïðåäñòàâëåí ðàâíîìåðíî ðàñ-
ïðåäåëåííûìè òîíêèìè íèò÷àòûìè ñòðóêòóðàìè. Ïåðè-
íóêëåðíîå ïðîñòðàíñòâî óçêîå (50 íì). Â êàðèîïëàçìå
âûÿâëÿþòñÿ îòäåëüíûå ìåëêèå ãðàíóëû — èíòåðõðîìà-
òèíîâûå (20 íì) è ïåðèõðîìàòèíîâûå (îò 40 äî 60 íì).
ßäðûøêî èìååò ÷åòêèå êîíòóðû, â íåì âûÿâëÿþòñÿ
êðóïíûå ñâåòëûå ôèáðèëëÿðíûå öåíòðû. Íåáîëüøèå
ãëûáêè êîíäåíñèðîâàííîãî õðîìàòèíà ðàñïîëàãàþòñÿ
ðàâíîìåðíî â ðàçëè÷íûõ çîíàõ êàðèîïëàçìû (õðîìîöåí-
òðàõ), îêîëî ÿäðûøêà è ïîä âíóòðåííåé ÿäåðíîé ìåìáðà-
íîé.

Â öèòîïëàçìå ïðåäñòàâëåíû óçêèå êàíàëüöû ÃÝÑ,
íåáîëüøèå ñêîïëåíèÿ ïîëèñîì è óìåðåííîå êîëè÷åñòâî
ìèòîõîíäðèé îêðóãëîé èëè îâàëüíîé ôîðìû ñ ïîïåðå÷íî
ðàñïîëîæåííûìè êðèñòàìè. Ìàòðèêñ ìèòîõîíäðèé îáëà-
äàåò óìåðåííîé îñìèîôèëèåé. Êîìïëåêñ Ãîëüäæè ïðåä-
ñòàâëåí ñòîïêàìè óïëîùåííûõ öèñòåðí, èìåþùèõ ðàç-
ëè÷íóþ ïðîòÿæåííîñòü, ðàñïîëàãàåòñÿ â ïåðèíóêëåàð-
íîé çîíå. Ê áîêîâûì ïîâåðõíîñòÿì öèñòåðí ïðèëåæàò
íåçíà÷èòåëüíîå êîëè÷åñòâî ìèêðîïóçûðüêîâ è îòäåëü-
íûå âàêóîëè. Âáëèçè îò êîìïëåêñà Ãîëüäæè èëè îêîëî
ïëàçìàòè÷åñêîé ìåìáðàíû ìîæíî íàéòè îòäåëüíûå âåçè-
êóëû ñ ïëîòíûì öåíòðîì, äèàìåòð êîòîðûõ âàðüèðóåò îò
60 äî 275 íì. Â öèòîïëàçìå êëåòîê âûÿâëÿþòñÿ ïåðâè÷-
íûå ëèçîñîìû è îòäåëüíûå ëèïîôóñöèíîâûå ãðàíóëû.

Ñ î ñ ò î ÿ í è å «ó ì å ð å í í î é à ê ò è â í î ñ ò è» õà-
ðàêòåðèçóåòñÿ ïîÿâëåíèåì â ÿäðàõ ïðèçíàêîâ òðàíñêðèï-
öèîííîé àêòèâíîñòè, óâåëè÷åíèåì è ðàçðûõëåíèåì ÿä-
ðûøêà. ßäðûøêî ñìåùàåòñÿ ê ÿäåðíîé ìåìáðàíå, íà åãî
ïîâåðõíîñòè ïîÿâëÿþòñÿ íåðîâíîñòè, ôîðìèðóåìûå ãðà-
íóëàìè. Â ÿäðûøêå óâåëè÷èâàåòñÿ ÷èñëî ìàëîãî ðàçìåðà
ôèáðèëëÿðíûõ öåíòðîâ, îáðàìëåííûõ çîíîé âûðàæåí-
íîé îñìèîôèëèè — ïëîòíûì ôèáðèëëÿðíûì êîìïîíåí-
òîì. Êîëè÷åñòâî êðàåâîãî õðîìàòèíà ïîä âíóòðåííåé
ÿäåðíîé ìåìáðàíîé ñíèæàåòñÿ. Ïåðèíóêëåðíîå ïðî-
ñòðàíñòâî ìåñòàìè ðàñøèðÿåòñÿ è ïåðåõîäèò â ðàñøè-
ðåííûå êàíàëüöû ÃÝÑ. ×èñëî ÿäåðíûõ ïîð óâåëè÷èâàåò-
ñÿ. Ïîâåðõíîñòü êëåòî÷íîãî ÿäðà ñòàíîâèòñÿ âîëíèñòîé.
Â êàðèîïëàçìå ïîÿâëÿþòñÿ íåáîëüøèå î÷àãîâûå ñêîïëå-
íèÿ èíòåðõðîìàòèíîâûõ ãðàíóë. Îíè ðàçëè÷àþòñÿ ïî âå-
ëè÷èíå çàíèìàåìîé ïëîùàäè. Âûÿâëÿþòñÿ ïó÷êè ïåðè-
õðîìàòèíîâûõ ôèáðèëë, îíè ëèáî èìåþò âèä ïàðàëëåëü-
íî ðàñïîëîæåííûõ ôèáðèëë, ëèáî èõ êîíöû ðàñõîäÿòñÿ
âååðîîáðàçíî.

Ïðè ýòîì ÿäðî îñòàåòñÿ ñâåòëûì, â òî âðåìÿ êàê öè-
òîïëàçìà çà ñ÷åò óâåëè÷åíèÿ ÷èñëà êàíàëüöåâ ÃÝÑ, íàðà-
ñòàíèÿ ÷èñëà ïðèêðåïëåííûõ è ñâîáîäíûõ ðèáîñîì, ïî-
ëèñîì, ãèïåðòðîôèè è ãèïåðïëàçèè òåìíûõ ìèòîõîíäðèé
ñòàíîâèòñÿ óìåðåííî ýëåêòðîííî-ïëîòíîé. Äëèíà ìèòî-
õîíäðèé óâåëè÷èâàåòñÿ, ìåæäó ìèòîõîíäðèÿìè ôîðìè-
ðóþòñÿ êîíòàêòû. Îïðåäåëÿþòñÿ èçìåíåíèå îðèåíòàöèè
êðèñò è èõ íåðàâíîìåðíîå ðàñïîëîæåíèå. Óìåðåííàÿ ãè-
ïåðòðîôèÿ êîìïëåêñà Ãîëüäæè ïðîÿâëÿåòñÿ ðàñøèðåíè-
åì ïðîñâåòà öèñòåðí è óâåëè÷åíèåì ÷èñëà òðàíñïîðòíûõ
ïóçûðüêîâ, à òàêæå ïîÿâëåíèåì ìåëêèõ è êðóïíûõ îñìè-
îôèëüíûõ ãðàíóë ñåêðåòà. Â öèòîïëàçìå îïðåäåëÿåòñÿ
óâåëè÷åííîå ÷èñëî ïåðâè÷íûõ ëèçîñîì. Âûÿâëÿåìûå âå-
çèêóëû ñ ïëîòíûì öåíòðîì èìåþò ðàçìåð îò 60 äî
275 íì.

Ñ î ñ ò î ÿ í è å «ï î â û ø å í í î é à ê ò è â í î ñ ò è» õà-
ðàêòåðèçóåòñÿ ñîäåðæàíèåì áîëüøîãî êîëè÷åñòâà ãðàíó-
ëÿðíîãî ìàòåðèàëà â êàðèîïëàçìå. Íî â çîíàõ, ñâîáîäíûõ
îò ãðàíóëÿðíîãî ìàòåðèàëà, êàðèîïëàçìà îñòàåòñÿ ñâåò-
ëîé, ò. å. ïðîíèöàåìîé äëÿ ýëåêòðîíîâ. Â ýòèõ ñâåòëûõ
ó÷àñòêàõ óäàåòñÿ âèäåòü îòäåëüíûå ôèáðèëëû, õàðàêòåð-
íûå äëÿ ýóõðîìàòèíà. Ãðàíóëÿðíûé ìàòåðèàë â êàðèî-
ïëàçìå ïðåäñòàâëåí ñêîïëåíèÿìè èíòåðõðîìàòèíîâûõ
ãðàíóë, êîòîðûå ôîðìèðóþò î÷àãè â ðàçëè÷íûõ åå çîíàõ.
Îêîëî î÷àãîâ êðàåâîãî ãåòåðîõðîìàòèíà ïðèñóòñòâóþò
ïåðèõðîìàòèíîâûå ãðàíóëû. ßäðî è ÿäðûøêî óâåëè÷åíû
â ðàçìåðàõ. Â ÿäðûøêå, êîòîðîå ðàñïîëàãàåòñÿ ýêñöåíò-
ðè÷íî, âûÿâëÿþòñÿ íåáîëüøèõ ðàçìåðîâ ôèáðèëëÿðíûå
öåíòðû ñ ïëîòíûì ôèáðèëëÿðíûì êîìïîíåíòîì. Ïåðè-
íóêëåàðíîå ïðîñòðàíñòâî â îòäåëüíûõ ó÷àñòêàõ ðàñøèðÿ-
åòñÿ, ðàçìåðû ÿäåðíûõ ïîð óâåëè÷èâàþòñÿ. Ôîðìèðóþòñÿ
ñêëàäêè ÿäåðíîé ìåìáðàíû, â ó÷àñòêè èíâàãèíàöèé ïî-
âåðõíîñòè ÿäðà ïðîíèêàþò ÿçû÷êè öèòîïëàçìû.

Â ïåðèíóêëåðíîé çîíå öèòîïëàçìû îïðåäåëÿåòñÿ
«ïîÿñ» èç ìèòîõîíäðèé, êîëè÷åñòâî è ðàçìåðû êîòîðûõ
óâåëè÷åíû. Ìèòîõîíäðèè èìåþò òåìíûé ìàòðèêñ, ÷èñëî
êðèñò óâåëè÷åíî, ìåæäó ìèòîõîíäðèÿìè âûÿâëÿþòñÿ êîí-
òàêòû. Íàáëþäàåòñÿ î÷àãîâîå ðàñøèðåíèå êàíàëüöåâ
ÃÝÑ, êîòîðûå ïðåîáðàçóþòñÿ â öèñòåðíû. Ïðîñâåò ðàñ-
øèðåííûõ êàíàëüöåâ ÃÝÑ ñâîáîäåí îò ñîäåðæèìîãî.
×èñëî ïðèêðåïëåííûõ ðèáîñîì íà ïîâåðõíîñòè èõ ìåìá-
ðàí óìåíüøàåòñÿ, à ÷èñëî ñâîáîäíûõ ðèáîñîì è ïîëèñîì
â öèòîïëàçìå âîçðàñòàåò. Ïîëèñîìû â öèòîïëàçìå ðàñ-
ïðåäåëåíû íåðàâíîìåðíî. Çàìåòíà ãèïåðòðîôèÿ êîìï-
ëåêñà Ãîëüäæè (ìîæíî âèäåòü íåñêîëüêî åãî êîìïëåêñîâ
ñ ðàñøèðåííûìè öèñòåðíàìè, õîðîøî ðàçâèòûì âàêóî-
ëÿðíûì êîìïîíåíòîì è ìíîæåñòâîì òðàíñïîðòíûõ ïó-
çûðüêîâ). Îïðåäåëÿåòñÿ ïîÿâëåíèå ìóëüòèâåçèêóëÿðíûõ,
à òàêæå ìóëüòèëàìèíàðíûõ òåëåö. Âåçèêóëû ñ ïëîòíûì
öåíòðîì íàõîäÿòñÿ îêîëî êîìïëåêñà Ãîëüäæè èëè îêîëî
ïëàçìàòè÷åñêîé ìåìáðàíû â ñóáïîâåðõíîñòíûõ çîíàõ,
èõ êîëè÷åñòâî óâåëè÷èâàåòñÿ ïî ñðàâíåíèþ ñî ñòàäèåé
«óìåðåííîé àêòèâíîñòè».

Ñ î ñ ò î ÿ í è å «ï è ê à à ê ò è â í î ñ ò è è ë è í à ï ð ÿ -
æ å í è ÿ» õàðàêòåðèçóåòñÿ âûñîêîé ýëåêòðîííîé ïëîòíî-
ñòüþ óâåëè÷åííîãî â ðàçìåðàõ ÿäðà, â êîòîðîì îïðåäåëÿ-
åòñÿ íå òîëüêî áîëüøîå êîëè÷åñòâî ãðàíóëÿðíîãî ìàòå-
ðèàëà, íî è ïðèñóòñòâóåò îñìèîôèëüíàÿ ìåëêîçåðíèñòàÿ
ñóáñòàíöèÿ.

ßäðûøêî ðûõëîå, óâåëè÷åííîå â ðàçìåðàõ, ñ õîðîøî
ðàçëè÷èìûì ãðàíóëÿðíûì êîìïîíåíòîì, áîëüøèì ÷èñ-
ëîì ôèáðèëëÿðíûõ öåíòðîâ, èìåþùèõ ïëîòíûé ôèáðèë-
ëÿðíûé êîìïîíåíò. Â îñìèîôèëüíîé êàðèîïëàçìå îïðåäå-
ëÿþòñÿ êàê â öåíòðàëüíûõ, òàê è êðàåâûõ çîíàõ áîëüøèå
ïî çàíèìàåìîé ïëîùàäè ñêîïëåíèÿ èíòåðõðîìàòèíîâûõ
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ãðàíóë, äëÿ êîòîðûõ â îòëè÷èå îò îñòàëüíîãî ãðàíóëÿð-
íîãî ìàòåðèàëà, ïðåäñòàâëåííîãî â ÿäðå, õàðàêòåðíû âû-
ðàæåííàÿ îñìèîôèëèÿ è ÷åòêîñòü êîíòóðîâ. Èíòåðõðî-
ìàòèíîâûå ãðàíóëû ðàñïîëàãàþòñÿ ðûõëî è èìåþò äèà-
ìåòð 20—25 íì. Êîëè÷åñòâî ïåðèõðîìàòèíîâûõ ãðàíóë
óâåëè÷åíî.

Â öåíòðàëüíûõ çîíàõ êàðèîïëàçìû âûÿâëÿþòñÿ ðàç-
ëè÷íûå ïî âåëè÷èíå è ïëîòíîñòè ó÷àñòêè ãåòåðîõðîìà-
òèíà, îêîëî êîòîðûõ íàõîäÿòñÿ ïåðèõðîìàòèíîâûå ãðà-
íóëû, êîëè÷åñòâî êîòîðûõ ìîæåò äîñòèãàòü îò 3 äî 6.
Ïåðèíóêëåðíîå ïðîñòðàíñòâî ðàâíîìåðíî ðàñøèðåíî,
ðàçìåðû ÿäåðíûõ ïîð óâåëè÷åíû. Ïîâåðõíîñòü ÿäðà
ñêëàä÷àòàÿ (ðèñ. 1).

Êàíàëüöû ÃÝÑ ðàñøèðåíû, íà ïîâåðõíîñòè åå ìåìá-
ðàí ÷èñëî ïðèêðåïëåííûõ ðèáîñîì ñíèæåíî, ìåæäó öèñ-
òåðíàìè ëåæàò ñêîïëåíèÿ ïîëèñîì. Êîìïëåêñ Ãîëüäæè
äîñòèãàåò âûñîêîãî óðîâíÿ ðàçâèòèÿ: îïðåäåëÿþòñÿ
3—4 êîìïëåêñà ñ õîðîøî ðàçâèòûì ìåìáðàííûì êîìïî-
íåíòîì. Ëîêàëèçóåòñÿ îí â ïåðèíóêëåàðíîé çîíå, îêîëî
íåãî îïðåäåëÿåòñÿ ôîðìèðîâàíèå ñåêðåòîðíûõ âåçèêóë.
Ìíîãî ãèïåðòðîôèðîâàííûõ ìèòîõîíäðèé, ñðåäè êîòî-
ðûõ ìîãóò áûòü è ñî ñâåòëûì ìàòðèêñîì. Îïðåäåëÿåòñÿ
òåñíûé êîíòàêò ìèòîõîíäðèé ñ öèòîìåìáðàíàìè — ÃÝÑ,
êîìïëåêñà Ãîëüäæè, íàðóæíîé ÿäåðíîé ìåìáðàíîé. Ìî-
ãóò áûòü âûÿâëåíû è ÿâëåíèÿ áëåááèíãà ÿäåðíîé ìåìá-
ðàíû â ìåìáðàíû êîìïëåêñà Ãîëüäæè. ×àñòî âñòðå÷àþò-
ñÿ ìóëüòèâåçèêóëÿðíûå è ìóëüòèëàìèíàðíûå òåëüöà.

Ñòðóêòóðíàÿ îðãàíèçàöèÿ íåéðîíîâ óêàçûâàåò íà âû-
ñîêóþ èíòåíñèâíîñòü ïðîòåêàþùèõ â íèõ òðàíñêðèïöè-
îííûõ ïðîöåññîâ. Îñìèîôèëèÿ êàðèîïëàçìû, âîçìîæíî,
ñâèäåòåëüñòâóåò îá óâåëè÷åíèè ñîäåðæàíèÿ â êëåòî÷íîì
ÿäðå áåëêîâ, ïðèíèìàþùèõ ó÷àñòèå â òðàíñïîðòå ñîçäà-
âàåìûõ ÐÍÊ â öèòîïëàçìó è âêëþ÷àþùèõñÿ â ïðîöåññû
êîíäåíñàöèè õðîìàòèíà. ×èñëî õðîìîöåíòðîâ âîçðàñòà-

åò. Â òàêèõ êëåòêàõ, âåðîÿòíî, ïðîèñõîäÿò óñèëåííî è
ïðîöåññû âíóòðèêëåòî÷íîé ðåãåíåðàöèè, íà ÷òî óêàçûâà-
åò ïîÿâëåíèå ìóëüòèëàìèíàðíûõ òåëåö.

Ñ î ñ ò î ÿ í è å «ñ í è æ å í è ÿ à ê ò è â í î ñ ò è ï î
ï å ð â î ì ó ò è ï ó» ñîïðîâîæäàëîñü óâåëè÷åíèåì ñîäåð-
æàíèÿ ãåòåðîõðîìàòèíà êàê â êðàåâûõ, òàê è â öåíòðàëü-
íûõ çîíàõ ÿäðà. Ïðè ýòîì èíòåðõðîìàòèíîâûå ãðàíóëû
èëè íå âûÿâëÿëèñü, èëè èõ êîëè÷åñòâî ðåçêî óìåíüøà-
ëîñü. Ðàçìåð ôèáðèëëÿðíûõ öåíòðîâ â ÿäðûøêå óâåëè÷è-
âàëñÿ, à èõ êîëè÷åñòâî óìåíüøàëîñü. Êàðèîïëàçìà ñî-
õðàíÿëà îñìèîôèëèþ çà ñ÷åò ìåëêîçåðíèñòîé è ïûëåâèä-
íîé ñóáñòàíöèé. Ïëîòíîå, óìåíüøåííîå â ðàçìåðàõ
ÿäðûøêî ðàñïîëàãàåòñÿ â òàêèõ íåéðîíàõ ýêñöåíòðè÷íî,
èìåÿ êîíòàêò ñ õîðîøî âûðàæåííûì êðàåâûì õðîìàòè-
íîì. Ïåðèõðîìàòèíîâûå ãðàíóëû îêîëî íåãî èëè íå âû-
ÿâëÿþòñÿ, èëè åäèíè÷íû. Ïåðèíóêëåðíîå ïðîñòðàíñòâî
ðàâíîìåðíî ðàñøèðåíî. Íà ïîâåðõíîñòè ÿäðà âñòðå÷àþò-
ñÿ ñêëàäêè (ðèñ. 2).

Öèòîïëàçìà, ïðèëåæàùàÿ ê ÿäðó, ñîäåðæèò ïîëèñî-
ìû, ñâåòëûå ìèòîõîíäðèè è ëèïîôóñöèíîâûå ãðàíóëû.
Êîìïëåêñ Ãîëüäæè èìååò âàêóîëÿðíûé êîìïîíåíò, ïðî-
ñâåò âàêóîëåé ñâîáîäåí îò ñîäåðæèìîãî. Êàíàëüöû ÃÝÑ
ðàñøèðåíû, íà ïîâåðõíîñòè åå ìåìáðàí îïðåäåëÿþòñÿ
ðåäêèå ðèáîñîìû. Ìèòîõîíäðèè ìíîãî÷èñëåííû, ðàçìåð
íåêîòîðûõ èç íèõ óâåëè÷åí. Âåçèêóëû ñ ïëîòíûì öåíò-
ðîì íåìíîãî÷èñëåííû.

Äàííûå íåéðîíû, èìåþùèå ïëîòíîå ÿäðûøêî è óâå-
ëè÷åííûå êîëè÷åñòâà êîíäåíñèðîâàííîãî õðîìàòèíà â
êàðèîïëàçìå, ìîãóò áûòü ðàñöåíåíû êàê çàâåðøèâøèå
òðàíñêðèïöèîííûå ïðîöåññû. Îäíàêî îáèëèå ïîëèñîì â
öèòîïëàçìå ïîêàçûâàåò, ÷òî â íèõ àêòèâíî ïðîèñõîäÿò
ïðîöåññû òðàíñëÿöèè. Ñíèæåíèå àêòèâíîñòè ïî îõàðàê-
òåðèçîâàííîìó âàðèàíòó ñëåäóåò, î÷åâèäíî, çà ñòàäèåé
íàïðÿæåíèÿ.
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Ðèñ. 1. Óëüòðàñòðóêòóðà íåéðîíà Med â ñîñòîÿíèè «ïèêà àêòèâíîñòè».

ÿ — ÿäðî, ÿäð — ÿäðûøêî, ôö — ôèáðèëëÿðíûå öåíòðû, èõã — èíòåðõðîìàòèíîâûå ãðàíóëû, ãõ — ãåòåðîõðîìàòèí, ïõã — ïåðèõðîìàòèíîâûå ãðàíó-
ëû, ì — ìèòîõîíäðèè, ìâò — ìóëüòèâåçèêóëÿðíûå òåëüöà.



Ñ í è æ å í è å à ê ò è â í î ñ ò è ï î â ò î ð î ì ó ò è ï ó
îïðåäåëÿåòñÿ â äðóãèõ íåéðîíàõ, êîòîðûå íîñÿò õàðàêòåð
ïåðåõîäíûõ (ñâåòëîå ÿäðî è òåìíàÿ öèòîïëàçìà), â íèõ
îïðåäåëÿåòñÿ óâåëè÷åííîå â ðàçìåðàõ ðåòèêóëÿðíîå ÿä-
ðûøêî (ðèñ. 3). Â ñîñòàâå ÿäðûøêà âûÿâëÿþòñÿ 5—6
êðóïíûõ ôèáðèëëÿðíûõ öåíòðîâ è íåñêîëüêî ìåëêèõ
(ðèñ. 4). Ïëîòíûé ôèáðèëëÿðíûé êîìïîíåíò â íèõ íå
îïðåäåëÿåòñÿ. Ñîäåðæàíèå ãðàíóëÿðíîãî êîìïîíåíòà â
ÿäðûøêå ñíèæåíî. Êàðèîïëàçìà òàêèõ íåéðîíîâ ìåíåå
îñìèîôèëüíà, ÷åì â òåìíûõ, êîòîðûå îïèñàíû âûøå. Íî

îíà èìååò ìåñòî è îáóñëîâëåíà íàëè÷èåì ïûëåâèäíîé
ñóáñòàíöèè, ðàâíîìåðíî çàïîëíÿþùåé êëåòî÷íîå ÿäðî.
Ñîäåðæàíèå êðàåâîãî õðîìàòèíà ñíèæåíî, à ãåòåðîõðî-
ìàòèí â öåíòðàëüíûõ çîíàõ ÿäðà íîñèò õàðàêòåð ðûõëî
ðàñïîëîæåííûõ îñìèîôèëüíûõ ñêîïëåíèé, îêîëî êîòî-
ðûõ îïðåäåëÿþòñÿ ïåðèõðîìàòèíîâûå ãðàíóëû (ðèñ. 4).

Ïåðèíóêëåàðíîå ïðîñòðàíñòâî ðàñøèðåíî â îòäåëü-
íûõ ó÷àñòêàõ äî 150 íì. Â ýòèõ çîíàõ îïðåäåëÿþòñÿ
óâåëè÷åííûå â ðàçìåðàõ ÿäåðíûå ïîðû, ÷èñëî èõ íå
óâåëè÷åíî. Â ïðîñâåòå ïåðèíóêëåàðíîãî ïðîñòðàíñòâà
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Ðèñ. 2. Íåéðîí â ñîñòîÿíèè «ñíèæåíèÿ àêòèâíîñòè ïî ïåðâîìó òèïó».

Îáîçíà÷åíèÿ òå æå, ÷òî è íà ðèñ. 1.

Ðèñ. 3. Íåéðîí â ñîñòîÿíèè «ñíèæåíèÿ àêòèâíîñòè ïî âòîðîìó òèïó».

êã — êîìïëåêñ Ãîëüäæè, ë — ëèçîñîìû, öñ — öèòîïëàçìàòè÷åñêàÿ ñåòü; îñòàëüíûå îáîçíà÷åíèÿ òå æå, ÷òî è íà ðèñ. 1.



îïðåäåëÿåòñÿ ïûëåâèäíàÿ îñìèîôèëüíàÿ ñóáñòàíöèÿ, â
ïðèëåæàùèõ çîíàõ öèòîïëàçìû ìíîãî ïîëèñîì è ñâîáîä-
íûõ ðèáîñîì. Âíóòðè òàêèõ çîí ëåæàò ìèòîõîíäðèè ñ
òåìíûì ìàòðèêñîì è ïëîõî ðàçëè÷èìûìè êðèñòàìè. Â
ìàòðèêñå ìîãóò âñòðå÷àòüñÿ íåáîëüøèå î÷àãè ïðîñâåòëå-
íèÿ. Ìåìáðàíû ìèòîõîíäðèé — êàê íàðóæíàÿ, òàê è
âíóòðåííÿÿ — õîðîøî ñòðóêòóðèðîâàíû. Â íàðóæíûõ,
ñóáïîâåðõíîñòíûõ, çîíàõ öèòîïëàçìû îïðåäåëÿþòñÿ
äëèííûå óçêèå êàíàëüöû ÃÝÑ ñ ðåäêèìè ðèáîñîìàìè.
Ìåñòàìè êàíàëüöû ðàñøèðÿþòñÿ, â ïðîñëîéêàõ öèòî-
ïëàçìû, ïðèëåæàùèõ ê êàíàëüöàì, âèäíû ãðóïïû îêàé-
ìëåííûõ ïóçûðüêîâ. Ïðîñâåò êàíàëüöåâ ñâîáîäåí îò ñî-
äåðæèìîãî. Öèñòåðíû êîìïëåêñà Ãîëüäæè ðàñøèðåíû,
îïðåäåëÿåòñÿ ôîðìèðîâàíèå âàêóîëåé. Âáëèçè îò êîìï-
ëåêñà Ãîëüäæè îïðåäåëÿþòñÿ âåçèêóëû ñ ïëîòíûì öåíò-
ðîì.

Ýòè íåéðîíû, âåðîÿòíî, îòðàæàþò ñíèæåíèå ôóíê-
öèîíàëüíîé àêòèâíîñòè òåõ èç íèõ, êîòîðûå íå ïðîõîäè-
ëè ñòàäèè «íàïðÿæåíèÿ», à îáðàçîâàëèñü èç íåéðîíîâ â
ñîñòîÿíèè «óìåðåííîé» èëè «ïîâûøåííîé» àêòèâíîñòè.
Ýòî, âåðîÿòíî, îòðàæàåò òîò ôàêò, ÷òî íåéðîíû Med ìî-
ãóò ðàáîòàòü ñ ðàçëè÷íîé ôóíêöèîíàëüíîé íàãðóçêîé.
Âîçìîæíî, ïîäîáíûå íåéðîíû ìîãóò áûòü îáîçíà÷åíû
êàê ñíèæàþùèå ñâîþ ôóíêöèîíàëüíóþ àêòèâíîñòü ïó-
òåì óñêîðåííîé ðåâåðñèè.

Ïðè èçó÷åíèè óëüòðàñòðóêòóðû íåéðîíîâ íà ðàçëè÷-
íûõ ñòàäèÿõ ÝÖ ìû íå âñòðåòèëè ó ñàìîê êðûñ íè îäíîé
êëåòêè ñ ïðèçíàêàìè ïîâðåæäåíèÿ (ïèêíîìîðôíûõ íåé-
ðîíîâ). Ýòî ïîçâîëÿåò ïðåäïîëàãàòü, ÷òî íåéðîíû ñïî-
ñîáíû âîçâðàùàòüñÿ â èñõîäíîå ñîñòîÿíèå, äëÿ òîãî ÷òî-
áû âíîâü àêòèâèçèðîâàòüñÿ â ñëåäóþùóþ ôàçó ÝÖ.

Ñ î ñ ò î ÿ í è å «â î ç â ð à ò à ê è ñ õ î ä í î ì ó ñ î ñ ò î -
ÿ í è þ». Õàðàêòåðíîé îñîáåííîñòüþ ýòèõ íåéðîíîâ ÿâëÿ-
þòñÿ êàðòèíû ñåãðåãàöèè êîìïîíåíòîâ ÿäðûøêà, ïðîÿâ-
ëÿþùèåñÿ â èõ ðàçîáùåíèè. Ýòè ÿâëåíèÿ óêàçûâàþò íà
áëîêàäó ñèíòåçà ÐÍÊ â ÿäðûøêå. Ñîäåðæàíèå ïåðèõðî-
ìàòèíîâûõ ãðàíóë ìîæåò áûòü ðàçëè÷íûì. Øèðèíà ïå-
ðèíóêëåàðíîãî ïðîñòðàíñòâà óìåíüøàåòñÿ (60 íì). Ïî-
âåðõíîñòü ÿäðà ìîæåò ñîõðàíÿòü ñêëàäêè, îäíàêî â ÿçû-

êàõ öèòîïëàçìû, êîòîðûå «ïðîíèêàþò» â ÿäðî, îòìå÷àåò-
ñÿ óìåíüøåíèå ïëîòíîñòè ðàñïîëîæåíèÿ ïîëèñîì. Íåé-
ðîíû, ñíèæàþùèå ñâîþ ôóíêöèîíàëüíóþ àêòèâíîñòü,
âíîâü ïðèîáðåòàþò õàðàêòåð ñâåòëûõ êëåòîê. Â êëåòî÷-
íîì ÿäðå îïðåäåëÿþòñÿ óìåðåííûå ñêîïëåíèÿ êðàåâîãî
õðîìàòèíà, ýóõðîìàòèí ïðåäñòàâëåí íåæíûìè ôèáðèë-
ëÿðíûìè ñòðóêòóðàìè.

Ñíèæàåòñÿ è ÷èñëî ìèòîõîíäðèé, êîòîðûå ðàâíîìåð-
íî ðàñïðåäåëÿþòñÿ ïî öèòîïëàçìå. Îíè èìåþò îêðóãëóþ
èëè îâàëüíóþ ôîðìó, íåáîëüøèå ðàçìåðû, ÷åòêèå ìåìá-
ðàíû, óìåðåííîé îñìèîôèëèè ìàòðèêñ. Êàíàëüöû ÃÝÑ
óçêèå, ïðîñâåò ñâîáîäåí îò ñîäåðæèìîãî. Îíè ðàñïîëàãà-
þòñÿ â ðàçëè÷íûõ çîíàõ öèòîïëàçìû, íåêîòîðûå èç íèõ
íàõîäÿòñÿ â êîíòàêòå ñ ìèòîõîíäðèÿìè. Êîìïëåêñ Ãîëü-
äæè ïðåäñòàâëåí ðàçëè÷íûìè ïî ïðîòÿæåííîñòè ñòîïêà-
ìè óïëîùåííûõ öèñòåðí, îêîëî êîòîðûõ îïðåäåëÿåòñÿ
íåáîëüøîå ÷èñëî ìèêðîïóçûðüêîâ. Â öèòîïëàçìå îáíà-
ðóæèâàþòñÿ îòäåëüíûå ìóëüòèâåçèêóëÿðíûå òåëüöà. Ëè-
çîñîìû åäèíè÷íû è íîñÿò õàðàêòåð ãðàíóë íàêîïëåíèÿ
èëè ëèïîôóñöèíîâûõ òåëåö. Â îòäåëüíûõ çîíàõ öèòî-
ïëàçìû âûÿâëÿþòñÿ îêàéìëåííûå ïóçûðüêè è âåçèêóëû
ñ ïëîòíûì öåíòðîì.

Íà îñíîâàíèè ïðîâåäåííîãî èññëåäîâàíèÿ ìû âûäå-
ëèëè ñëåäóþùèå ôóíêöèîíàëüíûå ñîñòîÿíèÿ íåéðîíîâ
Med ó ñàìîê êðûñ: 1) «ïîêîé», 2) «óìåðåííàÿ àêòèâ-
íîñòü», 3) «ïîâûøåííàÿ àêòèâíîñòü», 4) «ïèê àêòèâíî-
ñòè èëè íàïðÿæåíèå», 5) «ñíèæåíèå àêòèâíîñòè ïî ïåð-
âîìó òèïó», 6) «ñíèæåíèå àêòèâíîñòè ïî âòîðîìó òèïó»,
7) «âîçâðàò ê èñõîäíîìó ñîñòîÿíèþ». Íà ðàçëè÷íûõ ñòà-
äèÿõ ÝÖ ìîæíî íàéòè âñå ïåðå÷èñëåííûå ðàçíîâèäíî-
ñòè, íî êîëè÷åñòâî íåéðîíîâ òîãî èëè èíîãî ñîñòîÿíèÿ
ðàçëè÷àåòñÿ â çàâèñèìîñòè îò ñòàäèè ÝÖ (òàáë. 1). Èç
äàííûõ òàáë. 1 âèäíî, ÷òî íà ñòàäèè ýñòðóñà ïðåîáëàäà-
þò íåéðîíû â ñîñòîÿíèÿõ «ïîâûøåííîé àêòèâíîñòè» è
«ïèêà àêòèâíîñòè» (ñîîòâåòñòâåííî 40 è 26 %), ïðè ýòîì
îáùàÿ äîëÿ ýòèõ íåéðîíîâ ñîñòàâëÿåò 66 %. Íà ñòàäèè
ìåòýñòðóñà ñàìàÿ áîëüøàÿ äîëÿ íåéðîíîâ (30 %) íàõî-
äèòñÿ â ñîñòîÿíèè «ñíèæåíèÿ àêòèâíîñòè ïî ïåðâîìó
òèïó».

Ïîêàçàòåëè ìîäóëèðóþùåãî âëèÿíèÿ ïîëîâûõ ñòåðîèäîâ 975

Ðèñ. 4. Íåéðîí, ïîêàçàííûé íà ðèñ. 3, ïðè áîëüøåì óâåëè÷åíèè.

Îáîçíà÷åíèÿ òå æå, ÷òî è íà ðèñ. 1.



Àíàëèç óëüòðàñòðóêòóðíûõ õàðàêòåðèñòèê íåéðîíîâ
Med ó ñàìöîâ êðûñ ïîçâîëèë èäåíòèôèöèðîâàòü íåéðî-
íû âñåõ îñíîâíûõ ôóíêöèîíàëüíûõ ñîñòîÿíèé, êîòîðûå
îïèñàíû âûøå ó ñàìîê êðûñ. Îäíàêî òîëüêî ó ñàìöîâ â
ñîñòàâå èçó÷àåìîãî ÿäðà ìû íàøëè åäèíè÷íûå ïèêíî-
ìîðôíûå íåéðîíû, íàõîäÿùèåñÿ â ñîñòîÿíèè äåãåíåðà-
öèè è, âåðîÿòíî, ãèáíóùèå ïóòåì àïîïòîçà.

Íàèáîëåå èíôîðìàòèâíûìè ïðè ìîðôîìåòðèè óëüò-
ðàñòðóêòóðû íåéðîíîâ Med, íàõîäÿùèõñÿ â ðàçëè÷íûõ

ôóíêöèîíàëüíûõ ñîñòîÿíèÿõ, îêàçàëèñü êîëè÷åñòâåííûå
õàðàêòåðèñòèêè ÿäðûøêà (òàáë. 2).

Îáîáùàþùàÿ ñõåìà, îòðàæàþùàÿ ðàçëè÷íûå ñîñòîÿ-
íèÿ íåéðîíîâ Med, ïðåäñòàâëåíà íà ðèñ. 5.

Îáñóæäåíèå

Äîðñîìåäèàëüíîå ÿäðî ÌÊ ÿâëÿåòñÿ ÇÏÄ, ôîðìèðî-
âàíèå êîòîðîé ïðîèñõîäèò ïîä îðãàíèçóþùèì âëèÿíèåì
àíäðîãåíà, à ôóíêöèîíèðîâàíèå âî âçðîñëîì îðãàíèç-
ìå — ïðè àêòèâèçèðóþùåì âîçäåéñòâèè ÏÑ. Îäíàêî âî-
ïðîñ î òîì, êàê ïðîÿâëÿåòñÿ ìîäóëèðóþùåå âëèÿíèå ÏÑ
íà óðîâíå óëüòðàñòðóêòóðû íåéðîíîâ Med è çàâèñÿò ëè
ôîðìèðóåìûå ôóíêöèîíàëüíûå ñîñòîÿíèÿ íåéðîíîâ îò
óðîâíåé öèðêóëèðóþùèõ â êðîâè ÏÑ, äî íàñòîÿùåãî
âðåìåíè íå èçó÷åí. Â ñâîèõ èññëåäîâàíèÿõ ìû îïèðà-
ëèñü íà ðàáîòû ïðåäñòàâèòåëåé íàó÷íîé øêîëû Ïîëåíî-
âà (1993), îáîáùåííûõ â îáçîðíîé ñòàòüå Ãàðëîâà (2002),
êîíêðåòèçèðóþùåé ôóíêöèîíàëüíûå ïåðåñòðîéêè íåé-
ðîñåêðåòîðíûõ êëåòîê â ñâåòå ïðîáëåì ïëàñòè÷íîñòè
òêàíåé.

Ïîëîâûå ãîðìîíû áûñòðî ïðîíèêàþò â öèòîïëàçìó è
âçàèìîäåéñòâóþò ñ ëîêàëèçîâàííûìè â öèòîïëàçìå
è(èëè) ÿäðå ðåöåïòîðíûìè áåëêàìè, âûïîëíÿþùèìè
ôóíêöèþ ôàêòîðîâ òðàíñêðèïöèè, íåïîñðåäñòâåííî ðå-
ãóëèðóþùèõ àêòèâíîñòü ïðîìîòîðîâ êîìïåòåíòíûõ ãå-
íîâ (Kousteni et al., 2003; Ñìèðíîâ, 2005). Ê íàñòîÿùåìó
âðåìåíè êëîíèðîâàíû äâà ðåöåïòîðà ýñòðîãåíîâ (ERá
è ERâ), êîòîðûå ìîãóò ýêñïðåññèðîâàòüñÿ ñîâìåñòíî â
îäíîé êëåòêå èëè ðàçäåëüíî ñ ïðåîáëàäàíèåì òîé èëè
èíîé èçîôîðìû. Ïîêàçàíî, ÷òî îíè ñîñóùåñòâóþò â ÌÊ
(McEwen, Alves, 1999; Áàáè÷åâ, 2005). Ïðè ãèïåðýêñï-
ðåññèè ERâ íåáîëüøàÿ åãî ÷àñòü ìîæåò ëîêàëèçîâàòüñÿ â
ïëàçìàòè÷åñêîé ìåìáðàíå è îáåñïå÷èâàòü ïðîâåäåíèå
áûñòðûõ íåãåíîìíûõ ýôôåêòîâ ýñòðîãåíîâ. Ïðè ýòîì íå-
êîòîðûå òàêèå ýôôåêòû ìîãóò áûòü ïðîòèâîïîëîæíûìè
ýôôåêòàì, ðåàëèçóåìûì ñ ó÷àñòèåì ìåìáðàííîãî ERá
(Razandi et al., 2003).

976 À. Â. Àõìàäååâ, Ë. Á. Êàëèìóëëèíà

Ò à á ë è ö à 1

Ïðîöåíòíîå ñîîòíîøåíèå ôóíêöèîíàëüíûõ ñîñòîÿíèé
íåéðîíîâ â äîðñîìåäèàëüíîì ÿäðå ÌÊ â äèíàìèêå ÝÖ

ó ñàìîê è ñàìöîâ êðûñ

Ñîñòîÿíèå
íåéðîíîâ

Ñàìêè íà ðàçëè÷íûõ
ñòàäèÿõ ÝÖ

Ñàìöû
ìåò-

ýñòðóñ
äèýñò-

ðóñ
ýñòðóñ

1. Ïîêîé 2 18 3

2. Óìåðåííàÿ àêòèâ-
íîñòü

10 21 21 16

3. Ïîâûøåííàÿ àêòèâ-
íîñòü

20 18 40 35

4. Ïèê àêòèâíîñòè, íàï-
ðÿæåíèå

25 20 26 22

5. Ñíèæåíèå àêòèâíîñòè
ïî ïåðâîìó òèïó

30 16 10 17

6. Ñíèæåíèå àêòèâíîñòè
ïî âòîðîìó òèïó

7 2 3 3

7. Âîçâðàò ê èñõîäíîìó
ñîñòîÿíèþ

6 5 3

8. Ïèêíîìîðôíûé íåé-
ðîí

1

Ï ð è ì å ÷ à í è å. Çà 100 % âçÿòî îáùåå êîëè÷åñòâî ïðîñ÷èòàííûõ
íåéðîíîâ.

Ò à á ë è ö à 2

Ìîðôîìåòðè÷åñêèå õàðàêòåðèñòèêè ÿäðûøêà ïðè ðàçëè÷íûõ ôóíêöèîíàëüíûõ ñîñòîÿíèÿõ íåéðîíîâ Med

Ôóíêöèîíàëüíîå
ñîñòîÿíèå

Äèàìåòð
ÿäðûøêà (â ìêì)

ó ñàìöîâ

Äèàìåòð
ÿäðûøêà (â ìêì)

ó ñàìîê

×èñëî ôèáðèëëÿðíûõ öåíòðîâ ó ñàìîê
Ðàçìåðû ôèáðèëëÿðíûõ öåíòðîâ

ó ñàìîê, íì

âñåãî êðóïíûõ ìåëêèõ êðóïíûõ ìåëêèõ

1. Ïîêîé 1.15 � 0.05 1.08 � 0.05 6.2 � 0.4 3.2 � 0.4 3.0 � 0.4 355.0 � 13.0 93.4 � 2.1

2. Óìåðåííàÿ àêòèâ-
íîñòü

1.55 � 0.09à 1.46 � 0.09à 12.4 � 0.2á 4.8 � 0.4 7.6 � 0.4á 158.4 � 10.9á 42.4 � 3.4á

3. Ïîâûøåííàÿ àêòèâ-
íîñòü

1.95 � 0.02à 1.84 � 0.02à 17.6 � 0.5á 3.6 � 0.4 14.0 � 0.6á 162.0 � 5.8 35.6 � 3.1

4. Íàïðÿæåíèå, ïèê àê-
òèâíîñòè

1.76 � 0.09 1.65 � 0.09 24.8 � 0.9á 3.8 � 0.4 21.0 � 0.9á 280.0 � 14.1á 41.8 � 3.3

5. Ñíèæåíèå àêòèâíîñòè
ïî ïåðâîìó òèïó

1.39 � 0.07â 1.31 � 0.64à 15.6 � 0.4á 4.6 � 0.2 11.0 � 0.5á 690.0 � 78.1à 34.6 � 1.9â

6. Ñíèæåíèå àêòèâíîñòè
ïî âòîðîìó òèïó

1.48 � 0.04 1.40 � 0.03 12.2 � 0.4à 6.2 � 0.4â 6.4 � 0.7â 504.0 � 35.6 39.0 � 3.3

7. Âîçâðàò ê èñõîäíîìó
ñîñòîÿíèþ, ïîêîþ

1.11 � 0.07à 1.05 � 0.06à 8.00 � 0.32 4.4 � 0.2â 3.6 � 0.5â 256.0 � 16.3à 138.0 � 5.8á

à—âÇíà÷èìî ïî ñðàâíåíèþ ñ ïðåäøåñòâóþùåé ñòàäèåé (àïðè P < 0.01, áïðè P < 0.001, âïðè P < 0.05).



Ãëàâíàÿ ðàçíèöà ìåæäó ERá è ERâ — ýòî èõ ðàçëè÷-
íàÿ ñïîñîáíîñòü ðåãóëèðîâàòü òðàíñêðèïöèþ ÷åðåç
ÀÐ-1-÷óâñòâèòåëüíûé ýëåìåíò (Áàáè÷åâ, 2005). Òàê, ïðè
âçàèìîäåéñòâèè ERá ñ ÀÐ-1 17-â-ýñòðàäèîë àêòèâèçèðó-
åò òðàíñêðèïöèþ, îäíàêî â ñëó÷àå ñâÿçè ERâ ñ AP-1
17-â-ýñòðàäèîë íå â ñîñòîÿíèè àêòèâèçèðîâàòü òðàíñ-
êðèïöèþ (Áàáè÷åâ, 2005). Ñëåäóåò îòìåòèòü, ÷òî ñïîñîá-
íîñòü ER âçàèìîäåéñòâîâàòü ñ òèðîçèíêèíàçîé Src è àê-
òèâèçèðîâàòü ýòó òèðîçèíêèíàçó ìîæåò áûòü èñïîëüçî-
âàíà èçîôîðìîé Â ðåöåïòîðîâ ïðîãåñòåðîíà (PRB) äëÿ
ïðîâåäåíèÿ ñèãíàëà ïðîãåñòèíîâ â êëåòêó. Ñ ïðèìåíåíè-
åì èììóíîïðåöèïèòàöèè ïîêàçàíî, ÷òî 5—6 % ER è PRB
â êëåòêå ôîðìèðóþò êîìïëåêñû. Òàêæå ïîêàçàíî, ÷òî
ýñòðîãåíû âûçûâàþò ýêñïðåññèþ ðåöåïòîðîâ ïðîãåñòå-
ðîíà â íåêîòîðûõ ÿäðàõ ãèïîòàëàìóñà è ÌÊ (Moffatt
et al., 1998).

Ìîæíî ïðåäïîëàãàòü, ÷òî âûñîêèå óðîâíè ïîëîâûõ
ñòåðîèäîâ ìîãóò èçìåíÿòü ñîñòîÿíèÿ ÿäåðíîãî ìàòðèêñà,
ñ ó÷åòîì òîãî ÷òî áèîñèíòåç ÐÍÊ ïðîèñõîäèò â íåïî-
ñðåäñòâåííîé ñâÿçè ñ íèì (Jackson et al., 1985), à òàêæå
ñïîñîáñòâîâàòü àìïëèôèêàöèè ðÄÍÊ, ïîçâîëÿþùåé îáú-
ÿñíèòü áûñòðîå íàðàñòàíèå ÷èñëà ðèáîñîì â öèòîïëàçìå
(Áåëüêîâ, 1982). Âñå ýòî îáåñïå÷èâàåò èíòåíñèâíûé ñèí-
òåç áåëêà â êëåòêå, èäóùåãî íà ñîçäàíèå ïóëà öèòîçîëü-
íûõ ðåöåïòîðîâ, âåùåñòâ, îáëàäàþùèõ ñâîéñòâàìè ñåê-

ðåòîâ — íåéðîïåïòèäîâ, à òàêæå îïðåäåëÿþùèõ âêëþ÷å-
íèå íåéðîíîâ Med â ñîñòàâ ôóíêöèîíàëüíûõ ñèñòåì,
ó÷àñòâóþùèõ â îáåñïå÷åíèè ïîâåäåí÷åñêèõ ðåàêöèé.

Ñ ïîìîùüþ äîñòèæåíèé ìîëåêóëÿðíîé áèîëîãèè
óäàëîñü èçó÷èòü íåêîòîðûå ñòîðîíû ñòðóêòóðèçàöèè
òðàíñêðèïöèîííûõ ïðîöåññîâ â êëåòêàõ. Îáùåïðèçíàíî,
÷òî ñèíòåçèðóåìàÿ â ÿäðå ãåòåðîãåííàÿ ÿäåðíàÿ ÐÍÊ âû-
ÿâëÿåòñÿ â âèäå ïåðèõðîìàòèíîâûõ ôèáðèëë. Ìàëûå
ÿäåðíûå ÐÍÊ, ó÷àñòâóþùèå â ñïëàéñèíãå ãåòåðîãåííîé
ÿäåðíîé ðèáîíóêëåèíîâîé êèñëîòû, âûÿâëÿþòñÿ êàê èí-
òåðõðîìàòèíîâûå ãðàíóëû. Òàêæå ïîëàãàþò, ÷òî ïåðè-
õðîìàòèíîâûå ãðàíóëû ïðåäñòàâëÿþò ñîáîé êîìïëåêñû
èíôîðìàöèîííîé ðèáîíóêëåèíîâîé êèñëîòû — èíôîð-
ìîôåðû (×åíöîâ, 2004). Âñå óêàçàííûå ñòðóêòóðû áûëè
îáíàðóæåíû íàìè êàê ïðîÿâëåíèå ýêñïðåññèè ãåíîâ â
êëåòî÷íûõ ÿäðàõ íåéðîíîâ Med. Èõ âûðàæåííîñòü ñòàëà
îñíîâàíèåì äëÿ ñóæäåíèÿ î ôóíêöèîíàëüíîé àêòèâíîñòè
íåéðîíîâ. Îñîáîå âíèìàíèå ìû óäåëèëè èçó÷åíèþ êà÷å-
ñòâåííûõ è êîëè÷åñòâåííûõ õàðàêòåðèñòèê ÿäðûøêà, òàê
êàê èçâåñòíî, ÷òî îíî ðàíüøå äðóãèõ êîìïîíåíòîâ ÿäðà
ðåàãèðóåò íà àêòèâèçèðóþùåå âëèÿíèå ÏÑ ñîçäàíèåì
ðèáîñîìíîé ÐÍÊ (Ìåéíóîðèíã, 1979), à òàêæå, ñîãëàñíî
ïîñëåäíèì äàííûì, ìîæåò ÿâëÿòüñÿ ìåñòîì ëîêàëèçàöèè
ERá (Solakidi et al., 2005). Ñëåäóåò îòìåòèòü òàêæå, ÷òî
âûÿâèâøàÿñÿ â ÿäðûøêå ñåãðåãàöèÿ åãî êîìïîíåíòîâ, îò-
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1 — ñîñòîÿíèå «ïîêîÿ», 2 — ñîñòîÿíèå «óìåðåííîé àêòèâíîñòè», 3 — ñîñòîÿíèå «ïîâûøåííîé àêòèâíîñòè», 4 — ñîñòîÿíèå «ïèêà àêòèâíîñòè èëè íà-
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ê èñõîäíîìó ñîñòîÿíèþ», 8 — äåãåíåðàöèÿ íåéðîíà. Ñòðåëêàìè ïîêàçàíû ïðåäïîëàãàåìûå ïóòè ïåðåñòðîåê íåéðîíîâ.



ðàæàþùàÿ áëîêàäó ñèíòåçà ÐÍÊ â ÿäðûøêå (×åíöîâ,
2004), ñïîñîáñòâîâàëà ðàñïîçíàâàíèþ íåéðîíîâ, âîçâðà-
ùàþùèõñÿ ê ñâîåìó èñõîäíîìó ñîñòîÿíèþ ïîñëå ôóíê-
öèîíàëüíîé àêòèâíîñòè. Ìîæíî ïîëàãàòü, ÷òî ñåãðåãà-
öèÿ êîìïîíåíòîâ ÿäðûøêà ïðèâîäèëà ê ïîÿâëåíèþ â
êëåòî÷íîì ÿäðå è öèòîïëàçìå ÿäðûøêîïîäîáíûõ òåëåö,
âûÿâëåííûõ â íåéðîñåêðåòîðíûõ êëåòêàõ ïðè ñíèæåíèè
èõ àêòèâíîñòè (Êðàñíîâñêàÿ, 1984).

Ñëåäóåò îòìåòèòü è îñìèîôèëèþ êàðèîïëàçìû òåì-
íûõ íåéðîíîâ. Âåðîÿòíî, îíà ñâÿçàíà ñ íàêîïëåíèåì â
ÿäðå áîëüøîãî êîëè÷åñòâà áåëêîâ, ïîñòóïàþùèõ â íåãî
èç öèòîïëàçìû, êîòîðûå èãðàþò ðîëü ðåãóëÿòîðîâ ïðî-
öåññîâ òðàíñêðèïöèè. Â íàñòîÿùåå âðåìÿ âûÿâëåíî ìíî-
ãî òàêèõ ãðóïï áåëêîâûõ ìîëåêóë — êîàêòèâàòîðû, êî-
ðåïðîññîðû, êîèíòåãðàòîðû è ò. ä. (Êóëèíñêèé, Êîëåñíè-
÷åíêî, 2005).

Èññëåäîâàíèå ñòðóêòóðû òåìíûõ íåéðîíîâ âûÿâèëî
ãèïåðòðîôèþ è ãèïåðïëàçèþ ìíîãèõ îðãàíîèäîâ, íî îñî-
áåííî îíà áûëà âûðàæåíà â ìèòîõîíäðèÿõ. Ýòîò ôàêò
ìîæíî îáúÿñíèòü íàëè÷èåì â íèõ ðåöåïòîðîâ ñòåðîèä-
íûõ ãîðìîíîâ, â ÷àñòíîñòè ERâ (Solakidi et al., 2005). Ñ
èõ ó÷àñòèåì â ìèòîõîíäðèÿõ îáåñïå÷èâàåòñÿ óâåëè÷åíèå
ñèíòåçà ôåðìåíòîâ äûõàòåëüíîé öåïè çà ñ÷åò óñèëåíèÿ
ýêñïðåññèè ìèòîõîíäðèàëüíûõ ãåíîâ, à òàêæå ìèòîõîíä-
ðèîãåíåç. ÏÑ ñïîñîáíû îêàçûâàòü âëèÿíèå è íà ìåìáðà-
íû êëåòêè, âûçûâàÿ èõ ïðîëèôåðàöèþ, à òàêæå âëèÿòü íà
ïðîöåññû òðàíñëÿöèè ÷åðåç êëþ÷åâûå àêòèâàòîðû — äâå
ïðîòåèíêèíàçû è ôàêòîð èíèöèàöèè òðàíñëÿöèè 4Å (Êó-
ëèíñêèé, Êîëåñíè÷åíêî, 2005).

Ïðîöåíòíîå ñîîòíîøåíèå ôóíêöèîíàëüíûõ ñîñòîÿ-
íèé íåéðîíîâ Med íà ðàçëè÷íûõ ñòàäèÿõ ÝÖ (òàáë. 1)
âûÿâèëî ïðåîáëàäàíèå íåéðîíîâ â ñîñòîÿíèè «ïîâûøåí-
íîé àêòèâíîñòè» íà ñòàäèè ýñòðóñà, êîòîðàÿ íàñòóïàåò
âñëåä çà ïèêîâûìè êîíöåíòðàöèÿìè ýñòðîãåíîâ è âûáðî-
ñîì ËÃ (Áàáè÷åâ, 1986). Ýòî ñîãëàñóåòñÿ ñ äàííûìè, âûÿ-
âèâøèìè óâåëè÷åíèå ðàçìåðîâ êëåòî÷íûõ ÿäåð íåéðîíîâ
Med è íàðàñòàíèå óðîâíåé ñâÿçûâàíèÿ 3Í-ýñòðàäèîëà íà
ñòàäèè ýñòðóñà (Asribekova, Kalimullina, 1989; Johansen
et al., 2004). Òàêæå ïîêàçàíî, ÷òî íà ýòîé ñòàäèè ÝÖ èí-
òåíñèâíîñòü âêëþ÷åíèÿ 3Í-óðèäèíà â íåéðîíû Med (Àõ-
ìàäååâ, Êàëèìóëëèíà, 2004) äîñòîâåðíî âûøå, ÷åì íà ñòà-
äèÿõ ìåòýñòðóñà è äèýñòðóñà. Óìåñòíî îòìåòèòü òàêæå,
÷òî âûÿâëåíà ïîëîæèòåëüíàÿ êîððåëÿöèÿ ìåæäó óðîâíÿ-
ìè 17â-ýñòðàäèîëà è ýêñïðåññèåé ERá, êîòîðûé ñïîñîáåí
àêòèâèçèðîâàòü òðàíñêðèïöèþ (Isgor et al., 2002).

Íà ñòàäèè ìåòýñòðóñà, äëÿ êîòîðîé õàðàêòåðíû íèç-
êèå óðîâíè ýñòðàäèîëà, ïðåîáëàäàþò íåéðîíû â ñîñòîÿ-
íèè «ñíèæåíèÿ àêòèâíîñòè ïî ïåðâîìó òèïó» (òàáë. 1).
Ïîêàçàòåëåì ñíèæåíèÿ àêòèâíîñòè íåéðîíîâ áûëî óâå-
ëè÷åíèå ñîäåðæàíèÿ â ÿäðå êîíäåíñèðîâàííîãî õðîìàòè-
íà. Åãî êîëè÷åñòâî óâåëè÷èâàëîñü êàê â êðàåâûõ çîíàõ
(ïîä âíóòðåííåé ÿäåðíîé ìåìáðàíîé), òàê è â öåíòðàëü-
íûõ ó÷àñòêàõ êàðèîïëàçìû. Ïðîöåññ êîíäåíñàöèè õðî-
ìàòèíà, ïî-âèäèìîìó, èíèöèèðîâàëñÿ óâåëè÷åíèåì
óðîâíÿ ïðîãåñòåðîíà. Ïîêàçàíî, ÷òî ïèê óðîâíÿ ïðîãåñ-
òåðîíà â äèíàìèêå ÝÖ íàñòóïàåò ïîçäíåå, ÷åì ýñòðàäèî-
ëà (Áàáè÷åâ, 1986). Ïîâûøåíèå óðîâíÿ ïðîãåñòåðîíà ïî-
ëîæèòåëüíî êîððåëèðóåò ñ èíòåíñèâíîñòüþ ýêñïðåññèè
ERâ-òèïà, êîòîðûå ñíèæàþò òðàíñêðèïöèîííóþ àêòèâ-
íîñòü (Isgor et al., 2002; Ñìèðíîâ, 2005). Ïî-âèäèìîìó,
äèíàìèêà ãîðìîíàëüíûõ ñäâèãîâ, èìåþùàÿ ìåñòî â ÝÖ,
ôîðìèðóåò áëîêèðóþùèé òðàíñêðèïöèþ ìåõàíèçì çà
ñ÷åò ýêñïðåññèè ERâ . Âîçìîæíî, ó ñàìöîâ ïîäîáíûé ìå-
õàíèçì ìîæåò îñóùåñòâëÿòüñÿ ìåòàáîëèòàìè òåñòîñòåðî-
íà, îáðàçîâàíèå êîòîðûõ ïðîèñõîäèò â ÌÊ ïðè ó÷àñòèè

àðîìàòàçíûõ è ðåäóêòàçíûõ ôåðìåíòíûõ êîìïëåêñîâ
(Àêìàåâ, Êàëèìóëëèíà, 1993).

Â íåéðîíàõ Med ïîñòîÿííî îáíàðóæèâàëèñü âåçèêó-
ëû ñ ïëîòíûì öåíòðîì, êîëè÷åñòâî êîòîðûõ âîçðàñòàëî
íà ñòàäèè «ïîâûøåííîé àêòèâíîñòè». Íà îñíîâàíèè ñâå-
äåíèé, èìåþùèõñÿ î íåéðîñåêðåòîðíûõ êëåòêàõ, ìîæíî
ïîëàãàòü, ÷òî â ñîñòàâå óêàçàííûõ âåçèêóë ìîãëè íàõî-
äèòüñÿ ìîíîàìèíû (50—110 íì), ïåïòèäû (80—120 íì)
è íàíîïåïòèäû — àðãèíèí-âàçîïðåññèí è îêñèòîöèí
(130—300 íì) (Ïîëåíîâ, 1993; Ãàðëîâ, 2002). Ýòî ïîä-
òâåðæäàåòñÿ ñâåäåíèÿìè ëèòåðàòóðû î âëèÿíèè ïîëîâûõ
ñòåðîèäîâ íà ýêñïðåññèþ àðãèíèí-âàçîïðåññèíà â íåéðî-
íàõ ìåäèàëüíîãî ÿäðà ÌÊ, îêñèòîöèíà, ïåïòèäîâ — íåé-
ðîïåïòèäîâ K è Ð, ïðåïðîýíêåôàëèíà, õîëåöèñòîêèíèíà
è äîôàìèíà (×åïóðíîâ, ×åïóðíîâà, 1985; Sinckak et al.,
2000; Dominguez et al., 2001).

Ïîëó÷åííûå ðåçóëüòàòû óêàçûâàþò íà íàëè÷èå ôóí-
êöèîíàëüíîé ãîðìîíçàâèñèìîé ðåâåðñèè â ñòðóêòóð-
íî-ôóíêöèîíàëüíîé îðãàíèçàöèè íåéðîíîâ Med, ïðîèñ-
õîäÿùåé ïîä âëèÿíèåì ÏÑ. Âïåðâûå òåðìèí «ôóíêöèî-
íàëüíàÿ ðåâåðñèÿ» äëÿ õàðàêòåðèñòèêè ïëàñòè÷åñêèõ
ïåðåñòðîåê íåéðîñåêðåòîðíûõ êëåòîê ââåäåí Ãàðëîâûì
(2002). Ìû ïîñ÷èòàëè åãî àäåêâàòíûì è äëÿ îáîçíà÷åíèÿ
âñåé ñîâîêóïíîñòè ñòðóêòóðíî-ôóíêöèîíàëüíûõ ïåðå-
ñòðîåê, ïðîèñõîäÿùèõ â ïîïóëÿöèè íåéðîíîâ Med, ïðå-
äîïðåäåëÿåìûõ èçìåíÿþùèìèñÿ óðîâíÿìè ÏÑ.

Ðàáîòà âûïîëíåíà ïðè ôèíàíñîâîé ïîääåðæêå ãðàí-
òà ïðåçèäåíòà ÐÔ (MÊ-1643.2005.4).
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INDEXES OF MODULATING INFLUENCE OF GONADAL HORMONES ON

ULTRASTRUCTURAL CHARACTERISTICS OF NEURONS

OF AMYGDALA’S DORSOMEDIAL NUCLEUS
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The ultrastructure of neuron’s perikaryons in Amygdala’s dorsomedial nucleus of male and female rats at
different stages of estrous cycle was investigated. The main functional stages were described. The characteris-
tics obtained reflected the phenomenon of hormone-dependent functional reversion determined by changes in
concentrations of sex steroids in blood.
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