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Èññëåäîâàëè 7 ÿäåð ïðîäîëãîâàòîãî ìîçãà ó ÷åëîâåêà è êðûñû, â êîòîðûõ âûäåëèëè íåéðîíû 4 òè-
ïîâ, ðàçëè÷àþùèåñÿ èíòåíñèâíîñòüþ ðåàêöèè íà NADPH-äèàôîðàçó. Ïîêàçàíî, ÷òî ó ÷åëîâåêà è êðûñû
â áîëüøèíñòâå ÿäåð íàáëþäàþòñÿ ñõîäíûå çàêîíîìåðíîñòè ðàñïðåäåëåíèÿ íèòðîêñèä-ïîçèòèâíûõ íåé-
ðîíîâ: â äâèãàòåëüíûõ ÿäðàõ ïðåîáëàäàþò íåéðîíû ñ âûñîêîé, à â ÷óâñòâèòåëüíûõ — ñ íèçêîé àêòèâ-
íîñòüþ NO-ñèíòàçû.

Ê ë þ ÷ å â û å ñ ë î â à: íèòðîêñèäåðãè÷åñêèå íåéðîíû, ïðîäîëãîâàòûé ìîçã, áóëüáàðíûé âàçîìîòîð-
íûé öåíòð.

Ï ð è í ÿ ò û å ñ î ê ð à ù å í è ÿ: NO — îêñèä àçîòà, NOS — NO-ñèíòàçà, NO-íåéðîíû — íèòðîêñèäåð-
ãè÷åñêèå íåéðîíû.

Íåñìîòðÿ íà ïîâûøåííûé èíòåðåñ èññëåäîâàòåëåé ê
íèòðîêñèäåðãè÷åñêîìó ïóòè ïåðåäà÷è íåðâíîãî èìïóëü-
ñà, äî íàñòîÿùåãî âðåìåíè îí âûçûâàåò ïðîòèâîðå÷èâûå
îöåíêè. Ïðîòèâîðå÷èÿ êàñàþòñÿ êàê íàëè÷èÿ ôåðìåíòà
ñèíòåçà îêñèäà àçîòà (NO) â íåðâíûõ öåíòðàõ, åãî ðàñïðå-
äåëåíèÿ, åãî àêòèâíîñòè â îòäåëüíûõ íåéðîíàõ, òàê è íå-
îäíîçíà÷íîé ôèçèîëîãè÷åñêîé ðîëè ìîëåêóëû NO â îáåñ-
ïå÷åíèè ðàáîòû öåíòðàëüíîé íåðâíîé ñèñòåìû, â òîì ÷èñ-
ëå â ðåãóëÿöèè àðòåðèàëüíîãî äàâëåíèÿ (Kadekaro et al.,
1997; Àäàøåâà è äð., 2002; Ãåëüöåð è äð., 2007). È õîòÿ
àêòèâíîå ó÷àñòèå NO â ðåàëèçàöèè ôóíêöèé ïðîäîëãîâà-
òîãî ìîçãà ïðèçíàåòñÿ ìíîãèìè èññëåäîâàòåëÿìè (Pers-
son, 1996; Bredt, 1999; Zanzinger, 1999; Patel et al., 2001),
äàííûå î ëîêàëèçàöèè è êîëè÷åñòâåííîì ðàñïðåäåëåíèè
íèòðîêñèäåðãè÷åñêèõ íåéðîíîâ (NO-íåéðîíîâ) â åãî ÿä-
ðàõ ó ÷åëîâåêà îãðàíè÷èâàåòñÿ 2—3 ïîïóòíûìè è ïðîòè-
âîðå÷èâûìè ñîîáùåíèÿìè (Pitkanen, Amaral, 1993; Öûð-
ëèí, 2003).

Â íàñòîÿùåé ðàáîòå èññëåäîâàíî ðàñïðåäåëåíèå
NO-íåéðîíîâ è àêòèâíîñòè â íèõ NO-ñèíòàçû â ÿäðàõ
ïðîäîëãîâàòîãî ìîçãà, èìåþùèõ îòíîøåíèå ê áóëüáàðíî-
ìó âàçîìîòîðíîìó öåíòðó, ó ÷åëîâåêà è êðûñû.

Ìàòåðèàë è ìåòîäèêà

Ðàáîòà âûïîëíåíà íà ìàòåðèàëå îò 5 ÷åëîâåê â âîçðàñ-
òå 21—25 ëåò, ïîãèáøèõ ïî ïðè÷èíàì, íå ñâÿçàííûì ñ ïî-
âðåæäåíèåì ìîçãà, è îò 28 áåëûõ áåñïîðîäíûõ êðûñ ìàñ-
ñîé 180—200 ã, ñîäåðæàùèõñÿ â óñëîâèÿõ ëàáîðàòîðíîãî
âèâàðèÿ íà ñòàíäàðòíîì ðàöèîíå.

Èç ïðîäîëãîâàòîãî ìîçãà äåëàëè ñðåçû ñ äâóõ óðîâ-
íåé, ïîçâîëÿþùèõ íàèáîëåå ïîëíî ìèêðîñêîïèðîâàòü è
èçó÷àòü ÿäðà (ðèñ. 1, à, á). Ïðåïàðàòû èññëåäîâàëè ðàç-
äåëüíî â äâóõ ìèêðîñêîïàõ, â îêóëÿðû êîòîðûõ ïîìåùàëè

îäèíàêîâûå ñåòêè ñ ðàâíîâåëèêèìè êâàäðàòàìè. Èçó-
÷àåìîå ÿäðî â îáîèõ ìèêðîñêîïàõ îðèåíòèðîâàëè ïî õà-
ðàêòåðíûì ïðèçíàêàì â ñàãèòòàëüíîé è ôðîíòàëüíîé
ïëîñêîñòÿõ è ïåðåíîñèëè íà ìèëëèìåòðîâóþ áóìàãó â
ñîîòâåòñòâèè ñ èõ ïîëîæåíèåì îòíîñèòåëüíî êîîðäèíàò
ñåòêè.

Èññëåäîâàëè äîðñîìåäèàëüíóþ ÷àñòü ÿäðà ñîëèòàðíî-
ãî òðàêòà, ðåòèêóëÿðíîå ëàòåðàëüíîå ÿäðî, äîðñàëüíîå
ÿäðî áëóæäàþùåãî íåðâà, ðåòèêóëÿðíîå îêîëîñðåäèííîå
ÿäðî, âåíòðàëüíîå ðåòèêóëÿðíîå ãèãàíòîêëåòî÷íîå ÿäðî,
âåíòðàëüíóþ ÷àñòü ðåòèêóëÿðíîãî öåíòðàëüíîãî ÿäðà è
ðåòèêóëÿðíîå ìåëêîêëåòî÷íîå ÿäðî.

Äëÿ ãèñòîõèìè÷åñêîãî èññëåäîâàíèÿ îáðàçöû îáðàáà-
òûâàëè ïî îïèñàííîìó ìåòîäó (Hope, Vinsent, 1989), äëÿ
÷åãî ìàòåðèàë ôèêñèðîâàëè 2 ÷ ïðè 4 °Ñ â 4%-íîì ðàñòâî-
ðå ïàðàôîðìàëüäåãèäà íà 0.1 Ì Na-ôîñôàòíîì áóôåðå
(pH 7.4), ïðîìûâàëè â 15%-íîì ðàñòâîðå ñàõàðîçû â òå÷å-
íèå 1 ñóò. Çàòåì îáðàçöû èíêóáèðîâàëè â ñðåäå, ñîäåðæà-
ùåé 0.5 ìÌ â-NADPH, 0.5 ìÌ íèòðîñèíåãî òåòðîçîëèåâî-
ãî è 0.3 % Òðèòîíà X-100 â 0.15 Ì áóôåðå Òðèñ-HCl
(pH 8.0), ïðè 37 °Ñ â òå÷åíèå 1 ÷. Ïîñëå èíêóáàöèè ñðåçû
ïðîìûâàëè â äèñòèëëèðîâàííîé âîäå, îáåçâîæèâàëè â
ñïèðòàõ âîçðàñòàþùåé êîíöåíòðàöèè è çàêëþ÷àëè â êåä-
ðîâûé áàëüçàì. Êîíòðîëüíûå ïðåïàðàòû ïîìåùàëè â ñðå-
äó ñ äîáàâëåíèåì èíãèáèòîðà NO-ñèíòàçû Nê-íèòðî-L-àð-
ãèíèíà (10 ìÌ). Ñïåöèôè÷íîñòü ãèñòîõèìè÷åñêîé ðåàê-
öèè ïðîâåðÿëè èíêóáàöèåé íåñêîëüêèõ ñðåçîâ â
ðàñòâîðàõ, íå ñîäåðæàùèõ íèòðîñèíåãî òåòðàçîëèÿ èëè
NADPH, à òàêæå â ðàñòâîðå, ñîäåðæàùåì NADP âìåñòî
NADPH. Ïîñêîëüêó õèìè÷åñêàÿ îñíîâà ðåàêöèè çàêëþ÷à-
åòñÿ â îáðàçîâàíèè ïðåöèïèòàòà ôîðìàçàíà ïðè âîññòà-
íîâëåíèè ñîëåé òåòðàçîëèÿ â ïðèñóòñòâèè NADPH-äèà-
ôîðàçû, ãèñòîõèìè÷åñêàÿ ðåàêöèÿ íå äîëæíà íàáëþäàòü-
ñÿ â ñëó÷àå îòñóòñòâèÿ â èíêóáàöèîííîé ñðåäå ëþáîãî èç
îñíîâíûõ åå êîìïîíåíòîâ.
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Ðåàêöèÿ íà NADPH-äèàôîðàçó (NADPH-äèàôîðàçà;
ÊÔ 1.6.99.1) äàåò âîçìîæíîñòü èäåíòèôèöèðîâàòü NOS â
íåéðîíàõ è îïðåäåëèòü êîëè÷åñòâåííîå ñîîòíîøåíèå êëå-
òîê, ðàçëè÷àþùèõñÿ àêòèâíîñòüþ ôåðìåíòà (Hope, Vin-
cent, 1989; Bredt, 1999; Åëèñååâà è äð., 2002). Ïëîòíîñòü
îáðàçóþùåãîñÿ îñàäêà äèôîðìàçàíà ïðîïîðöèîíàëüíà
ìîëåêóëÿðíîìó ñîäåðæàíèþ NOS, ÷òî ïîçâîëÿåò ñóäèòü
îá àêòèâíîñòè ôåðìåíòà â íåðâíûõ êëåòêàõ èññëåäóåìûõ
ÿäåð (Vincent, 1994).

Â êàæäîì ÿäðå ïðè ïîìîùè îêðàñêè ñðåçîâ 0.5%-íûì
ðàñòâîðîì ìåòèëåíîâîãî ñèíåãî ïî Íèññëþ îïðåäåëÿëè
àáñîëþòíîå ÷èñëî íåéðîíîâ â ïðîåêöèè ñðåçà, à òàêæå
äîëþ ñðåäè íèõ, ïðèõîäÿùóþñÿ íà NO-íåéðîíû. Ñðåäè
ïîñëåäíèõ âû÷èñëÿëè äîëþ íåéðîíîâ ñ íèçêîé (I òèï),
ñðåäíåé (II òèï), âûñîêîé (III òèï) è î÷åíü âûñîêîé (IV
òèï) àêòèâíîñòüþ ôåðìåíòà. Àêòèâíîñòü NOS âûðàæàëè â
åäèíèöàõ îïòè÷åñêîé ïëîòíîñòè.

Äîëþ NO-íåéðîíîâ îò îáùåãî êîëè÷åñòâà êëåòîê â
ÿäðå óñòàíàâëèâàëè ñëåäóþùèì îáðàçîì: â ñåðèÿõ èç 10
ñðåçîâ 1 îêðàøèâàëè ïî Íèññëþ, à ïàðàëëåëüíûé — äëÿ
âûÿâëåíèÿ NOS. Êîëè÷åñòâåííóþ îáðàáîòêó ìàòåðèàëîâ
ïðîâîäèëè ñ èñïîëüçîâàíèåì àâòîìàòèçèðîâàííîé ñèñòåìû
àíàëèçà èçîáðàæåíèé Allegro MC. Äëÿ îöåíêè çíà÷èìîñòè
öèôðîâûõ äàííûõ èñïîëüçîâàëè t-êðèòåðèé Ñòüþäåíòà.

Â ðàáîòå èñïîëüçîâàëè Òðèòîí X-100, ïàðàôîðìàëü-
äåãèä è ñàõàðîçó (Serva, Ãåðìàíèÿ); áóôåð Òðèñ-HCl,
â-íèêîòèíàìèäàäåíèíäèíóêëåîòèäôîñôàò (â-NADPH),
Nê-íèòðî-L-àðãèíèí, íèòðîñèíèé òåòðàçîëèåâûé è ïàðà-
ôåíèëåíäèàìèí (Sigma, ÑØÀ); êåäðîâûé áàëüçàì è ìåòè-
ëåíîâûé ñèíèé (Áèîâèòðóì, Ðîññèÿ).

Ðåçóëüòàòû

Âî âñåõ èññëåäóåìûõ ÿäðàõ âñòðå÷àþòñÿ íåðâíûå
êëåòêè, ðàçëè÷àþùèåñÿ ñòðóêòóðîé è ïëîòíîñòüþ âûïàâ-
øåãî îñàäêà, â ðåçóëüòàòå ÷åãî öèòîïëàçìà êëåòîê îêðà-

øèâàåòñÿ â ðàçëè÷íûå îòòåíêè ñèíåãî öâåòà — îò
ãîëóáîãî äî ôèîëåòîâîãî.

Êëåòêè I òèïà èìåþò ìåëêîçåðíèñòûé ïðåöèïèòàò
ãîëóáîâàòî-ñèíåãî öâåòà. Â öèòîïëàçìå îí âûïàäàåò â
âèäå îòäåëüíî ëåæàùèõ èëè ñëèâøèõñÿ ãðàíóë, ïëîò-
íîñòü êîòîðûõ óâåëè÷èâàåòñÿ ïî íàïðàâëåíèþ îò ïå-
ðèôåðèè êëåòêè ê îêîëîÿäåðíîé çîíå (ðèñ. 2, à). Íåéðî-
íû ñ íèçêîé àêòèâíîñòüþ ôåðìåíòà ñîñòàâëÿþò íå ìåíåå
òðåòè îò îáùåãî êîëè÷åñòâà íåðâíûõ êëåòîê â ÿäðå ñîëè-
òàðíîãî òðàêòà, â ðåòèêóëÿðíîì ëàòåðàëüíîì ÿäðå è äî-
ðñàëüíîì ÿäðå áëóæäàþùåãî íåðâà ÷åëîâåêà (ñì. òàá-
ëèöó).

Íåéðîíû II òèïà ñî ñðåäíåé àêòèâíîñòüþ NOS ôîð-
ìèðóþò áîëåå ãðóáûé öèòîïëàçìàòè÷åñêèé îñàäîê, ñëè-
âàþùèéñÿ èíîãäà â ñïëîøíîå îêîëîÿäåðíîå êîëüöî
(ðèñ. 3, á). Çà÷àñòóþ, êàê ýòî âèäíî íà ðèñóíêå, íàä ÿäðîì
è ÷àñòüþ öèòîïëàçìû âûÿâëÿåòñÿ ôèîëåòîâîå, ïî÷òè ãî-
ìîãåííîå ïÿòíî ïðåöèïèòàòà â âèäå äóãîîáðàçíîãî ñêîï-
ëåíèÿ îêîëî ÿäðà, à â îñòàëüíîé öèòîïëàçìå îïðåäåëÿåòñÿ
ðåäêàÿ ðîññûïü ãðàíóë. Ó ÷åëîâåêà è êðûñû òàêèå êëåòêè
ïðåîáëàäàþò â ÿäðå îäèíî÷íîãî ïóòè è ðåòèêóëÿðíîì ëà-
òåðàëüíîì ÿäðå (ñì. òàáëèöó). Íî îñîáåííî ìíîãî íåéðî-
íîâ II òèïà (áîëåå 60 %) â äîðñàëüíîì ÿäðå áëóæäàþùåãî
íåðâà êðûñû.

Â íåéðîíàõ III òèïà ñèíå-ôèîëåòîâûå ãðàíóëû äèôîð-
ìàçàíà ðàâíîìåðíî çàïîëíÿþò âñþ öèòîïëàçìó êëåòîê,
îñòàâëÿÿ ñâîáîäíûì ëèøü ÿäðî (ðèñ. 2, â). Îñàäîê âûïà-
äàåò òàêæå â äëèííûõ îòðîñòêàõ êëåòîê, ðàñïðîñòðàíÿþ-
ùèõñÿ â äîðñîìåäèàëüíîì íàïðàâëåíèè. Ó ÷åëîâåêà è
êðûñû êëåòîê ñ âûñîêîé àêòèâíîñòüþ áîëüøå âñåãî â âåí-
òðàëüíîì ðåòèêóëÿðíîì ãèãàíòîêëåòî÷íîì ÿäðå, à ó êðû-
ñû, êðîìå òîãî, â ðåòèêóëÿðíûõ ìåëêîêëåòî÷íîì è öåíò-
ðàëüíîì ÿäðàõ, ãäå èõ êîëè÷åñòâî ñîñòàâëÿåò áîëåå ïîëî-
âèíû âñåõ êëåòîê. Ìåíüøå âñåãî òàêèõ íåéðîíîâ â
äîðñàëüíîì ÿäðå áëóæäàþùåãî íåðâà è ðåòèêóëÿðíîì ëà-
òåðàëüíîì ÿäðå ÷åëîâåêà. Îòíîñèòåëüíî íåìíîãî (îêîëî
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Ðèñ. 1. Ñõåìà ïîïåðå÷íûõ ñðåçîâ íà äâóõ óðîâíÿõ ïðîäîëãîâàòîãî ìîçãà.

à — íà ãðàíèöå ïðîäîëãîâàòîãî ìîçãà è ìîñòà; á — ÷åðåç ñåðåäèíó íèæíåé îëèâû. ßÑÒ — ÿäðî ñîëèòàðíîãî òðàêòà, ÐËß — ðåòèêóëÿðíîå ëàòåðàëüíîå
ÿäðî, ÄßÁÍ — äîðñàëüíîå ÿäðî áëóæäàþùåãî íåðâà, ÐÎß — ðåòèêóëÿðíîå îêîëîñðåäèííîå ÿäðî, ÐÃß — âåíòðàëüíîå ðåòèêóëÿðíîå ãèãàíòîêëåòî÷-

íîå ÿäðî, ÐÖß — ðåòèêóëÿðíîå öåíòðàëüíîå ÿäðî, ÌÐß — ðåòèêóëÿðíîå ìåëêîêëåòî÷íîå ÿäðî.

Ðèñ. 2. Íåéðîíû ñ íèçêîé (à), ñðåäíåé (á), âûñîêîé (â) è î÷åíü âûñîêîé (ã) àêòèâíîñòüþ NADPH-äèàôîðàçû.

à, á — ñîîòâåòñòâåííî íåéðîíû ÿäðà ñîëèòàðíîãî òðàêòà è ëàòåðàëüíîãî ðåòèêóëÿðíîãî ÿäðà; â, ã — ñîîòâåòñòâåííî íåéðîíû ãèãàíòîêëåòî÷íîãî ðåòè-
êóëÿðíîãî ÿäðà è öåíòðàëüíîãî ðåòèêóëÿðíîãî ÿäðà. Âûÿâëåíèå ïî: Hope, Vinsent, 1989. Îá. 40�.



10—14 %) NO-íåéðîíîâ â ÿäðå îäèíî÷íîãî ïóòè è ðåòè-
êóëÿðíîì ëàòåðàëüíîì ÿäðå.

Â êëåòêàõ IV òèïà ìàññèâíûé ãîìîãåííûé îñàäîê ôè-
îëåòîâîãî öâåòà çàïîëíÿåò âñå òåëî êëåòêè, ìàðêèðóåò îò-
ðîñòêè, îñòàâëÿÿ ñâîáîäíîé òîëüêî çîíó ÿäðà (ðèñ. 2, ã).
Òàêèå íåéðîíû ïîñòîÿííî îïðåäåëÿþòñÿ â âåíòðàëüíîì
öåíòðàëüíîì ÿäðå, ãäå èõ äîëÿ ñîñòàâëÿåò îêîëî 8—12 %.
Â ÿäðå îäèíî÷íîãî ïóòè, ðåòèêóëÿðíîì ëàòåðàëüíîì ÿäðå,
â äîðñàëüíîì ÿäðå áëóæäàþùåãî íåðâà îíè ëèáî îòñóòñò-
âóþò, ëèáî âñòðå÷àþòñÿ íåïîñòîÿííî.

Èññëåäîâàííûå ÿäðà ñîäåðæàò ðàçëè÷íîå êîëè÷åñòâî
NO-íåéðîíîâ, êîòîðîå êîëåáëåòñÿ îò 18.6 äî 72.8 % (ñì.
òàáëèöó). Òàì, ãäå òàêèõ íåéðîíîâ ìíîãî, îíè ðàñïîëàãà-
þòñÿ äîñòàòî÷íî ïëîòíî. Ýòî ïðåæäå âñåãî îòíîñèòñÿ ê
ðåòèêóëÿðíîìó ãèãàíòîêëåòî÷íîìó ÿäðó, à òàêæå ðåòèêó-
ëÿðíûì öåíòðàëüíîìó è ìåëêîêëåòî÷íîìó ÿäðàì (ðèñ. 3).
Â äðóãèõ ÿäðàõ (íàïðèìåð, ÿäðå îäèíî÷íîãî ïóòè èëè ðå-
òèêóëÿðíîì ëàòåðàëüíîì ÿäðå) îïðåäåëÿþòñÿ íåìíîãî-
÷èñëåííûå, ðåäêî ðàñïîëîæåííûå íåðâíûå êëåòêè, áîëü-
øàÿ ÷àñòü èç êîòîðûõ îáëàäàåò íåâûñîêîé àêòèâíîñòüþ

ôåðìåíòà. Âïðî÷åì, íåçàâèñèìî îò ïëîòíîñòè ðàñïîëîæå-
íèÿ íåéðîíîâ â ÿäðå ìàðêèðóþòñÿ îòðîñòêè íåéðîíîâ,
êàïèëëÿðû, èíîãäà ãëèàëüíûå êëåòêè.

Îáñóæäåíèå

Êàê èçâåñòíî, â ðåãóëÿöèè ãåìîäèíàìèêè íåìàëîâàæ-
íàÿ ðîëü ïðèíàäëåæèò ïðîäîëãîâàòîìó ìîçãó, ÿäðà êîòî-
ðîãî ó÷àñòâóþò â ôîðìèðîâàíèè òàê íàçûâàåìîãî áóëü-
áàðíîãî âàçîìîòîðíîãî öåíòðà. Â ñîñòàâå ýòîãî öåíòðà íà-
õîäèòñÿ ÷óâñòâèòåëüíîå ÿäðî îäèíî÷íîãî ïóòè,
ñîñòîÿùåå èç ìåëêèõ è ñðåäíèõ íåéðîíîâ, ñ êîòîðûõ èì-
ïóëüñû ïåðåäàþòñÿ è íà äâèãàòåëüíûå ÿäðà (ãèãàíòîêëå-
òî÷íîå, ìåëêîêëåòî÷íîå, öåíòðàëüíîå è îêîëîöåíòðàëü-
íîå). Èõ íåðâíûå êëåòêè àêòèâèðóþò ïðåãàíãëèîíàðíûå
ñèìïàòè÷åñêèå íåéðîíû ñïèííîãî ìîçãà, îáåñïå÷èâàÿ òåì
ñàìûì âàçîêîíñòðèêòîðíûé ýôôåêò (Öûðëèí, Õðóñòàëåâ,
2001; Kimura et al., 2005).
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Ðèñ. 3. Íåéðîíû ÿäðà ñîëèòàðíîãî òðàêòà (à) è ìåëêîêëåòî÷íîãî ðåòèêóëÿðíîãî ÿäðà (á).

Îá. 10�.

Ðàñïðåäåëåíèå íèòðîêñèäåðãè÷åñêèõ íåéðîíîâ â íåêîòîðûõ ÿäðàõ
ïðîäîëãîâàòîãî ìîçãà ÷åëîâåêà è êðûñû (x sx± )

Îáúåêò
èññëåäîâàíèÿ

Äîëÿ NO-íåéðîíîâ
îò èõ îáùåãî

êîëè÷åñòâà, %

Äîëÿ íåéðîíîâ ñ ðàçëè÷íîé àêòèâíîñòüþ NADPH-äèàôîðàçû, %

íèçêîé (òèï I) ñðåäíåé (òèï II) âûñîêîé (òèï II)
î÷åíü âûñîêîé

(òèï IV)

ßÑÒ ×åëîâåê 20.6 � 4.1 34.8 � 3.7 55.6 � 5.8 9.6 � 2.0 0

Êðûñà 24.4 � 5.5 29.9 � 2.4 59.2 � 5.4 10.9 � 2.0 0

ÄßÁÍ ×åëîâåê 17.4 � 3.1 35.2 � 4.6 58.2 � 5.5 6.6 � 1.8 0

Êðûñà 19.2 � 4.6 23.2 � 2.1 61.1 � 3.4 14.6 � 2.0 2.1 � 0.81

ÐËß ×åëîâåê 44.9 � 3.2 9.0 � 2.0 31.8 � 4.1 47.9 � 6.0 11.3 � 3.4

Êðûñà 49.4 � 4.7 12.8 � 2.4 33.9 � 3.4 43.4 � 0.9 9.9 � 2.1

ÐÃß ×åëîâåê 38.2 � 6.3 14.7 � 2.0 22.4 � 2.2 52.6 � 5.7 10.3 � 2.8

Êðûñà 42.8 � 7.1 9.4 � 1.8 20.4 � 3.1 57.9 � 6.4 12.3 � 2.0

ÐÖß ×åëîâåê 39.2 � 4.4 11.2 � 2.3 30.4 � 2.6 50.1 � 5.3 8.3 � 2.1

Êðûñà 42.8 � 7.8 10.4 � 2.8 30.2 � 3.5 50.5 � 4.7 8.9 � 3.2

ÐÌß ×åëîâåê 34.4 � 5.4 10.2 � 2.6 28.4 � 2.2 50.1 � 3.3 7.8 � 2.8

Êðûñà 40.8 � 7.8 10.4 � 2.8 30.2 � 3.5 50.5 � 5.7 8.9 � 3.2

ÐÎß ×åëîâåê 38.4 � 4.4 12.2 � 2.7 32.4 � 3.6 48.6 � 4.3 6.8 � 2.8

Êðûñà 39.3 � 5.8 11.8 � 1.6 34.2 � 3.3 46.1 � 4.1 7.9 � 3.4

Ï ð è ì å ÷ à í è å. Îáîçíà÷åíèÿ ÿäåð òå æå, ÷òî è íà ðèñ. 1.



Êàê ïîêàçàëè íàøè íàáëþäåíèÿ, â èññëåäîâàííûõ ÿä-
ðàõ ïðîäîëãîâàòîãî ìîçãà ïîñòîÿííî îïðåäåëÿþòñÿ
NO-íåéðîíû. Ïðè ýòîì ó ÷åëîâåêà è êðûñû â áîëüøèíñò-
âå ÿäåð íàáëþäàþòñÿ ñõîäíûå çàêîíîìåðíîñòè ðàñïðåäå-
ëåíèÿ íèòðîêñèä-ïîçèòèâíûõ íåéðîíîâ: â äâèãàòåëüíûõ
ÿäðàõ ïðåîáëàäàþò íåéðîíû ñ âûñîêîé, â ÷óâñòâèòåëü-
íûõ — ñ íèçêîé àêòèâíîñòüþ NOS. Íà óäèâèòåëüíîå
ñõîäñòâî â ðàñïðåäåëåíèè NO-íåéðîíîâ â ìîçãå íå òîëüêî
÷åëîâåêà è êðûñû, íî îáåçüÿíû è êîøêè îáðàòèëè âíèìà-
íèå è äðóãèå èññëåäîâàòåëè (Mizukawa et al., 1989; Muf-
son et al., 1990; Pitkanen, Amaral, 1993). Îäíàêî èìåþòñÿ
äàííûå, óêàçûâàþùèå íà âèäîâûå ðàçëè÷èÿ â ðàñïðåäåëå-
íèè NO-åðãè÷åñêèõ íåéðîíîâ â ýíòîðèíàëüíîé êîðå, ãèï-
ïîêàìïàëüíîé ôîðìàöèè, òàëàìóñå, ìîçæå÷êå (Egberong-
be et al., 1994).

Â äîðñàëüíîì ÿäðå áëóæäàþùåãî íåðâà êîëè÷åñòâî
NO-íåéðîíîâ, ðàçëè÷àþùèõñÿ àêòèâíîñòüþ ôåðìåíòà, âî
ìíîãîì ñîâïàäàåò ñ îòìå÷åííûìè âûøå îñîáåííîñòÿìè
ðàñïðåäåëåíèÿ êëåòîê â ÿäðå ñîëèòàðíîãî òðàêòà. Ýòî ìî-
æåò áûòü ñâÿçàíî ñ òåì, ÷òî â ÿäðå ñîëèòàðíîãî òðàêòà
áîëüøèíñòâî NO-ïîçèòèâíûõ àôôåðåíòîâ âàãóñíîãî ïðî-
èñõîæäåíèÿ (Arevalo et al., 1995). Â äâèãàòåëüíûõ ÿäðàõ
òàêæå âûøå îòíîñèòåëüíîå ñîäåðæàíèå NO-íåéðîíîâ.
Â ÷óâñòâèòåëüíûõ íåéðîíàõ äîëÿ NO-íåéðîíîâ ñîñòàâëÿ-
åò îêîëî 20—24 % îò îáùåãî êîëè÷åñòâà, â äâèãàòåëüíûõ
ýòè ïîêàçàòåëè ïî÷òè â 3 ðàçà âûøå. Â íåêîòîðûõ ðàáîòàõ
(Egberongbe et al., 1994) ïðèâîäÿòñÿ áîëåå âûñîêèå öèôðû
îòíîñèòåëüíîãî ñîäåðæàíèÿ NO-íåéðîíîâ â ñîëèòàðíîì
ÿäðå è äîðñàëüíîì ÿäðå áëóæäàþùåãî íåðâà (68—72 %).
Ïî-âèäèìîìó, ýòî ñâÿçàíî ñ òåì, ÷òî àâòîðû ïîäñ÷èòûâà-
ëè íåéðîíû, â òîì ÷èñëå è ñ íåñïåöèôè÷åñêèì îêðàøèâà-
íèåì êëåòîê. Èììóíîöèòîõèìè÷åñêèå ìåòîäû îáû÷íî äå-
ìîíñòðèðóþò áîëåå íèçêîå ñîäåðæàíèå NO-íåéðîíîâ â
ñòðóêòóðàõ ìîçãà (Õðóëåâ, Äþéçåí, 2004). Ïîñòîÿííîå
ïðèñóòñòâèå â ÿäðàõ áóëüáàðíîãî âàçîìîòîðíîãî öåíòðà
NO-íåéðîíîâ ïîçâîëÿåò ïî-íîâîìó îõàðàêòåðèçîâàòü îð-
ãàíèçàöèþ ðàáîòû ýòîãî öåíòðà.

Ó÷àñòèå NO â ôóíêöèÿõ íåðâíîé ñèñòåìû ÷àùå âñåãî
ñâÿçûâàþò ñ îáåñïå÷åíèåì ìåæíåéðîííîé ñâÿçè â êà÷åñò-
âå ýôôåêòèâíîãî ìåññåíäæåðà (Ñîñóíîâ, 2000; Kimura et
al., 2005). Ïðè ýòîì NO ÷àñòî âåäåò ñåáÿ íå êàê îáû÷íûé
íåéðîìåäèàòîð (àöåòèëõîëèí, íîðàäðåíàëèí, ñåðîòîíèí),
îêàçûâàÿ ñâîå âëèÿíèå ÷åðåç ïîâåðõíîñòíûå ðåöåïòîðû
öåëåâûõ êëåòîê, à êàê îáúåìíûé íåéðîïåðåäàò÷èê, ñîçäà-
âàÿ âîêðóã ñåáÿ «ïîëå âîçäåéñòâèÿ», ìîäóëèðóÿ àêòèâ-
íîñòü áëèçëåæàùèõ íåéðîíîâ (Patel et al., 2001; Huang et
al., 2003, 2004). Çíà÷åíèå NO â ñèíàïòè÷åñêîé ïëàñòè÷íî-
ñòè íåéðîíîâ íàèáîëåå ÿðêî ïðîÿâëÿåòñÿ â òàêîì ïðî-
öåññå, êàê äëèòåëüíàÿ ñèíàïòè÷åñêàÿ ïîòåíöèàöèÿ. Â ýòîì
ñëó÷àå Ca2+ ïîä âëèÿíèåì íåéðîòðàíñìèòòåðà âîçáóæ-
äåííîãî íåéðîíà âõîäèò â êëåòêó, ãäå ñâÿçûâàåòñÿ â åäè-
íûé êîìïëåêñ ñ êàëüìîäóëèíîì â öèòîçîëå. Êîìïëåêñ
Ca2+—êàëüìîäóëèí âûñòóïàåò êàê êîôàêòîð, àêòèâè-
ðóþùèé NOS, ÷òî ïðèâîäèò ê óâåëè÷åíèþ ñèíòåçà NO.
Äèôôóíäèðóÿ â ñîñåäíèå êëåòêè, NO àêòèâèçèðóåò â íèõ
îáðàçîâàíèå öÃÌÔ, ïîä âëèÿíèåì êîòîðîãî èçìåíÿåòñÿ
ïðîâîäèìîñòü èîííûõ êàíàëîâ, à ñëåäîâàòåëüíî, è ýëåêò-
ðîãåíåç íåéðîíîâ. Ýòîò ïðîöåññ îáåñïå÷èâàåò óñèëåíèå è
óâåëè÷åíèå äëèòåëüíîñòè âûäåëåíèÿ èç ïðåñèíàïñà íåé-
ðîìåäèàòîðà, êîòîðûé â ñâîþ î÷åðåäü îêàçûâàåò âîçáóæ-
äàþùåå äåéñòâèå íà ïîñòñèíàïòè÷åñêèé íåéðîí è ïðèâî-
äèò ê âîçíèêíîâåíèþ îáðàòíîé ïîëîæèòåëüíîé ñâÿçè ñ
ïîñòîÿííûì óñèëåíèåì (Ñîñóíîâ, 2000; Patel et al., 2001).

Èíà÷å ãîâîðÿ, ñîñóäîäâèãàòåëüíûé öåíòð ïðîäîëãî-
âàòîãî ìîçãà ìîæåò íàõîäèòüñÿ â ñîñòîÿíèè ïîñòîÿííîãî

òîíè÷åñêîãî âîçáóæäåíèÿ âî ìíîãîì áëàãîäàðÿ NO. Îò-
ñþäà ê ïðîìåæóòî÷íî-ëàòåðàëüíîìó ÿäðó ñïèííîãî ìîçãà
ïîñòóïàåò ïîòîê òîíè÷åñêîé èìïóëüñàöèè, êîòîðûé, «íà-
ñëàèâàÿñü» íà áàçàëüíûé òîíóñ ñîñóäîâ, âûçûâàåò âàçî-
êîíñòðèêöèþ è ïîâûøåíèå àðòåðèàëüíîãî äàâëåíèÿ (Kis-
hi et al., 2001, 2002, 2003; Öûðëèí, 2003). Äåïðåññîðíàÿ
çîíà ñîáñòâåííûõ âûõîäîâ ê öåíòðàì ñïèííîãî ìîçãà íå
èìååò è ìîæåò îêàçûâàòü ñâîå âëèÿíèå ÷åðåç ìåõàíèçì
äëèòåëüíîé ñèíàïòè÷åñêîé äåïðåññèè, ò. å. ñíèæåíèÿ ýô-
ôåêòèâíîñòè ïðîâåäåíèÿ âîçáóæäåíèÿ ÷åðåç ñèíàïñ.

Âîâëå÷åíèå NO â êà÷åñòâå ìåññåíäæåðà â ïðîñòðàíñò-
âåííûå âçàèìîîòíîøåíèÿ ìåæäó íåéðîíàìè ñâÿçàíî
ïðåæäå âñåãî ñ åãî ñïîñîáíîñòüþ âûñòóïàòü â êà÷åñòâå
îáúåìíîãî ïðîñòðàíñòâåííîãî ñèãíàëà, îáëåã÷àþùåãî
âûñâîáîæäåíèå ðàçëè÷íûõ íåéðîìåäèàòîðîâ. Ê íàñòîÿ-
ùåìó âðåìåíè ïðåäñòàâëåíî áîëüøîå êîëè÷åñòâî äîêàçà-
òåëüñòâ òåñíîãî ôóíêöèîíàëüíîãî âçàèìîäåéñòâèÿ NO è
àäðåíåðãè÷åñêèõ íåéðîíîâ: ñ îäíîé ñòîðîíû, NO îáëåã÷à-
åò âûñâîáîæäåíèå êàòåõîëàìèíîâ èç íåðâíûõ êëåòîê, ñ
äðóãîé — êàòåõîëàìèíñîäåðæàùèå íåéðîíû ñïîñîáíû
ýêñïðåññèðîâàòü NOS ñ ïîñëåäóþùåé ìîäóëÿöèåé àäðå-
íåðãè÷åñêîé àêòèâíîñòè â ñòâîëå ìîçãà (Wenzel et al.,
1998; Eshima et al., 2000; Kishi et al., 2003; Ma et al., 2003).
NO-ïîçèòèâíûå êëåòêè áûëè èäåíòèôèöèðîâàíû íàìè
êàê â òèïè÷íûõ êàòåõîëàìèíåðãè÷åñêèõ ÿäðàõ ðåòèêóëÿð-
íîé ôîðìàöèè è ÿäðå ñîëèòàðíîãî òðàêòà, òàê è â äîðñàëü-
íîì ÿäðå áëóæäàþùåãî íåðâà, âêëþ÷àþùåãî â ñåáÿ õîëè-
íåðãè÷åñêèå íåéðîíû.

Òàêèì îáðàçîì, â îòëè÷èå îò áîëüøèíñòâà íåéðîìå-
äèàòîðîâ, êîòîðûå ôóíêöèîíèðóþò â ïëîñêîñòè ñâîåãî
ñèíàïòè÷åñêîãî äåéñòâèÿ, NO êàê îáúåìíûé íåéðîïåðå-
äàò÷èê îõâàòûâàåò öåëûå ãðóïïû íåéðîíîâ è ñèíàïñîâ
ðàçíîé ìåäèàòîðíîé ïðèíàäëåæíîñòè, îáåñïå÷èâàÿ èõ
ôóíêöèîíàëüíîå åäèíñòâî. Ýòî êà÷åñòâî ïîçâîëÿåò åìó
âûñòóïàòü óíèâåðñàëüíûì ìåññåíäæåðîì âî ìíîãèõ
ñëîæíûõ ïðîöåññàõ ÖÍÑ, â òîì ÷èñëå â öåíòðàëüíûõ ìå-
õàíèçìàõ ðåãóëÿöèè àðòåðèàëüíîãî äàâëåíèÿ.
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Seven nuclei of medulla oblongata bearing a relation to human and rat bulbar vasomotor center and in
which four types of neurons were distinguished by intensity of reaction to NADPH-diaphorase were analyzed.
The analysis has shown that majority of human and rat nuclei have similar pattern on nitroxid-positive neuron
distribution: neurons with high NO-synthase activity predominate in vasomotor nuclei, and neurons with low
one predominate in sensitive nuclei.

K e y w o r d s: bulbar vasomotor center, nitroxidergic neurons, medulla oblongata.

616 Â. Ì. ×åðòîê, À. Å. Êîöþáà, Å. Â. Áàáè÷


