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Å. Â. Ïóùèíà, Ä. Ê. Îáóõîâ
NADPH-äèàôîðàçà, NO-ñèíòàçà è òèðîçèíãèäðîêñèëàçà â ÿäðàõ ïðîìåæóòî÷íîãî ìîçãà ãîð÷àêà

Ìåòîäàìè ãèñòîõèìè÷åñêîãî ìàðêèðîâàíèÿ NADPH-äèàôîðàçû è èììóíîãèñòîõèìè÷åñêîãî ìàðêè-
ðîâàíèÿ íåéðîíàëüíîé NO-ñèíòàçû (nNOS) è òèðîçèíãèäðîêñèëàçû (ÒÍ) ó ïðåäñòàâèòåëÿ êàðïîîáðàç-
íûõ Àìóðñêîãî îáûêíîâåííîãî ãîð÷àêà Rhodeus sericeus â ïðîìåæóòî÷íîì ìîçãå èññëåäîâàíî ðàñïðåäå-
ëåíèå íèòðîêñèäåðãè÷åñêèõ è êàòåõîëàìèíåðãè÷åñêèõ íåéðîíîâ. Ïîêàçàíî íàëè÷èå êàòåõîëàìèíåðãè÷å-
ñêèõ è íèòðîêñèäåðãè÷åñêèõ êëåòîê â ïðåîïòè÷åñêîé îáëàñòè, çàäíåì áóãîðêå, ïàðàâåíòðèêóëÿðíîì
îðãàíå è ãèïîòàëàìóñå. Â ãèïîôèçîòðîïíûõ ÿäðàõ ïðîìåæóòî÷íîãî ìîçãà ãîð÷àêà áûëè âûÿâëåíû
nNOS-èììóíîðåàêòèâíûå (nNOS-èð) è NADPH-d ïîçèòèâíûå íåéðîíû. Â ïðåîïòè÷åñêîé îáëàñòè
NO-åðãè÷åñêèõ íåéðîíîâ áûëè îáíàðóæåíû â êðóïíîêëåòî÷íîì è â ìåëêîêëåòî÷íîì ÿäðàõ. Â ÿäðàõ ïðå-
îïòè÷åñêîãî êîìïëåêñà ðàñïðåäåëåíèå àêòèâíîñòè NADPH-d ñõîäíî ñ NOS-èììóíîëîêàëèçàöèåé, íî íà
ïàðàëëåëüíûõ ñðåçàõ êîëîêàëèçàöèè NADPH-d è nNOS â íåéðîíàõ çàäíåãî è ïåðåäíåãî ìåëêîêëåòî÷íûõ
ïðåîïòè÷åñêèõ ÿäåð íå âûÿâèëè. Â ïðåîïòè÷åñêèõ, çàäíåòóáåðàëüíûõ è ãèïîòàëàìè÷åñêèõ ïåðèâåíòðè-
êóëÿðíûõ íåéðîíàõ ãîð÷àêà nNOS ìîæåò áûòü êîðåãèîíàëèçîâàíà ñ TH, à â ïåðèâåíòðèêóëÿðíîì ÿäðå
çàäíåãî áóãîðêà nNOS ìîæåò áûòü êîëîêàëèçîâàíà ñ ÒÍ â ìåëêèõ îêðóãëûõ êëåòêàõ ïåðâîãî òèïà. Áîëü-
øèíñòâî ëèêâîðîêîíòàêòèðóþùèõ êëåòîê (ËÊÊ) ïåðèâåíòðèêóëÿðíûõ îáëàñòåé äèýíöåôàëîíà ãîð÷à-
êà ÿâëÿþòñÿ ÒÍ-èììóíîïîçèòèâíûìè. Â ïåðèâåíòðèêóëÿðíûõ îáëàñòÿõ âäîëü äèåíöåôàëè÷åñêîãî æåëó-
äî÷êà (ïðåîïòè÷åñêîì ÿäðå, ïàðàâåíòðèêóëÿðíîì îðãàíå è ïåðèâåíòðèêóëÿðíîì ãèïîòàëàìóñå) ó ãîð÷àêà
áûëè âûÿâëåíû ìíîãî÷èñëåííûå NADPH-d ïîçèòèâíûå íèòðîêñèäåðãè÷åñêèå ËÊÊ. Ïîëó÷åííûå äàííûå
ïîäòâåðæäàþò ãèïîòåçó î ñóùåñòâîâàíèè íèòðîêñèäåðãè÷åñêîé öèðêóìâåíòðèêóëÿðíîé ñèñòåìû ó êîñ-
òèñòûõ ðûá. Îêñèä àçîòà (NO), ïðîäóöèðóåìûé ËÊÊ, ìîæåò èãðàòü ñóùåñòâåííóþ ðîëü â ïîääåðæàíèè è
ðåãóëÿöèè öèðêóìâåíòðèêóëÿðíîãî ãîìåîñòàçà ïîñðåäñòâîì ìîäóëÿöèè ìîçãîâîé ãåìîäèíàìèêè.

Ê ë þ ÷ å â û å ñ ë î â à: ãèïîôèçîòðîïíûå ÿäðà ïðîìåæóòî÷íîãî ìîçãà, êàðïîîáðàçíûå, íåéðîíàëüíàÿ
ñèíòàçà îêèñè àçîòà, òèðîçèíãèäðîêñèëàçà, ðåãóëÿöèÿ ìîçãîâîé ãåìîäèíàìèêè, NADPH-äèàôîðàçà.

Ï ð è í ÿ ò û å ñ î ê ð à ù å í è ÿ: ÊÝ — êàòåõîëàìèíåðãè÷åñêèå êëåòêè, ËÊÊ — ëèêâîðîêîíòàêòèðóþ-
ùèå êëåòêè, NADPH-d — íèêîòèíàìåäàäåíèíäèíóêëåîòèäôîñôàò-äèàôîðàçà, nNOS — íåéðîíàëüíàÿ
ñèíòàçà îêèñè àçîòà, ÒÍ — òèðîçèíãèäðîêñèëàçà, nNOS-èð — nNOS-èììóíîðåàêòèâíûå êëåòêè,
ÒÍ-èð — ÒÍ-èììóíîðåàêòèâíûå êëåòêè.

Äàííûå ðàçíûõ àâòîðîâ (Holmqvist et al., 1994; Bru-
ning et al., 1995; Bordiri et al., 2003) è ðåçóëüòàòû ñîáñò-
âåííûõ íàáëþäåíèé ïîêàçàëè, ÷òî ïåðèâåíòðèêóëÿðíûå
êëåòî÷íûå ñêîïëåíèÿ ïðîìåæóòî÷íîãî ìîçãà êîñòèñòûõ
ðûá ïðåäñòàâëÿþò ñîáîé ãèïîôèçîòðîïíûå ÿäðà, ñîäåð-
æàùèå íèòðîêñèäåðãè÷åñêèå íåéðîíû. Íàëè÷èå NO-ñèí-
òåçèðóþùèõ êëåòî÷íûõ ãðóïï â ÿäðàõ ïåðèâåíòðèêóëÿð-
íîãî äèýíöåôàëîíà ó êîñòèñòûõ ðûá, íåñìîòðÿ íà ìåæâè-
äîâûå ðàçëè÷èÿ, íàèáîëåå ïîñòîÿííî (Arevalo et al., 1995;
Villani, Guarnieri, 1995; Anken, Rahmann, 1996; Jadaho et
al., 1999). Èíòåðåñíî, ÷òî èìåííî ýòà îáëàñòü ïðîìåæó-
òî÷íîãî ìîçãà òåëåîñòåé ñîäåðæèò òàêæå è êàòåõîëàìè-
íåðãè÷åñêèå (äîôàìèíñèíòåçèðóþùèå) ãðóïïû êëåòîê
(Meek, 1994; Rink, Wullimann, 2001; Ïóùèíà, 2009). Íà
íåéðîãåíåòè÷åñêîé ìîäåëè Danio rerio áûëî ïîêàçàíî,
÷òî äîôàìèíñèíòåçèðóþùèå íåéðîíû ïðîìåæóòî÷íîãî
ìîçãà ÿâëÿþòñÿ èñòî÷íèêîì âîñõîäÿùèõ àôôåðåíòîâ â

âåíòðàëüíûé òåëýíöåôàëîí, ðàññìàòðèâàþùèéñÿ â íàñòî-
ÿùåå âðåìÿ êàê ôóíêöèîíàëüíûé àíàëîã ñòðèàòóìà ìëå-
êîïèòàþùèõ (Rink, Wullimann, 2001). Àôôåðåíòû
âåíòðàëüíîé òåãìåíòàëüíîé îáëàñòè ìëåêîïèòàþùèõ
ôîðìèðóþòñÿ èç ðàçëè÷íûõ èñòî÷íèêîâ, ÷òî îáóñëîâëè-
âàåò âûñîêóþ íåéðîõèìè÷åñêóþ ãåòåðîãåííîñòü êëåòîê
ýòîãî ðåãèîíà (Smeets, Gonzalez, 2000; Klejbor et al., 2004).
Ðåçóëüòàòû èññëåäîâàíèé ïîêàçàëè, ÷òî íåéðîíû âåíòðà-
ëüíîé òåãìåíòàëüíîé îáëàñòè ìëåêîïèòàþùèõ õàðàêòåðè-
çóþòñÿ âûñîêîé íåéðîíàëüíîé ïëàñòè÷íîñòüþ (Le Moal,
Simon 1991; Kalivas, 1993). Ñðåäè ðàçëè÷íûõ ìíîãî÷èñ-
ëåííûõ ìåäèàòîðîâ â äîôàìèíñèíòåçèðóþùåé âåíòðàëü-
íîé òåãìåíòàëüíîé îáëàñòè ìëåêîïèòàþùèõ áûë îáíàðó-
æåí NO (Rodrigo et al., 1994). Ïîêàçàíî, ÷òî èìåííî NO
âûñòóïàåò â êà÷åñòâå ôàêòîðà, ìîäóëèðóþùåãî ñèíàïòè-
÷åñêóþ ïëàñòè÷íîñòü â âåíòðàëüíîé òåãìåíòàëüíîé îáëà-
ñòè àìíèîò (Dawson et al., 1994; Keihoff et al., 1996).
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Ðàíåå ó ïðåäñòàâèòåëÿ êàðïîîáðàçíûõ ðûá ãîð÷àêà
Rhodeus sericeus íàìè áûëî èññëåäîâàíî ðàñïðåäåëåíèå
TH-èììóíîïîçèòèâíûõ íåéðîíîâ â êîíå÷íîì è ïðîìåæó-
òî÷íîì îòäåëàõ ãîëîâíîãî ìîçãà (Ïóùèíà, 2009). Â âåíò-
ðàëüíîì òåëýíöåôàëîíå ãîð÷àêà ìû îáíàðóæèëè TH-èì-
ìóíîïîçèòèâíûå íåéðîíû è âîëîêíà. Â ïðîìåæóòî÷íîì
ìîçãå ãîð÷àêà ïðåîïòè÷åñêàÿ îáëàñòü, çàäíåòóáåðàëüíîå
ÿäðî è ìåäèîáàçàëüíûé ãèïîòàëàìóñ ñîäåðæàò íàèáîëü-
øåå ÷èñëî TH-èììóíîïîçèòèâíûõ êëåòîê. Öåëüþ íàñòîÿ-
ùåé ðàáîòû ÿâèëñÿ àíàëèç íåéðîõèìè÷åñêèõ (ìåäèàòîð-
íî-ìîäóëÿòîðíûõ) âçàèìîîòíîøåíèé ìåæäó NO-ñèíòåçè-
ðóþùèìè è ÒÍ-èììóíîïîçèòèâíûìè íåéðîíàìè â
ïðîìåæóòî÷íîì ìîçãå ïðåäñòàâèòåëÿ êàðïîîáðàçíûõ ãîð-
÷àêà R. sericeus.

Ìàòåðèàë è ìåòîäèêà

Â ðàáîòå áûëè èñïîëüçîâàíû 25 âçðîñëûõ îñîáåé ãîð-
÷àêà R. sericeus äëèíîé òåëà 9.5—10.0 ñì. Æèâîòíûõ àíå-
ñòåçèðîâàëè ñ ïîìîùüþ 0.1%-íîãî ðàñòâîðà òðèêàèí ìå-
òàí ñóëüôîíàòà (MS-222, Sigma, ÑØÀ) â òå÷åíèå
10—15 ìèí, ïîñëå ÷åãî òðàíñêàðäèàëüíî ïåðôóçèðîâàëè
ðàñòâîðîì 4%-íîãî ïàðàôîðìàëüäåãèäà, ïðèãîòîâëåííîãî
íà 0.1 Ì ôîñôàòíîì áóôåðíîì ðàñòâîðå (ðÍ 7.2). Ãîëîâ-
íîé ìîçã æèâîòíûõ èçâëåêàëè èç ÷åðåïà è ïîñòôèêñèðî-
âàëè â òå÷åíèå 5 ÷ ïðè 4 °Ñ, äàëåå â òå÷åíèå íî÷è âûäåð-
æèâàëè â 30%-íîì ðàñòâîðå ñàõàðîçû äëÿ êðèîïðîòåêöèè.
Ïîïåðå÷íûå ñðåçû ïðîìåæóòî÷íîãî ìîçãà òîëùèíîé
50 ìêì èçãîòàâëèâàëè íà êðèîñòàòå.

Äëÿ èäåíòèôèêàöèè íèòðîêñèäåðãè÷åñêèõ ñòðóêòóð
ïðîìåæóòî÷íîãî ìîçãà ãîð÷àêà èñïîëüçîâàëè ãèñòîõèìè-
÷åñêîå ìàðêèðîâàíèå NADPH-äèàôîðàçû è èììóíîãèñòî-
õèìè÷åñêîå âûÿâëåíèå nNOS. Äëÿ ãèñòîõèìè÷åñêîé ðåàê-
öèè íà NADPH-äèàôîðàçó (ÍÔ 1.6.99.1) ñðåçû èíêóáèðî-
âàëè â òå÷åíèå 1 ÷ ïðè 37 °Ñ â áóôåðíîì ðàñòâîðå,
ñîäåðæàùåì 0.5 ìÌ b-NADPH (Sigma, ÑØÀ), 0.5 ìÌ íè-
òðîñèíåãî òåòðàçîëèåâîãî (Sigma, ÑØÀ), 0.3 % Òðèòîíà
Õ-100 è 0.15 Ì Òðèñ-ÍÑl, ðÍ 8.0 (Hope, Vincent, 1989).
Êîíòðîëüíûå ïðåïàðàòû ïîìåùàëè â òàêîé æå áóôåðíûé
ðàñòâîð â ïðèñóòñòâèè NOS-èíãèáèòîðà 10 ìÌ N-ìîíî-
ìåòèë-L-àðãèíèíà.

Äëÿ èììóíîãèñòîõèìè÷åñêîãî âûÿâëåíèÿ ëîêàëè-
çàöèè íèòðîêñèäåðãè÷åñêèõ è êàòåõîëàìèíåðãè÷åñêèõ
íåéðîíîâ è âîëîêîí èñïîëüçîâàëè ìåòîä íåïðÿìîãî
ñòðåïòàâèäèí-áèîòèíîâîãî ìàðêèðîâàíèÿ nNOS è àâè-
äèí-áèîòèí-ïåðîêñèäàçíîãî ìàðêèðîâàíèÿ TH. Äëÿ èíãè-
áèðîâàíèÿ àêòèâíîñòè ýíäîãåííîé ïåðîêñèäàçû ñâîáîä-
íîïëàâàþùèå ñðåçû â òå÷åíèå 30 ìèí ïðè êîìíàòíîé òåì-
ïåðàòóðå èíêóáèðîâàëè ñ 1%-íûì ðàñòâîðîì ïåðåêèñè
âîäîðîäà íà 0.1 Ì ôîñôàòíîì áóôåðå. Â öåëÿõ óñòðàíå-
íèÿ íåñïåöèôè÷åñêîãî îêðàøèâàíèÿ ñðåçû èíêóáèðîâàëè
ñ 1%-íîé íåèììóííîé ñûâîðîòêîé ëîøàäè íà 0.1 Ì ôîñ-
ôàòíîì áóôåðå ïðè êîìíàòíîé òåìïåðàòóðå â òå÷åíèå 1 ÷.
Ñðåçû èíêóáèðîâàëè ñ ìîíîêëîíàëüíûìè àíòèòåëàìè
ìûøè ïðîòèâ TH (Vector Laboratories, ÑØÀ) â ðàçâåäå-
íèè 1 : 10 000 è ñ ïîëèêëîíàëüíûìè àíòèòåëàìè êðîëè-
êà ïðîòèâ nNOS (IÑN, ÑØÀ) â ðàçâåäåíèè 1 : 5000 ïðè
4 °Ñ â òå÷åíèå 2 ñóò. Äëÿ èììóíîìå÷åíèÿ ÒÍ ñðåçû èíêó-
áèðîâàëè ñ âòîðè÷íûìè áèîòèíèëèðîâàííûìè àíòè-
òåëàìè ëîøàäè ïðîòèâ èììóíîãëîáóëèíîâ ìûøè (Vector
Laboratories, ÑØÀ), à äëÿ èììóíîìå÷åíèÿ nNOS — ñ âòî-
ðè÷íûìè áèîòèíèëèðîâàííûìè àíòèòåëàìè êîçû ïðî-
òèâ èììóíîãëîáóëèíîâ êðîëèêà (Biomedicals, Ãåðìàíèÿ)
ïðè êîìíàòíîé òåìïåðàòóðå â òå÷åíèå 2 ÷. Äëÿ âèçóàëè-

çàöèè èììóíîãèñòîõèìè÷åñêîãî ìàðêèðîâàíèÿ TH èñïî-
ëüçîâàëè ñòàíäàðòíûé íàáîð ABC (Vectastain Elite ÀÂÑ
Kit, Vector Laboratories, ÑØÀ), à ìàðêèðîâàíèå nNOS âû-
ÿâëÿëè ñ ïîìîùüþ ñòðåïòàâèäèí-ïåðîêñèäàçíîãî êîìï-
ëåêñà (Biomedicals, Ãåðìàíèÿ). Ïðîäóêòû ðåàêöèè âèçóà-
ëèçèðîâàëè ïðè ïîìîùè ñóáñòðàòà êðàñíîãî öâåòà (VIP
Substrate Kit, Vector Laboratories, ÑØÀ), êîíòðîëèðóÿ
ïðîöåññ ðàçâèòèÿ îêðàñêè ïîä ìèêðîñêîïîì. Âñå ñðåçû
ïðîìûâàëè â âîäå, ìîíòèðîâàëè íà ïðåäìåòíûå ñòåêëà,
îáåçâîæèâàëè ïî ñòàíäàðòíîé ìåòîäèêå è çàêëþ÷àëè â
áàëüçàì.

Äëÿ îöåíêè ñïåöèôè÷íîñòè èììóíîãèñòîõèìè÷åñêîé
ðåàêöèè èñïîëüçîâàëè ìåòîä íåãàòèâíîãî êîíòðîëÿ. Ñðå-
çû ìîçãà ãîð÷àêà âìåñòî ïåðâè÷íûõ àíòèòåë ê ÒÍ è nNOS
èíêóáèðîâàëè ñ 1%-íîé íåèììóííîé ñûâîðîòêîé ëîøàäè
â òå÷åíèå 48 ÷, ïîñëå ÷åãî ïîâòîðÿëè âñå ýòàïû, îïèñàí-
íûå âûøå. Âî âñåõ êîíòðîëüíûõ ýêñïåðèìåíòàõ èììóíî-
ïîçèòèâíàÿ ðåàêöèÿ îòñóòñòâîâàëà.

Ðåçóëüòàòû

ßäðà ïðîìåæóòî÷íîãî ìîçãà ãîð÷àêà êëàññèôèöèðî-
âàëè â ñîîòâåòñòâèè ñ ðàíåå ïðèâåäåííîé ñõåìîé (Ïóùè-
íà, 2009). Ñõåìàòè÷åñêîå ðàñïðåäåëåíèå íèòðîêñèäåðãè-
÷åñêèõ (ïîçèòèâíûõ ê NADPH-äèàôîðàçå è nNOS-èð) è
ÒÍ-èììóíîðåàêòèâíûõ (ÒÍ-èð) ýëåìåíòîâ â ÿäðàõ ïðîìå-
æóòî÷íîãî ìîçãà ãîð÷àêà ïîêàçàíî íà ðèñ. 1.

Ï ð å î ï ò è ÷ å ñ ê à ÿ î á ë à ñ ò ü. Â ïåðåäíåì è çàäíåì
ìåëêîêëåòî÷íûõ è êðóïíîêëåòî÷íîì ïðåîïòè÷åñêèõ ÿä-
ðàõ ãîð÷àêà áûëè îáíàðóæåíû NADPH-d ïîçèòèâíûå íåé-
ðîíû (ðèñ. 2, à—â). Èíòåíñèâíîñòü ãèñòîõèìè÷åñêîãî
ìàðêèðîâàíèÿ NADPH-äèàôîðàçû â ýòèõ ÿäðàõ èçìåíÿ-
ëàñü îò óìåðåííîé äî ñèëüíîé. Òåëà NADPH-d ïîçèòèâ-
íûõ íåéðîíîâ è âîëîêíà ïðàêòè÷åñêè âñåãäà îïðåäåëÿ-
ëèñü â ïðîêñèìàëüíîé çîíå ïðåîïòè÷åñêîãî æåëóäî÷êà
(ðèñ. 2, à—â). NADPH-äèàôîðàçà ìàðêèðîâàëà ìåëêèå
îêðóãëûå íåéðîíû, ðàñïîëîæåííûå â ïåðèâåíòðèêóëÿð-
íîé îáëàñòè ïåðåäíåãî ìåëêîêëåòî÷íîãî ïðåîïòè÷åñêîãî
ÿäðà, è ËÊÊ (ðèñ. 2, à). Èíòåíñèâíî ìàðêèðîâàííûå ëàòå-
ðàëüíûå âîëîêíà, êàê ïðàâèëî, ïðîõîäèëè òàíãåíöèàëüíî
èëè ïåðïåíäèêóëÿðíî ïî îòíîøåíèþ ê ïðîñâåòó III æåëó-
äî÷êà (ðèñ. 2, à). Äîðñàëüíåå ïîñòîïòè÷åñêîé êîìèññóðû
â çàäíåì ìåëêîêëåòî÷íîì ÿäðå NADPH-äèàôîðàçà ìàðêè-
ðîâàëà ìåëêèå óíèïîëÿðíûå íåéðîíû (ðèñ. 2, á). Â çàäíåì
ìåëêîêëåòî÷íîì ïðåîïòè÷åñêîì ÿäðå òàêæå îáíàðóæèëè
áîëüøîå êîëè÷åñòâî NADPH-d ïîçèòèâíûõ âîëîêîí,
÷àñòü êîòîðûõ ÿâëÿëàñü îòðîñòêàìè êëåòîê ýòîé îáëàñòè
(ðèñ. 2, á). NADPH-d ïîçèòèâíûå òåëà íåéðîíîâ òàêæå îá-
íàðóæåíû â êðóïíîêëåòî÷íîì ïðåîïòè÷åñêîì ÿäðå ãîð÷à-
êà (ðèñ. 2, â). Âî âñåõ ïðåîïòè÷åñêèõ ÿäðàõ áûëè âûÿâëå-
íû NOS-èð íåéðîíû (ðèñ. 2, ã, ä). Â ïåðåäíåì è çàäíåì
ìåëêîêëåòî÷íûõ ÿäðàõ NOS-èð íåéðîíû ðàñïîëîæåíû â
ïåðèâåíòðèêóëÿðíîì ñëîå (ðèñ. 2, ã, ä). Â ïåðèâåíòðèêó-
ëÿðíîì êëåòî÷íîì ñëîå êðóïíîêëåòî÷íîãî ïðåîïòè÷åñêî-
ãî ÿäðà òåëà êðóïíûõ íåéðîíîâ ìàðêèðîâàëèñü NOS
(ðèñ. 2, ä). Ðàñïðåäåëåíèå nNOS â öåëîì ñõîäíî ñ ðàñ-
ïðåäåëåíèåì NADPH-äèàôîðàçû, ÷òî ñâèäåòåëüñòâóåò î
ïðèñóòñòâèè NOS-èììóíîëîêàëèçàöèè è NADPH-äèàôî-
ðàçû â ÿäðàõ ïðåîïòè÷åñêîãî êîìïëåêñà. Ïðè ýòîì
NADPH-äèàôîðàçà ìàðêèðóåò áîëüøîå êîëè÷åñòâî êëå-
òîê è âîëîêîí, â òî âðåìÿ êàê NOS-èììóíîëîêàëèçàöèþ
âûÿâèëè â îãðàíè÷åííîì êîëè÷åñòâå êëåòîê, ðàñïîëîæåí-
íûõ ïðåèìóùåñòâåííî â ïåðèâåíòðèêóëÿðíîé îáëàñòè.
Òàêèì îáðàçîì, â íåéðîíàõ ïðåîïòè÷åñêîé îáëàñòè ãîð÷à-
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Ðèñ. 1. Ñõåìà ðàñïðåäåëåíèÿ ÒÍ-èììóíîðåàêòèâíûõ (÷åðíûå êðóãè), nNOS-èììóíîðåàêòèâíûõ (òðåóãîëüíèêè) è ïîçèòèâíûõ ê
NADPH-äèàôîðàçå (çâåçäî÷êè) íåéðîíîâ â ïðîìåæóòî÷íîì ìîçãå ãîð÷àêà Rhodeus sericeus.

Íà ñðåçàõ ïðîìåæóòî÷íîãî ìîçãà öèôðàìè îáîçíà÷åíû òèïû TH-èììóíîïîçèòèâíûõ êëåòîê: 1 — ìåëêèå îêðóãëûå êëåòêè, 2 — êðóïíûå ãðóøåâèäíûå
êëåòêè, 3 — ëèêâîðîêîíòàêòèðóþùèå êëåòêè (ËÊÊ). ÂËÎÒ — âåíòðîëàòåðàëüíûé îïòè÷åñêèé òðàêò, ÂÌ — âåíòðîìåäèàëüíîå ÿäðî òàëàìóñà, Âñê —
ñóïðàêîìèññóðàëüíîå ÿäðî âåíòðàëüíîé òåëýíöåôàëè÷åñêîé îáëàñòè, ÃÀ — ãàáåíóëà, Ãâ, Ãä, Ãë, Ãê è Ãö — âåíòðàëüíàÿ, äîðñàëüíàÿ, ëàòåðàëüíàÿ, êàó-
äàëüíàÿ è öåíòðàëüíàÿ çîíû ïåðèâåíòðèêóëÿðíîãî ãèïîòàëàìóñà, ÃÊ — ãîðèçîíòàëüíàÿ êîìèññóðà, Ää, Äì, Äë è Äï — äîðñàëüíàÿ, ìåäèàëüíàÿ, ëàòå-
ðàëüíàÿ è çàäíÿÿ çîíû äîðñàëüíîé òåëýíöåôàëè÷åñêîé îáëàñòè, Æ — äèýíöåôàëè÷åñêèé æåëóäî÷åê, ÇÊ — çàäíÿÿ êîìèññóðà, ÇÒß — çàäíåòóáåðàëü-
íûå ÿäðà, Èß — èíòåðìåäèàëüíûå ÿäðà, ËÂÏ — ëàòåðàëüíûé âîëîêíèñòûé ïó÷îê, ËÎÒ — ëàòåðàëüíûé îáîíÿòåëüíûé òðàêò, ËÏÏ — ëàòåðàëüíûé
ïðîäîëüíûé ïó÷îê, ËÒ — ëàòåðàëüíûé òîðóñ, ÌÂÏ — ìåäèàëüíûé âîëîêíèñòûé ïó÷îê, ÌÇ — ìîçæå÷êîâàÿ çàñëîíêà, ÌÏÏ — ìåäèàëüíûé ïðîäîëü-
íûé ïó÷îê, ÎÏ — îòîãíóòûé ïó÷îê Ìåéíåðòà, Ïãï, Ïãë, Ïãì è Ïãç — ïåðåäíåå, ëàòåðàëüíîå, ìåäèàëüíîå è çàäíåå ïåðèãëîìåðóëÿðíûå ÿäðà, ÏÇÁ — ïå-
ðèâåíòðèêóëÿðíîå ÿäðî çàäíåãî áóãîðêà, ÏÊ — ïåðåäíÿÿ êîìèññóðà, ÏÌÒ — ïðåòåêòî-ìàìèëëÿðíûé òðàêò, ÏÎçì — çàäíåå ìåëêîêëåòî÷íîå ïðåîïòè-
÷åñêîå ÿäðî, ÏîÊ — ïîñòîïòè÷åñêàÿ êîìèññóðà, ÏÎïì — ïåðåäíåå ìåëêîêëåòî÷íîå ïðåîïòè÷åñêîå ÿäðî, ÏÏß — ïåðèâåíòðèêóëÿðíûå ïðåòåêòàëüíûå
ÿäðà, ÏÒ — ïîëóëóííûé òîðóñ, Ïßì — ìåëêîêëåòî÷íàÿ ÷àñòü ïðåîïòè÷åñêîãî ÿäðà, ÑÕß — ñóïðàõèàçìàòè÷åñêîå ÿäðî, Òëà — ëàòåðàëüíûé òîðóñ,

Òßö — öåíòðàëüíûå òàëàìè÷åñêèå ÿäðà, ßÌÏÏ — ÿäðî ìåäèàëüíîãî ïðîäîëüíîãî ïó÷êà, IIIÿ — ÿäðî ãëàçîäâèãàòåëüíîãî íåðâà.
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Ðèñ. 2. Ìèêðîôîòîãðàôèè ôðîíòàëüíûõ ñðåçîâ ïðåîïòè÷åñêîé îáëàñòè ãîð÷àêà Rhodeus sericeus ñ ãèñòîõèìè÷åñêîé ðåàêöèåé íà
NADPH-äèàôîðàçó (à—â) è èììóíîëîêàëèçàöèåé nNOS (ã—ä) è TH (å).

à — ÏÎïì, ñòðåëêîé îáîçíà÷åíû ìàðêèðîâàííûå NADPH-äèàôîðàçîé ËÊÊ; á — ÏÎçì, ñòðåëêàìè îáîçíà÷åíû èíòåíñèâíî ìàðêèðîâàííûå âîëîêíà,
ðàñïðîñòðàíÿþùèåñÿ ëàòåðàëüíî â ïåðïåíäèêóëÿðíîì è òàíãåíöèàëüíîì íàïðàâëåíèÿõ ê ïðåîïòè÷åñêîìó æåëóäî÷êó; â — ìàðêèðîâàííûå
NADPH-äèàôîðàçîé íåéðîíû êðóïíîêëåòî÷íîãî ïðåîïòè÷åñêîãî ÿäðà (ÏÎê), ñòðåëêàìè îáîçíà÷åíû íåãàòèâíûå ïî NADPH-äèàôîðàçå íåéðîíû; ã —
ïåðèâåíòðèêóëÿðíûå òåëà (ãîëîâêè ñòðåëîê) è äåíäðèòû (ñòðåëêè) nNOS-èð íåéðîíîâ ÏÎçì; ä — êðóïíûå íåéðîíû nNOS-èð (ñòðåëêè) Ïîê; å —
TH-èììóíîëîêàëèçàöèÿ â ÏÎçì, îòðîñòêè íåéðîíîâ TH-èð ðàñïðîñòðàíÿþòñÿ âîêðóã ìåäèàëüíîãî ïåðåäíåìîçãîâîãî ïó÷êà (ñòðåëêè). Îáîçíà÷åíèÿ

òå æå, ÷òî è íà ðèñ. 1. Ìàñøòàáíûå îòðåçêè: à—á, ã—å — 100 ìêì; â — 50 ìêì.

Ðèñ. 3. Ðàñïðåäåëåíèå NADPH-äèàôîðàçû, NOS è ÒÍ â çàäíåòóáåðàëüíîé è ãèïîòàëàìè÷åñêîé îáëàñòÿõ ãîð÷àêà Rhodeus sericeus.

Ïàðàëëåëüíûå ñðåçû ÏÇÁ, èíêóáèðîâàííûå ñ àíòèòåëàìè ïðîòèâ nNOS èëè NADPH-äèàôîðàçîé (à, á) è îêðàøåííûå íà TH (â, ã), è ñðåçû ïåðèâåíòðè-
êóëÿðíîãî ãèïîòàëàìóñà, ìàðêèðîâàííûå nNOS (ä, æ, è) è NADPH-äèàôîðàçîé (å). à — ïîçèòèâíûå ê NADPH-äèàôîðàçå êëåòêè ÏÇÁ: êðóïíûå ïîçè-
òèâíûå ê NADPH-äèàôîðàçå íåéðîíû ëàòåðàëüíîé çîíû (ñòðåëêè) ñ ìàðêèðîâàííûìè äåíäðèòàìè ÏÇÁ áûëè NOS-èììóíîíåãàòèâíû (á). á — íåéðî-
íû NOS-èð (ïåðâîãî òèïà), ðàñïîëîæåííûå â ìåäèàëüíîé çîíå (ñòðåëêè) ÏÇÁ è â ÇÒß (ãîëîâêè ñòðåëîê). â — TH â íåéðîíàõ ïåðâîãî òèïà (ñòðåëêè)
ÏÇÁ; ãîëîâêè ñòðåëîê ïîêàçûâàþò òåëà âåíòðàëüíî ðàñïîëîæåííûõ êëåòîê. ã — ÒÍ-ïîçèòèâíûå ËÊÊ ïåðèâåíòðèêóëÿðíîãî ãèïîòàëàìóñà ðàñïîëîæå-
íû â ñóáýïåíäèìàëüíîé îáëàñòè (ÑÝÎ, ñòðåëêè). ä — NADPH-äèàôîðàçà (ñòðåëêè) íå ìàðêèðóåò íåéðîíû, ðàñïîëîæåííûå â ïåðèâåíòðèêóëÿðíîì
NOS-èììóíîïîçèòèâíîì ñëîå. å — ìíîãî÷èñëåííûå ïîçèòèâíûå ê NADPH-äèàôîðàçå ñóáýïåíäèìàëüíûå êëåòêè (ãîëîâêè ñòðåëîê). æ, è — NOS-ñî-
äåðæàùèå ïåðèâåíòðèêóëÿðíûå êëåòêè (ñòðåëêè) â Ãä è Ãê. ç — ïîçèòèâíûå ê NADPH-äèàôîðàçå íåéðîíû ÇÒß è ÏÂÎ. Îáîçíà÷åíèÿ òå æå, ÷òî è íà

ðèñ. 1, 2. Ìàñøòàáíûå îòðåçêè: à—â — 100 ìêì; ã—å — 50 ìêì; æ—è — 200 ìêì.
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êà êîëîêîëèçàöèþ ãèñòîõèìè÷åñêîãî (NADPH-äèàôîðà-
çà) è èììóíîãèñòîõèìè÷åñêîãî (nNOS) ìàðêåðîâ NO íå
âûÿâèëè.

Â ïðåîïòè÷åñêîé îáëàñòè íà ïàðàëëåëüíûõ ñðåçàõ,
èíêóáèðîâàííûõ ñ àíòèòåëàìè ïðîòèâ nNOS èëè ÒÍ, ðàñ-
ïðåäåëåíèå nNOS-èð êëåòîê è âîëîêîí ñðàâíèâàëè ñ
ÒÍ-èììóíîëîêàëèçàöèåé. Ïåðåäíèå è çàäíèå ìåëêî-
êëåòî÷íûå ïðåîïòè÷åñêèå ÿäðà ñîäåðæàëè òåëà ÒÍ-èììó-
íîðåàêòèâíûõ íåéðîíîâ (ðèñ. 2, å). Â ïðåîïòè÷åñêîì ðå-
ãèîíå ãîð÷àêà çîíû nNOS-èììóíîëîêàëèçàöèè ÷àñòè÷íî
ñîâïàäàþò ñ ÒÍ-èììóíîãåííûìè ó÷àñòêàìè; ïåðåäíèå è
çàäíèå ÷àñòè ïðåîïòè÷åñêîãî ÿäðà ñîäåðæàò ÒÍ-èð êëåòêè
è âîëîêíà. Ïðè ÒÍ-èììóíîìå÷åíèè âûÿâëÿëèñü òåëà è îò-
ðîñòêè ïðåîïòè÷åñêèõ íåéðîíîâ, à ìàðêèðîâàíèå nNOS
âûÿâëÿëî ãëàâíûì îáðàçîì òåëà íåéðîíîâ, èçðåäêà ñîäåð-
æàùèå îòðîñòêè (ðèñ. 2, ã). Èññëåäîâàíèå èììó-
íîëîêàëèçàöèè ÒÍ è nNOS íà ïàðàëëåëüíûõ ñðåçàõ ïî-
êàçàëî, ÷òî â íåêîòîðûõ ïðåîïòè÷åñêèõ íåéðîíàõ nNOS
ìîæåò êîðåãèîíàëèçîâàòüñÿ ñ ÒÍ (ðèñ. 2, ã, å). Òàêèì îá-
ðàçîì, îãðàíè÷åííàÿ ïîïóëÿöèÿ äîôàìèíåðãè÷åñêèõ íåé-
ðîíîâ ÏÎ ãîð÷àêà R. sericeus ìîæåò ïðîäóöèðîâàòü îêñèä
àçîòà.

Ã è ï î ò à ë à ì ó ñ è ç à ä í è é á ó ã î ð î ê. Â çàäíåòóáå-
ðàëüíîé îáëàñòè è ïåðèâåíòðèêóëÿðíîé çîíå ãèïîòàëàìó-
ñà, ñîäåðæàùèõ íåéðîýíäîêðèííûå ãèïîôèçîòðîïíûå
êëåòêè (Holmqvist, Extrom, 1995), ó ãîð÷àêà áûëè âûÿâ-
ëåíû àêòèâíîñòè NADPH-äèàôîðàçû è nNOS. Â ëàòåðàëü-
íîé çîíå ïåðèâåíòðèêóëÿðíîãî ÿäðà çàäíåãî áóãîðêà
(ðèñ. 1, ã) áûëè èäåíòèôèöèðîâàíû íåìíîãî÷èñëåííûå
êðóïíûå NADPH-d ïîçèòèâíûå íåéðîíû (ðèñ. 3, à). Â ìå-
äèàëüíîé çîíå ïåðèâåíòðèêóëÿðíîãî ÿäðà çàäíåãî áóãîð-
êà íà ïàðàëëåëüíûõ ñðåçàõ ìû íàõîäèëè íåéðîíû, êàê
NADPH-d ïîçèòèâíûå (ðèñ. 3, à), òàê è nNOS-èð (ðèñ. 3,
á). Ýòè æå êëåòêè ïåðèâåíòðèêóëÿðíîãî ÿäðà ìàðêèðîâà-
ëèñü ÒÍ (ðèñ. 3, á). Ìåëêèå nNOS-èð íåéðîíû áûëè òàêæå
ëîêàëèçîâàíû âäîëü èíôóíäèáóëþìà â ñîñòàâå ïåðèâåíò-
ðèêóëÿðíîãî ñëîÿ çàäíåòóáåðàëüíîé êîëîííû êëåòîê. Òà-
êèå êëåòêè áûëè íåãàòèâíûìè ïî NADPH-äèàôîðàçå, îä-
íàêî ËÊÊ ñ ïîëîæèòåëüíîé ðåàêöèåé íà NADPH-äèàôî-
ðàçó ñ äëèííûì àïèêàëüíûì îòðîñòêîì áûëè îáíàðóæåíû
â ñóáýïåíäèìàëüíîì ñëîå ïàðàâåíòðèêóëÿðíîãî îðãàíà
(ðèñ. 3, ç). Â ïåðèâåíòðèêóëÿðíîì ãèïîòàëàìóñå ãîð÷àêà
ÒÍ-èð è NADPH-d ïîçèòèâíûå ËÊÊ áûëè òàêæå ëîêà-
ëèçîâàíû â ñóáýïåíäèìàëüíîì ñëîå (ðèñ. 3, ã, å). Âäîëü
âñåé ðîñòðîêàóäàëüíîé ïðîòÿæåííîñòè ïàðàâåíòðèêóëÿð-
íîãî ãèïîòàëàìóñà ðàñïîëîæåíû ïåðèâåíòðèêóëÿðíûå
nNOS-èð íåéðîíû (ðèñ. 3, ä). Òàêèå êëåòêè áûëè íåãàòèâ-
íûìè ïî ÒÍ è NADPH-äèàôîðàçå (ðèñ. 3, ã, å). Ïàðàâåíò-
ðèêóëÿðíûå íåéðîíû çàäíåòóáåðàëüíîãî ÿäðà, âåíòðàëü-
íîé, äîðñàëüíîé è êàóäàëüíîé çîí ïåðèâåíòðèêóëÿðíîãî
ãèïîòàëàìóñà âñåãäà ìàðêèðîâàíû NADPH-äèàôîðàçîé è
ÒÍ (ðèñ. 1, ä—ç; 3, å; Ïóùèíà, 2009). Â ýòèõ ÿäðàõ áûëè
âûÿâëåíû àêòèâíîñòü NADPH-äèàôîðàçû, nNOS-èð
(ðèñ. 1, å—ç) è ÒÍ-èììóíîëîêàëèçàöèÿ (Ïóùèíà, 2009).
Îäíàêî èììóíîìàðêèðîâàíèå nNOS îãðàíè÷èâàëîñü
êëåòêàìè ïåðèâåíòðèêóëÿðíîé îáëàñòè è èçðåäêà â ñóá-
ýïåíäèìàëüíîé (ðèñ. 3, ä, æ, è), òîãäà êàê áîëüøàÿ ÷àñòü
NADPH-d ïîçèòèâíûõ è ÒÍ-èììóíîãåííûõ êëåòîê áûëà
ðàñïîëîæåíà â ñóáýïåíäèìàëüíîé îáëàñòè (ðèñ. 3, ã, å, ç).
Â çàäíåòóáåðàëüíîé îáëàñòè ãîð÷àêà èäåíòèôèöèðîâàëè
øåñòü ïîïóëÿöèé ÒÍ-èð êëåòîê (Ïóùèíà, 2009), îòíîñÿ-
ùèõñÿ ê òðåì òèïàì: ìåëêèå îêðóãëûå êëåòêè (ïåðâûé
òèï), êðóïíûå ãðóøåâèäíûå è áèïîëÿðíûå êëåòêè (âòîðîé
òèï) è áèïîëÿðíûå ËÊÊ (òðåòèé òèï). Äåòàëüíîå îïèñà-
íèå ÒÍ-èð ïîïóëÿöèé êëåòîê çàäíåòóáåðàëüíîé è ãèïîòà-

ëàìè÷åñêîé îáëàñòåé ãîð÷àêà áûëî ðàññìîòðåíî ðàíåå
(Ïóùèíà, 2009).

Â íàñòîÿùåé ðàáîòå äàííûå ïî ìàðêèðîâàíèþ ÒÍ â
ýòèõ îáëàñòÿõ ãîð÷àêà ìû ðàññìîòðåëè â êîíòåêñòå èììó-
íîãèñòîõèìè÷åñêîãî è ãèñòîõèìè÷åñêîãî ìàðêèðîâàíèÿ
nNOS è NADPH-äèàôîðàçîé ñîîòâåòñòâåííî. Èññëåäîâà-
íèå ïàðàëëåëüíûõ ñðåçîâ çàäíåòóáåðàëüíîé îáëàñòè, àëü-
òåðíàòèâíî èíêóáèðîâàííûõ ñ àíòèòåëàìè ïðîòèâ nNOS
èëè ÒÍ, ïîêàçàëî, ÷òî â íåêîòîðûõ ïåðèâåíòðèêóëÿðíûõ
îáëàñòÿõ nNOS ìîæåò áûòü êîëîêàëèçîâàíà ñ ÒÍ. Ðåçóëü-
òàòû ìàðêèðîâàíèÿ nNOS è ÒÍ ïîêàçàëè, ÷òî â ïåðèâåíò-
ðèêóëÿðíîì ÿäðå çàäíåãî áóãîðêà ãîð÷àêà ÒÍ-èð íåéðîíû
ïåðâîãî òèïà ìîãóò òàêæå ñîäåðæàòü è nNOS (ðèñ. 2, á, â).
ÒÍ-èð íåéðîíû è âîëîêíà âûÿâëÿëèñü â çàäíåì òóáåðàëü-
íîì è ïåðèâåíòðèêóëÿðíîì ÿäðàõ ãèïîòàëàìóñà, à òàêæå â
êëåòêàõ çàäíåãî áóãîðêà è â ðàéîíå ïàðàâåíòðèêóëÿðíîãî
îðãàíà (Ïóùèíà, 2009), òîãäà êàê nNOS-èð ïðåèìóùå-
ñòâåííî ëîêàëèçîâàíà â ïåðèêàðèîíàõ êëåòîê, è ëèøü
î÷åíü íåìíîãî÷èñëåííûå îòðîñòêè ñîäåðæàëè nNOS
(ðèñ. 3, á, ä, æ, è). Êîëîêàëèçàöèþ nNOS è TH îáíàðóæè-
ëè â êëåòêàõ ïåðâîãî òèïà â ïåðèâåíòðèêóëÿðíîì ÿäðå
çàäíåãî áóãîðêà (ðèñ. 3, á, â). Êîëîêàëèçàöèÿ nNOS è
NADPH-äèàôîðàçû íàáëþäàëàñü â áèïîëÿðíûõ êëåòêàõ
òðåòüåãî òèïà â âåíòðàëüíîé, äîðñàëüíîé è êàóäàëüíîé çî-
íàõ ïåðèâåíòðèêóëÿðíîãî ãèïîòàëàìóñà (ðèñ. 3, ã, å), íî
îòñóòñòâîâàëà â êðóïíûõ êëåòêàõ âòîðîãî òèïà. Íåéðîíû
ïàðàâåíòðèêóëÿðíîãî îðãàíà, ïðèíàäëåæàùèå ê çàäíåìó
òóáåðàëüíîìó ÿäðó è ïåðèâåíòðèêóëÿðíîìó ãèïîòàëàìó-
ñó, áûëè ïîçèòèâíûìè âñåãäà òîëüêî ê NADPH-äèàôîðàçå
(ðèñ. 3, å, ç).

Èòàê, ðåçóëüòàòû èññëåäîâàíèÿ ïîêàçàëè, ÷òî äâå ïå-
ðèâåíòðèêóëÿðíûå ïîïóëÿöèè ÒÍ-èð êëåòîê R. sericeus —
ìåëêèå îêðóãëûå (ïåðâîãî òèïà) è ËÊÊ (òðåòüåãî òèïà) —
ìîãóò ïðîäóöèðîâàòü NO.

Îáñóæäåíèå

Ðåçóëüòàòû íàñòîÿùåãî èññëåäîâàíèÿ ïîêàçûâàþò
íàëè÷èå êàòåõîëàìèíåðãè÷åñêèõ è íèòðîêñèäåðãè÷å-
ñêèõ êëåòîê â ïðåîïòè÷åñêîé îáëàñòè, çàäíåì áóãîðêå, ïà-
ðàâåíòðèêóëÿðíîì îðãàíå è ãèïîòàëàìóñå ãîð÷àêà R. se-
riceus. Ìåòîäàìè ãèñòîõèìè÷åñêîãî ìàðêèðîâàíèÿ
NADPH-äèàôîðàçû è èììóíîãèñòîõèìèè nNOS âî âñåõ
îñíîâíûõ ãèïîôèçîòðîïíûõ ÿäðàõ ïðîìåæóòî÷íîãî ìîçãà
ãîð÷àêà áûëè âûÿâëåíû NO-ñîäåðæàùèå íåéðîíû. Â ïðå-
îïòè÷åñêîé îáëàñòè NO-åðãè÷åñêèå êëåòêè îáíàðóæåíû
êàê â êðóïíîêëåòî÷íîì, òàê è â ìåëêîêëåòî÷íîì ÿäðàõ.
Â ýòèõ ÿäðàõ ðàñïðåäåëåíèå àêòèâíîñòè NADPH-äèàôî-
ðàçû ñõîäíî ñ NOS-èììóíîïîçèòèâíîñòüþ. Òåì íå ìåíåå
íà ïàðàëëåëüíûõ ñðåçàõ ìû íå îáíàðóæèëè êîëîêîëè-
çàöèè NADPH-äèàôîðàçû è nNOS. Îòñóòñòâèå ìàðêèðî-
âàíèÿ NADPH-äèàôîðàçû ìîæíî îáúÿñíÿòü òåì, ÷òî â íå-
êîòîðûõ íåéðîíàõ NO-ñèíòåçèðóþùèå ôåðìåíòû ïðèñóò-
ñòâóþò, íî îíè ìàëîàêòèâíû èëè äåçàêòèâèðîâàíû.
Äåéñòâèòåëüíî, èíòåíñèâíîñòü ìàðêèðîâàíèÿ NADPH-
äèàôîðàçû â ïðåîïòè÷åñêîé îáëàñòè çíà÷èòåëüíî âàðüè-
ðóåò â ìåëêîêëåòî÷íîì è êðóïíîêëåòî÷íîì ÿäðàõ, ïëîò-
íîñòü âûïàäàþùåãî â öèòîïëàçìå íåéðîíîâ ïðåöèïèòàòà
òàêæå íåîäèíàêîâà â ðàçëè÷íûõ êëåòêàõ. Ïîäîáíàÿ íåé-
ðîõèìè÷åñêàÿ ãåòåðîãåííîñòü ìîæåò áûòü ñâÿçàíà ñ ïîëî-
âûì äèìîðôèçìîì, ñåçîííîé èçìåí÷èâîñòüþ è (èëè) îá-
ùèì ôèçèîëîãè÷åñêèì ñòàòóñîì æèâîòíîãî, êàê ðàíåå
áûëî ïîêàçàíî ó ñîìà (Jadaho et al., 1999). Êðîìå òîãî, ñî-
îòíîøåíèå ìåæäó NADPH-äèàôîðàçîé è NOS-ïîçèòèâ-
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íûìè ñòðóêòóðàìè èçìåíÿåòñÿ â ðàçëè÷íûõ ôóíêöèîíàëü-
íûõ ñóáïîïóëÿöèÿõ ïðåîïòè÷åñêèõ íåéðîíîâ. Â íàñòîÿ-
ùåé ðàáîòå äàííûå î ðåïðîäóêòèâíîì ñîñòîÿíèè è
ñåçîííûõ îñîáåííîñòÿõ ôóíêöèîíèðîâàíèÿ íåéðîýíäîê-
ðèííîé ñèñòåìû ãîð÷àêà íå ó÷èòûâàëèñü, ïîýòîìó ìû íå
ïðèíèìàåì èõ âî âíèìàíèå ïðè îáñóæäåíèè ðåçóëüòàòîâ
ãèñòîõèìè÷åñêîãî ìàðêèðîâàíèÿ NADPH-äèàôîðàçû.

Ìåòîäàìè ðåòðîãðàäíîãî ìàðêèðîâàíèÿ áûëî ïîêàçà-
íî, ÷òî íèòðîêñèäåðãè÷åñêèå íåéðîñåêðåòîðíûå íåéðîíû
ïàðàâåíòðèêóëÿðíîãî (69 %) è ñóïðàîïòè÷åñêîãî (67 %)
ÿäåð ïðîåöèðóþòñÿ â çàäíþþ äîëþ ãèïîôèçà (Vanhatalo,
Soinila, 1995). Ïðåäïîëàãàåòñÿ, ÷òî NO â íåéðîíàõ ýòèõ
îáëàñòåé ó÷àñòâóåò â ðåãóëÿöèè ôóíêöèîíàëüíîé àêòèâ-
íîñòè çàäíåé äîëè ãèïîôèçà. Â òàêèõ ýêñïåðèìåíòàõ ìåë-
êèå íå íåéðîñåêðåòîðíûå NO-åðãè÷åñêèå íåéðîíû ìåäè-
àëüíîé ïðåîïòè÷åñêîé îáëàñòè è ïåðèâåíòðèêóëÿðíîãî
ÿäðà òàêæå îêàçàëèñü ðåòðîãðàäíî ìàðêèðîâàííûìè. Ýòî
ïîçâîëèëî ñäåëàòü ïðåäïîëîæåíèå î íèòðîêñèäåðãè÷å-
ñêîé ìîäóëÿöèè ïðîöåññà âûñâîáîæäåíèÿ âàçîïðåññèíà è
îêñèòîöèíà â íåðâíûõ îêîí÷àíèÿõ çàäíåé äîëè ãèïîôèçà
(Lorrain, Hull, 1993; Vanhatalo, Soinila, 1995). Â ýêñïåðè-
ìåíòàõ íà ñòðèàòóìå êðûñ ïðè ââåäåíèè ìåòàáîëè÷åñêîãî
ïðåäøåñòâåííèêà NO L-àðãèíèíà è äîíîðîâ ãèäðîêñèëà-
ìèíà è íèòðîïðóññèäà ïîêàçàëè ñòèìóëèðóþùåå âëèÿíèå
NO íà ñèíòåç è âûäåëåíèå äîôàìèíà (Zhu, Luo, 1992; Oh-
kuma, Katsura, 2001). Ââåäåíèå L-àðãèíèíà ÷åðåç ìèêðî-
äèàëèçíûé çîíä ñòèìóëèðîâàëî âûñâîáîæäåíèå äîôàìè-
íà â ìåäèàëüíîì ïðåîïòè÷åñêîì ÿäðå êðûñ, à ïðèìåíåíèå
èíãèáèòîðà NOS LG-ìîíîìåòèë-L-àðãèíèíà ïîäàâëÿëî
ýòîò ýôôåêò (Lorrain, Hull, 1993). Ïðèâåäåííûå äàííûå
óêàçûâàþò íà òî, ÷òî NO ÿâëÿåòñÿ ôàêòîðîì, ñòèìóëèðó-
þùèì âûñâîáîæäåíèå äîôàìèíà â ãèïîôèçîòðîïíûõ ÿä-
ðàõ ìëåêîïèòàþùèõ. Ïîäîáíûå ðåçóëüòàòû áûëè ïîëó÷å-
íû íà ÿäðàõ ãèïîòàëàìî-ãèïîôèçàðíîé ñèñòåìû Oreo-
chromis niloticus (Bordieri et al., 2003), ãäå ýêñïðåññèÿ
nNOS áûëà çàðåãèñòðèðîâàíà â ïðåîïòè÷åñêîì ÿäðå, ÿä-
ðàõ âåíòðàëüíîãî òàëàìóñà è ïèòóèòàðíîé æåëåçå.

Ðåçóëüòàòû íàñòîÿùåãî èññëåäîâàíèÿ ïîêàçûâàþò,
÷òî nNOS ìîæåò áûòü êîðåãèîíàëèçîâàíà ñ TH â ïðåîïòè-
÷åñêèõ, çàäíåòóáåðàëüíûõ è ãèïîòàëàìè÷åñêèõ ïåðèâåíò-
ðèêóëÿðíûõ íåéðîíàõ ãîð÷àêà R. sericeus. Êîëîêîëèçàöèÿ
nNOS èëè NADPH-äèàôîðàçû ñ ÒÍ è (èëè) äîôàìèíîì
ðàíåå áûëà ïîêàçàíà äëÿ íåéðîíîâ âåíòðàëüíîé òåãìåí-
òàëüíîé îáëàñòè (Klejbor et al., 2004) è ãèïîòàëàìè÷åñêîãî
êðóïíîêëåòî÷íîãî ÿäðà ìëåêîïèòàþùèõ (Blanco et al.,
1997). NO-ïðîäóöèðóþùèå íåéðîíû áûëè èäåíòèôèöè-
ðîâàíû â çàäíåòóáåðàëüíîì ðåãèîíå è ïåðèâåíòðèêóëÿð-
íîì ñëîå êëåòîê ãèïîòàëàìóñà ãîð÷àêà. Â ïåðèâåíòðè-
êóëÿðíîì ÿäðå çàäíåãî áóãîðêà è ãèïîòàëàìóñà ìàð-
êèðîâàíèå NADPH-äèàôîðàçû è nNOS íå ñîâïàäàëî.
Áîëüøèíñòâî íèòðîêñèäåðãè÷åñêèõ ìåëêèõ íåéðîíîâ ïå-
ðèâåíòðèêóëÿðíîãî ñëîÿ çàäíåé òóáåðàëüíîé êëåòî÷íîé
êîëîííû áûëè NOS-èð, íî íå îáíàðóæèâàëè àêòèâíîñòè
NADPH-äèàôîðàçû. Âîçìîæíî íåñêîëüêî îáúÿñíåíèé äëÿ
îáíàðóæåííûõ íàìè ðàñõîæäåíèé ìåæäó NOS-èð è àê-
òèâíîñòüþ NADPH-äèàôîðàçû. Òàê, ñîãëàñíî ïåðâîé ãè-
ïîòåçå, â äèýíöåôàëè÷åñêèõ ÿäðàõ ãîð÷àêà ìîãóò ýêñïðåñ-
ñèðîâàòüñÿ ðàçëè÷íûå èçîôîðìû nNOS, êîòîðûå ìîãóò
èìåòü ðàçëè÷àþùèéñÿ óðîâåíü àêòèâíîñòè NADPH-äèà-
ôîðàçû. Ìû óñòàíîâèëè, ÷òî àêòèâíîñòü NADPH-äèàôî-
ðàçû â âåíòðàëüíîé çîíå ïåðèâåíòðèêóëÿðíîãî ãèïîòà-
ëàìóñà çàâèñèò îò âðåìåíè àëüäåãèäíîé ôèêñàöèè ìîçãà.
Ýòî íàáëþäåíèå ïîêàçûâàåò, ÷òî NADPH-äèàôîðàç-
íàÿ àêòèâíîñòü íåéðîíàëüíîé NOS, ýêñïðåññèðóåìîé â
ýòîì ðåãèîíå ìîçãà, çàâèñèìà îò ôèêñàöèè. Íàïðîòèâ,

ðàñïðåäåëåíèå àêòèâíîñòè NADPH-äèàôîðàçû â ïðå-
îïòè÷åñêîì è çàäíåòóáåðàëüíîì ðåãèîíàõ íå áûëî ñâÿçà-
íî ñî âðåìåíåì ôèêñàöèè. Îòñóòñòâèå ìàðêèðîâàíèÿ
NADPH-äèàôîðàçû â íåêîòîðûõ nNOS-èììóíîïîçèòèâ-
íûõ íåéðîíàõ, ñîãëàñíî äðóãîé ãèïîòåçå, ìîæåò áûòü ñâÿ-
çàíî ñ òåì, ÷òî ôåðìåíòû, ñèíòåçèðóþùèå NO, ýêñïðåññè-
ðóþòñÿ â äàííûõ êëåòêàõ, íî íåàêòèâíû. Íàêîíåö, â òåõ
ñëó÷àÿõ, êîãäà ìàðêèðîâàííûå NADPH-äèàôîðàçîé íåé-
ðîíû áûëè nNOS-èììóíîíåãàòèâíûìè, ðåàêöèÿ íà
NADPH-äèàôîðàçó ÷àñòè÷íî ìîæåò áûòü îáåñïå÷åíà îò-
ëè÷íûìè îò NOS îêñèäîðåäóêòàçàìè. Â íåêîòîðûõ èññëå-
äîâàíèÿõ ñîîáùàëîñü, ÷òî ìàðêèðîâàíèå NADPH-äèàôî-
ðàçû íå ñîâïàäàåò ñ NOS-èììóíîëîêàëèçàöèåé (Brüning
et al., 1995; Lema, Nevitt, 2001; Bodieri at al., 2003). Íåñî-
îòâåòñòâèå ìåæäó äèàôîðàçíûì ìàðêèðîâàíèåì è
NOS-èììóíîìàðêèðîâàíèåì áûëî ïîêàçàíî ðàçíûìè àâ-
òîðàìè. Â ÷àñòíîñòè, íàëè÷èå íåãàòèâíûõ ïî NADPH-äèà-
ôîðàçå è NOS-èð íåéðîíîâ áûëî ïîêàçàíî â ñóïðàõèàç-
ìàòè÷åñêèõ ÿäðàõ ìûøè è êðûñû (Wang, Morris, 1996) è â
ãèïïîêàìïå ÷åëîâåêà (Doyle, Slater, 1997). Íåñìîòðÿ íà
òî ÷òî äëÿ âûÿñíåíèÿ ðàçëè÷èé ìåæäó àêòèâíîñòüþ
NADPH-äèàôîðàçû è NOS-èð â ÿäðàõ ïðîìåæóòî÷íîãî
ìîçãà ãîð÷àêà íåîáõîäèìû äàëüíåéøèå èññëåäîâàíèÿ,
ïðåäñòàâëåííûå ðåçóëüòàòû ïîêàçûâàþò íåîáõîäèìîñòü ñ
îñòîðîæíîñòüþ èñïîëüçîâàòü NADPH-äèàôîðàçó â êà÷åñò-
âå åäèíñòâåííîãî ìàðêåðà NOS.

Ñðåäè íåéðîíîâ çàäíåòóáåðàëüíîé êîëîííû ãîð÷àêà
áûëè íàéäåíû NOS-ïðîäóöèðóþùèå êëåòêè. Ìû ïîëà-
ãàåì, ÷òî â ïåðèâåíòðèêóëÿðíîì ÿäðå çàäíåãî áóãîðêà
nNOS ìîæåò áûòü êîëîêàëèçîâàíà ñ ÒÍ. Ýêñïåðèìåíòàëü-
íûå èññëåäîâàíèÿ ïîêàçàëè òîêñè÷åñêîå äåéñòâèå NO íà
íèãðîñòðèàòàðíóþ äîôàìèíåðãè÷åñêóþ ñèñòåìó (Dawson
et al., 1991). Òåëà íåéðîíîâ âîñõîäÿùåé äîôàìèíåðãè÷å-
ñêîé ñèñòåìû ìëåêîïèòàþùèõ ëîêàëèçîâàíû â îáëàñòè
áàçàëüíîãî ìåçýíöåôàëîíà (âåíòðàëüíàÿ òåãìåíòàëüíàÿ
îáëàñòü À9 è êîìïàêòíàÿ ÷àñòü ÷åðíîãî âåùåñòâà À10) è
ïðîåöèðóþòñÿ â áàçàëüíûå ãàíãëèè, âêëþ÷àþùèå â ñåáÿ
äîðñàëüíûé ñòðèàòóì è õâîñòàòîå ÿäðî è âíåøíþþ ÷àñòü
ëåíòèôîðìíîãî ÿäðà (ìåçîñòðèàòàðíàÿ ñèñòåìà) è âåíò-
ðàëüíûé ñòðèàòóì è ïðèëåæàùåå ÿäðî (nucl. accumbens)
(ìåçîëèìáè÷åñêàÿ ñèñòåìà), à òàêæå â êîðòåêñ (ìåçîêîð-
òèêàëüíàÿ ñèñòåìà). Ó êîñòèñòûõ ðûá â ñðåäíåì ìîçãå äî-
ôàìèíåðãè÷åñêèõ íåéðîíîâ íå îáíàðóæåíî, íî ïîïóëÿöèè
ÒÍ-èð êëåòîê áûëè íàéäåíû â îáëàñòè çàäíåãî áóãîðêà
(Ma, 1997; Rink, Wullimann, 2002; Ïóùèíà, 2009). Èññëå-
äîâàíèÿ ðàñïðåäåëåíèÿ êàòåõîëàìèíñèíòåçèðóþùåãî
ôåðìåíòà ÒÍ â ïðîìåæóòî÷íîì ìîçãå ãîð÷àêà ïîêàçàëè
íàëè÷èå íåñêîëüêèõ ïîïóëÿöèé ÒÍ-èð êëåòîê â ðàçíûõ
ÿäðàõ ïðîìåæóòî÷íîãî ìîçãà (Ïóùèíà, 2009). Øåñòü ïî-
ïóëÿöèé TH-èììóíîïîçèòèâíûõ íåéðîíîâ îáíàðóæåíî â
îáëàñòè çàäíåãî áóãîðêà ãîð÷àêà, òðè èç íèõ ïðîåöèðóþò-
ñÿ â âåíòðàëüíûé òåëýíöåôàëîí (Ïóùèíà, 2008). Ïåðâàÿ
ãðóïïà ñîäåðæèò ìåëêèå îêðóãëûå êëåòêè â ïåðèâåíòðè-
êóëÿðíîì ÿäðå çàäíåãî áóãîðêà, äâå äîïîëíèòåëüíûå
ãðóïïû îáðàçîâàíû êðóïíûìè ãðóøåîáðàçíûìè êëåòêà-
ìè, ðàñïîëîæåííûìè íåïîñðåäñòâåííî çà ïåðèâåíòðèêó-
ëÿðíûì ÿäðîì çàäíåãî áóãîðêà. Ðåçóëüòàòû íàñòîÿùåãî
èññëåäîâàíèÿ ïîçâîëÿþò ïðåäïîëîæèòü, ÷òî òîëüêî â ìåë-
êèõ îêðóãëûõ êëåòêàõ ïåðèâåíòðèêóëÿðíîãî ÿäðà çàäíåãî
áóãîðêà NOS ìîæåò áûòü êîðåãèîíàëèçîâàíà ñ ÒÍ. Îòëè-
÷èòåëüíîé îñîáåííîñòüþ ýòèõ íåéðîíîâ ÿâëÿåòñÿ èõ ðîñò-
ðàëüíîå ìåñòîïîëîæåíèå ïî îòíîøåíèþ ê çàäíåòóáåðàëü-
íîé îáëàñòè, ïîñêîëüêó ó àìôèáèé òàêèå íåéðîíû âñòðå-
÷àþòñÿ êàóäàëüíåå çàäíåãî áóãîðêà â îáëàñòè áàçàëüíîãî
ìåçýíöåôàëîíà. Ó àìôèáèé îòñóòñòâóåò ïðîñòðàíñòâåí-
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íîå ðàçäåëåíèå ñåíñîìîòîðíûõ è ëèìáè÷åñêèõ êëåòîê
(Marin et al., 1998). Ó ãîð÷àêà â çàäíåòóáåðàëüíîé îáëàñòè
èäåíòèôèöèðîâàíû äâå ïîïóëÿöèè äîôàìèíåðãè÷åñêèõ
êëåòîê: ìåëêèå îêðóãëûå è êðóïíûå ãðóøåîáðàçíûå, ÿâ-
ëÿþùèåñÿ âîçìîæíûìè ôóíêöèîíàëüíûìè ýêâèâàëåí-
òàìè ìåçîñòðèàòàðíîé è ìåçîëèìáè÷åñêîé ñèñòåì ìëå-
êîïèòàþùèõ. Â íàñòîÿùåå âðåìÿ ïðèëåæàùåå ÿäðî ó êîñ-
òèñòûõ ðûá íå èäåíòèôèöèðîâàíî. Ïðåäïîëàãàåìûì
èñòî÷íèêîì âîñõîäÿùèõ ìåçîêîðòèêàëüíûõ ïðîåêöèé â
ìîçãå êàðïîîáðàçíûõ ðûá ÿâëÿåòñÿ çàäíåòóáåðàëüíîå
ÿäðî. Ýòî ÿäðî ó ãîð÷àêà è äðóãèõ êàðïîîáðàçíûõ ðûá ñî-
äåðæèò NO-èììóíîïîçèòèâíûå êëåòêè (Brüning et al.,
1995), ïðîåöèðóåòñÿ â ïàëëèàëüíóþ îáëàñòü òåëýíöåôàëî-
íà (Wullimann, Meyer 1993) è ñîäåðæèò òåëà TH-èììóíî-
ïîçèòèâíûõ íåéðîíîâ (Rink, Wullimann, 2001; Ïóùèíà,
2008, 2009). Çà èñêëþ÷åíèåì çàäíåòóáåðàëüíîãî ÿäðà, ó
êîñòèñòûõ ðûá áîëåå íèãäå íå îïèñàíû TH-èììóíîïîçè-
òèâíûå íåéðîíû, ïðîåöèðóþùèåñÿ â êîíå÷íûé ìîçã. Òà-
êèì îáðàçîì, çàäíåòóáåðàëüíîå ÿäðî ãîð÷àêà ìîæåò âû-
ñòóïàòü â êà÷åñòâå ïîòåíöèàëüíîãî èñòî÷íèêà ìåçîêîðòè-
êàëüíîé ñèñòåìû.

Ñîâìåñòíàÿ ëîêàëèçàöèÿ NO è ÒÍ â ïðåîïòè÷åñêîì
ÿäðå, çàäíåì áóãîðêå è ãèïîòàëàìóñå ãîð÷àêà äàåò âîç-
ìîæíîñòü äëÿ ðåàëèçàöèè ìåæêëåòî÷íûõ êîììóíèêàöèé
çà ñ÷åò êëàññè÷åñêèõ íåéðîòðàíñìèòòåðíûõ è äèôôóçíûõ
(îáúåìíûõ) ìåõàíèçìîâ. Òàêèì îáðàçîì, â òî âðåìÿ êàê
èíäóêöèÿ ïîòåíöèàëà äåéñòâèÿ â íåéðîíå ìîæåò ñòèìóëè-
ðîâàòü âûñâîáîæäåíèå íåéðîòðàíñìèòòåðà èç åãî îêîí÷à-
íèÿ, âîçìîæíî òàêæå âûñâîáîæäåíèå NO èç åãî òåëà, îêà-
çûâàþùåå âëèÿíèå íà àêòèâíîñòü íåéðîíîâ, ðàñïîëîæåí-
íûõ â íåïîñðåäñòâåííîé áëèçîñòè. Íàøè ðåçóëüòàòû
ñîãëàñóþòñÿ ñ äàííûìè îá àòëàíòè÷åñêîì ëîñîñå (Holmq-
vist et al., 1994) è òèëÿïèè (Bordineri et al., 2003). Îäíàêî
ðåçóëüòàòû ýêñïåðèìåíòîâ íà ãîð÷àêå ðåçêî êîíòðàñòèðó-
þò ñ íàáëþäåíèÿìè íà çîëîòîé ðûáêå (Brüning et al.,
1995). Îòñóòñòâèå nNOS â íåêîòîðûõ ãèïîôèçîòðîïíûõ
ÿäðàõ çîëîòîé ðûáêè ìîæåò ÿâëÿòüñÿ ïîêàçàòåëåì ìåæâè-
äîâûõ ðàçëè÷èé â ðàñïðåäåëåíèè nNOS. Êðîìå òîãî, âîç-
ìîæíî, ÷òî â èññëåäîâàíèÿõ íà çîëîòîé ðûáêå èñïîëü-
çîâàíû àíòèòåëà ñ íèçêîé ÷óâñòâèòåëüíîñòüþ. Ôèçèîëî-
ãè÷åñêèå ðàçëè÷èÿ íå èñêëþ÷àþò êàæäîå èç äâóõ
îáúÿñíåíèé. Ôàêòè÷åñêè ýêñïðåññèÿ NOS â ãèïîôè-
çîòðîïíûõ îáëàñòÿõ òåëåîñòåé ìîæåò ìîäóëèðîâàòüñÿ â
çàâèñèìîñòè îò ôèçèîëîãè÷åñêèõ óñëîâèé, êàê ýòî áûëî
ïîêàçàíî íà ìëåêîïèòàþùèõ (Ceccatelli, 1997). Îäíàêî
ïàòòåðí ýêñïðåññèè NADPH-äèàôîðàçû â ãëàâíûõ ãèïî-
ôèçîòðîïíûõ ÿäðàõ ãîð÷àêà R. sericeus íàïîìèíàåò òàêî-
âîé äëÿ çîëîòîé ðûáêè (Villani, Guarnieri, 1995), ëèíÿ Tin-
ca tinca (Arevalo et al., 1995), ìå÷åíîñöà Xiphophorus hellei
(Anken, Rahmann, 1996) è ñîìîîáðàçíûõ ðûá (Jadhao et
al., 1999). ËÊÊ ÿâëÿåòñÿ íàèáîëåå îáùèì òèïîì ÊÝ (êàòå-
õîëàìèíåðãè÷åñêèõ) êëåòîê, îáíàðóæåííûõ â ïàðàâåíòðè-
êóëÿðíîì îðãàíå íåìëåêîïèòàþùèõ ïîçâîíî÷íûõ. Òàêèå
êëåòêè íàéäåíû ó ìèíîãè (Pierre et al., 1997), õðÿùåâûõ
(Stuesse et al., 1994) è êîñòèñòûõ ðûá (Hornby et al., 1987;
Roberts et al., 1989). ËÊÊ ïðåèìóùåñòâåííî ðàñïîëîæåíû
â ïåðèâåíòðèêóëÿðíûõ îáëàñòÿõ ãèïîòàëàìóñà, ïðåîïòè-
÷åñêîãî ÿäðà è â ñóáýïåíäèìàëüíîì ñëîå ïàðàâåíòðèêó-
ëÿðíîãî îðãàíà. Òàêèå êëåòêè èìåþò áèïîëÿðíóþ ìîðôî-
ëîãèþ, èõ êîðîòêèé îòðîñòîê îáðàùåí â ïðîñâåò æåëóäî÷-
êà, à äëèííûé íàïðàâëåí âåíòðîëàòåðàëüíî. Ó êàðàñÿ
Carassius (Hornby et al., 1987), óãðÿ Anguilla (Roberts et al.,
1989) è Danio (Rink, Wullimann, 2001) â ñîñòàâå ïàðàâåíò-
ðèêóëÿðíîãî îðãàíà âñòðå÷àþòñÿ ÊÝ (ïðåèìóùåñòâåííî
äîôàìèíåðãè÷åñêèå) ËÊÊ. Áîëüøèíñòâî ËÊÊ ïåðèâåíò-

ðèêóëÿðíûõ îáëàñòåé äèåíöåôàëîíà ãîð÷àêà ÿâëÿþòñÿ
ÒÍ-èììóíîïîçèòèâíûìè (Ïóùèíà, 2009). Èìåííî â ýòèõ
îáëàñòÿõ âäîëü âñåãî äèýíöåôàëè÷åñêîãî æåëóäî÷êà, âêëþ-
÷àþùèõ â ñåáÿ ïðåîïòè÷åñêîå ÿäðî, ïàðàâåíòðèêóëÿðíûé
îðãàí è ïåðèâåíòðèêóëÿðíûé ãèïîòàëàìóñ, ó ãîð÷àêà áûëè
âûÿâëåíû ìíîãî÷èñëåííûå NADPH-d ïîçèòèâíûå ËÊÊ. Ïî-
ëó÷åííûå äàííûå ïîäòâåðæäàþò ãèïîòåçó î ñóùåñòâîâà-
íèè íèòðîêñèäåðãè÷åñêîé öèðêóìâåíòðèêóëÿðíîé ñèñòåìû
ó êîñòèñòûõ ðûá, êàê ýòî ïðåäïîëàãàëîñü ðàíåå (Holmqvist,
Extrom, 1997). Ñ÷èòàåòñÿ, ÷òî ó êîñòèñòûõ ðûá, êàê è ó ïòèö,
ËÊÊ âîâëå÷åíû â îñìîðåãóëÿòîðíûå ôóíêöèè â êà÷åñòâå
îñìî÷óâñòâèòåëüíûõ íåéðîíîâ (Vigh et al., 1976). Â ñîîòâåò-
ñòâèè ñ õèìè÷åñêèìè ñâîéñòâàìè ìîëåêóëû NO, ïðîäóöè-
ðóåìûå ýòèìè êëåòêàìè, NO ìîæåò èãðàòü ñóùåñòâåííóþ
ðîëü â ïîääåðæàíèè è ðåãóëÿöèè öèðêóìâåíòðèêóëÿðíîãî
ãîìåîñòàçà ïîñðåäñòâîì ìîäóëÿöèè ìîçãîâîãî êðîâîîáðà-
ùåíèÿ, êàê ýòî áûëî ïîêàçàíî íà ìëåêîïèòàþùèõ (Rodrigo
et al., 1997).

Çàêëþ÷åíèå

Ðåçóëüòàòû íàñòîÿùåãî èññëåäîâàíèÿ ïîêàçûâàþò íà-
ëè÷èå êàòåõîëàìèíåðãè÷åñêèõ è íèòðîêñèäåðãè÷åñêèõ
êëåòîê â ïðåîïòè÷åñêîé îáëàñòè, çàäíåì áóãîðêå, ïàðà-
âåíòðèêóëÿðíîì îðãàíå è ãèïîòàëàìóñå ãîð÷àêà R. serice-
us. Ìåòîäàìè ãèñòîõèìè÷åñêîãî ìàðêèðîâàíèÿ NADPH-
äèàôîðàçû è èììóíîãèñòîõèìèè nNOS âî âñåõ îñíîâíûõ
ãèïîôèçîòðîïíûõ ÿäðàõ ïðîìåæóòî÷íîãî ìîçãà ãîð÷àêà
áûëè âûÿâëåíû NO-ñîäåðæàùèå íåéðîíû. Â ïðåîïòè÷å-
ñêîé îáëàñòè NO-åðãè÷åñêèå íåéðîíû áûëè îáíàðóæåíû
êàê â êðóïíîêëåòî÷íîì, òàê è â ìåëêîêëåòî÷íîì ÿäðàõ.
Â ýòèõ ÿäðàõ ðàñïðåäåëåíèå àêòèâíîñòè NADPH-äèàôî-
ðàçû ñõîäíî ñ NOS-èììóíîëîêàëèçàöèåé, íî íà ïàðàëëå-
ëüíûõ ñðåçàõ êîëîêàëèçàöèþ NADPH-äèàôîðàçû è nNOS
â ïðåîïòè÷åñêèõ ÿäðàõ ãîð÷àêà R. sericeus íå âûÿâèëè. Â
ïðåîïòè÷åñêèõ, çàäíåòóáåðàëüíûõ è ãèïîòàëàìè÷åñêèõ ïå-
ðèâåíòðèêóëÿðíûõ íåéðîíàõ ãîð÷àêà nNOS ìîæåò áûòü
êîðåãèîíàëèçîâàíà ñ TH. Â ïåðèâåíòðèêóëÿðíîì ÿäðå çàä-
íåãî áóãîðêà nNOS òàêæå ìîæåò áûòü êîëîêàëèçîâàíà ñ
ÒÍ â ìåëêèõ îêðóãëûõ êëåòêàõ ïåðâîãî òèïà. Ñîâìåñòíàÿ
ëîêàëèçàöèÿ NO è ÒÍ â ïðåîïòè÷åñêîì ÿäðå, ïåðèâåíòðè-
êóëÿðíîì ÿäðå çàäíåãî áóãîðêà è ãèïîòàëàìóñå ãîð÷àêà
äàåò âîçìîæíîñòü äëÿ ðåàëèçàöèè ìåæêëåòî÷íûõ êîììó-
íèêàöèé ïîñðåäñòâîì êëàññè÷åñêèõ íåéðîòðàíñìèòòåðíûõ
è äèôôóçíûõ (îáúåìíûõ) ìåõàíèçìîâ. ËÊÊ ïåðèâåíòðèêó-
ëÿðíûõ îáëàñòåé äèýíöåôàëîíà ãîð÷àêà ÿâëÿþòñÿ ÒÍ-èì-
ìóíîïîçèòèâíûìè. Â ïåðèâåíòðèêóëÿðíûõ îáëàñòÿõ âäîëü
âñåãî äèýíöåôàëè÷åñêîãî æåëóäî÷êà (ïðåîïòè÷åñêîì ÿäðå,
ïàðàâåíòðèêóëÿðíîì îðãàíå è ïåðèâåíòðèêóëÿðíîì ãèïî-
òàëàìóñå) ó ãîð÷àêà áûëè âûÿâëåíû ìíîãî÷èñëåííûå íè-
òðîêñèäåðãè÷åñêèå NADPH-d ïîçèòèâíûå ËÊÊ. Ïîëó÷åí-
íûå äàííûå ïîäòâåðæäàþò ãèïîòåçó î ñóùåñòâîâàíèè íè-
òðîêñèäåðãè÷åñêîé öèðêóìâåíòðèêóëÿðíîé ñèñòåìû ó
êîñòèñòûõ ðûá, à ïðîäóöèðóåìûé ýòèìè êëåòêàìè NO ìî-
æåò èãðàòü ñóùåñòâåííóþ ðîëü â ïîääåðæàíèè è ðåãóëÿ-
öèè öèðêóìâåíòðèêóëÿðíîãî ãîìåîñòàçà ïîñðåäñòâîì ìî-
äóëÿöèè ìîçãîâîé ãåìîäèíàìèêè.
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NADPH-DIAPHORASE, NITRIC OXIDE SYNTHASE, AND TYROSINE HYDROXYLASE

IN THE DIENCEPHALON OF THE RHODEUS SERICEUS (CYPRYNIDAE: TELEOSTEI)
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The presence and distribution of nitric oxide synthase (NOS)-like neurons as well as tyrosine hydroxyla-
se-immunoreactive (TH) neurons was studied in the diencephalon of the cypriniform teleost Rhodeus sericeus.
The anatomical relationships between tyrosine hydroxylase (TH)- and nitric oxide synthase (NOS)-containing
cells were visualized both by NOS-immunohistochemistry and NADPH-histochemistry. Immunohistochemical
labeling and morphological studies were performed on the same sections. The results reported in this paper
show that both a NOS and TH activity are present in the preoptic region, posterior tuberculum, paraventricular
organ and hypothalamus of R. sericeus. Putative nitrergic neurons were identified in all major hypophysiotro-
phic nuclei of the R. sericeus brain using both NADPH-d histochemistry and nNOS immunohistochemistry. In
the preoptic region, nitrergic neurons were found in both the parvocellular and the magnocellular nuclei. Within
these nuclei, the distribution of NADPH-d reactivity was similar to that of nNOS immunoreactivity. However,
we found no evidence of colocalization of NADPH-d and nNOS in consecutive sections. NOS- and TH-contai-
ning neurons were observed in all the nuclei under study (hypothalamus, posterior tuberculum, ventral thala-
mus) and telencephalon (preoptic region), although most neurons showing the coexistence of both substances
were mainly located in the preoptic nucleus and hypothalamus, some labelled neurons were found in the posteri-
or tuberculum. Most of the cerebrospinalliquor-contacting cells (LCNs) in diencephalic periventricular area of
R. sericeus were TH-immunoreactive. Also, a large number of nitrergic small LCNs distributed throughout the
third ventricle were observed in these regions. The data obtained supports the existence of a nitrergic cirmventri-
cular system in teleost. LCNs in R. sericeus are thought to be involved in osmoregulatory functions as osmosen-
sitive neurons. Due to their chemical properties, NO produced by these cells might play an important role in the
maintenance and regulation of CSF homeostasis through the modulation of cerebral blood flow.

K e y w o r d s: tyrosine hydroxylase, neuronal nitric oxide synthase, NADPH-diaphorase, Cyprynidae, di-
encephalic hypophysiotrophic nuclei, cerebral blood flow regulation.
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