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Резюме

Проведен корреляционный и кластерный анализ зависимостей между темпами роста массы тела в возрасте 
14, 21, 30 и 40 суток, массой мозга в возрасте 40 суток с показателями состояния нейронов (размеры цитоплазмы, 
концентрация нуклеиновых кислот (НК) переднетеменной и собственно теменной доли неокортекса и гиппокампа 
у 40-дневных крыс 2 групп: экспериментальной и контрольной. Животные экспериментальной группы воспиты-
вались в искусственно сформированных, «смешанных», пометах, контрольной – в естественных. В «смешанных» 
пометах развитие как «родных», так и «приемных» крысят отличалось от такового в контроле: имелись снижение 
темпов роста массы тела, гонад, уменьшение массы мозга, изменения морфометрических показателей развития 
коры. Корреляционный анализ связей массы тела у животных в 14, 21, 30 и 40-дневном возрасте и массы мозга 
в 40-дневном возрасте с показателями морфометрии и цитофотометрии нейронов показал, что число и характер 
достоверных связей резко различались в смешанных и контрольных пометах. Количество достоверных корреля-
ционных связей было значительным у крыс из смешанных пометов: показатели концентрации НК, размеры ци-
топлазмы нейронов имели положительную связь с массой тела, а также с массой мозга. Количество указанных 
корреляционных зависимостей у животных из контрольных пометов было во много раз меньше. Кластерный ана-
лиз выявил, что у животных из смешанных пометов, различающихся массой тела и мозга, морфометрические по-
казатели нейронов имели существенные межкластерные различия, тогда как у животных из контрольных пометов 
этого не наблюдалось.
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Summary

The authors conducted correlation and cluster analysis of dependence between body mass growth at the age of 14, 21, 
30 and 40 days, brain mass at the age of 40 days and the indexes of neurons (cytoplasm size, nucleic acid supraparietal 
and parietal proper part of neocortex and hippocampus in 40-days old rats in two groups: experimental and control. The 
animals of the experimental group were raise in artifi cially formed «mixed» bred, the control ones – in the natural ones. In 
the «mixed» bred the development of both «blood» and «adopted» rats differed from the control. There were body mass 
growth tempos, gonads decrease, diminishing of brain mass, changes of morphometric indexes of the cortex development. 
The correlation analysis of the connections between animals body mass at 14-, 21-, 30- and 40-days old, age and brain mass 
at the age of 40 days with the morphometry and cytomorphometry of neurons showed that the number and the character of 
reliable correlations differ greatly in the mixed and control bred. The amount of the reliable correlation links was signifi cant 
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in the rats from mixed bred. NA concentrations, neurons cytoplasm size have a positive correlation with body mass as well 
as with brain mass. The amount of the mentioned correlation values in animals from the control was much lower. The clus-
ter analysis demonstrated that animals from mixed bred different in body and brain mass; neurons morphometric indexes 
had significant interclast differences. Control animals have no such differences.

Key words: btrain cortex, development, body mass, emotional stress, statistical analysis.

Средовые факторы оказывают особенно выражен-
ное влияние на развитие головного мозга в пренаталь-
ном периоде, а также па ранних этапах постнатального 
онтогенеза [1, 3–5, 14]. Одним из факторов, способ-
ных существенно влиять на пренатальный и  постна-
тальный органогенез мозга, является эмоциональный 
стресс [1, 5, 7, 11]. Стрессовые воздействия этого типа, 
оказанные во время беременности, а также после рож-
дения, в  течение молочного периода, отражаются на 
морфологических и функциональных характеристиках 
развивающегося мозга. В качестве хронической стрес-
совой ситуации можно рассматривать воспитание жи-
вотных без биологической матери, которое влияет на 
развитие животных, оказывает существенное влияние 
на функциональные свойства их мозга. Одной из пред-
посылок этого является способность животных очень 
рано отличать свою мать от других по привлекающему 
их материнскому феромону [2, 7, 12, 13].

Нами было показано, что одной из моделей, позво-
ляющих изучать влияние длительного стрессового воз-
действия на животных в  постнатальном и  молочном 
периодах онтогенеза, является воспитание многоплод-
ных животных (крыс) в  искусственно сформирован-
ных пометах. В таких «смешанных» пометах развитие 
как «родных», так и «приемных» крысят отличалось от 
такового в контроле: имелось снижение темпов роста 
массы тела, гонад. Имелись также уменьшение массы 
мозга, изменения морфометрических показателей раз-
вития коры: уменьшение толщины неокортекса, раз-
меров нейронов в переднетеменной (ПТД) и собствен-
но теменной доле (СТД) и гиппокампе, значительное 
повышение в  цитоплазме этих нейронов концентра-
ции РНК. Таким образом, межгрупповые различия 
касались параметров, закономерно изменяющихся 
как в процессе развития мозга, так и при изменениях 
функционального состояния нейронов, не связанных 
с  ним [5]. Поведение экспериментальных животных 
в приподнятом крестообразном лабиринте также отли-
чалось от контрольного [7].

В настоящей работе проведен статистический ана-
лиз связей показателей соматического роста, массы 
мозга с некоторыми характеристиками корковых ней-
ронов у  крыс из «смешанных» (опыт) и  «естествен-
ных» (контроль) пометов.

Материалы и методы
Исследовались показатели развития мозга 40-днев-

ных крыс, воспитанных в  искусственно сформиро-
ванных, «смешанных» пометах (4 помета, 47 крысят). 
Они были образованы из пометов средней величины 
(число крысят – 8-10), в которые были добавлены по 
4-6 «приемных» крысят и убрано по столько же «род-
ных». Контролем для них служили 40-дневные крыся-
та из «естественных» пометов (2 помета, 24 крысенка).

Определялись масса тела животных в  14, 21, 30 
и 40-дневном возрасте. Тотчас после забоя 40-дневных 
крысят измерялась масса мозга и его полушария. Ле-

вое полушарие фиксировали в жидкости Карнуа, затем 
разрезали в ПТД и СТД долях и заливали в парафин. 
Срезы толщиной 7 мкм окрашивали метиленовым си-
ним, а  также галлоцианином на нуклеиновые кисло-
ты (НК). На этих препаратах методом компьютерной 
морфометрии на аппарате «Мекос» проводили опре-
деление морфометрических показателей и концентра-
ции НК в  нейронах слоев II и V ПТД и  СТД, поля I 
гиппокампа, как описано ранее [7]. Материал обраба-
тывали методами дескриптивного, корреляционного 
и  кластерного анализа с  помощью пакета программ 
Statistica 6.

Результаты и обсуждение
Темпы роста массы тела у животных опытной груп-

пы в 14, 21, 30 и 40-дневном возрасте были достовер-
но меньше, чем в контроле. При этом ее межгрупповая 
разница не только сохранялась, но и возрастала после 
окончания молочного периода (30-дневный возраст), 
в интервале между 30-м и 40-м днями жизни, то есть 
она не обусловливалась только количеством потре-
блявшегося молока матери. Эти данные представляют 
значительный интерес в связи с тем, что для растущих 
крыс характерна сильная положительная связь между 
величиной массы тела и мозга [5], то есть различия мас-
сы тела можно расценивать и как свидетельство меж-
групповых различий темпов роста мозга. В 40-дневном 
возрасте масса тела крыс подопытной группы варьи-
ровала от 30 г до 107 г (средняя – 63±3,4), мозга – от 
1 230  мг до 1 616  мг (1434±14). В  контроле эти по-
казатели составили 60-113  г (80±2,4) и  1 398-1 631  мг 
(1481±11) соответственно. Эти данные показывают, что 
связи массы тела и мозга, будучи прямыми, не являются 
прямо пропорциональными, свидетельствуют, что рост 
массы мозга обладает выраженной автономностью. 
Кроме того, как явствует из приведенных величин, для 
подопытной группы была свойственна большая вариа-
бельность исследованных показателей, что обусловлено 
преимущественно наличием животных со значитель-
ным их снижением. Оценивая полученные результаты, 
следует учитывать, что снижение темпов роста массы 
тела и  мозга – характерный симптом и  свидетельство 
хронического стресса [5].

Проведенный нами корреляционный анализ свя-
зей величины массы тела у  животных в  14, 21, 30 
и 40-дневном возрасте и массы мозга в 40-дневном воз-
расте с показателями морфометрии и цитофотометрии 
нейронов позволил установить, что число и характер 
достоверных связей резко различались в  смешанных 
и контрольных («естественных») пометах. Количество 
достоверных средних и сильных корреляционных свя-
зей было значительным у  крыс из смешанных поме-
тов. Было выявлено, что показатели концентрации НК 
в цитоплазме, ядрах и ядрышках, а также размеры ци-
топлазмы нейронов неокортекса и гиппокампа имеют 
положительную связь с массой тела, измеренной в воз-
расте 14, 30 и 40 суток, а также с массой мозга в воз-
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расте 40 суток (табл. 1). В доступной литературе мы 
не встретили данных о подобных зависимостях. Они 
не являются априорно очевидными, так как устанавли-
вают корреляции между показателями, не имеющими 
прямых функциональных связей. Изучение этих же 
самых корреляций у животных из контрольных поме-
тов показало, что количество статистически значимых 
зависимостей, как и величины коэффициентов корре-
ляции, были во много раз меньше, чем у крыс из ис-
кусственно сформированных пометов (табл. 1, 2).

Приведенные данные позволяют предполагать, 
что ситуация, формирующаяся в смешанных пометах, 
имеет черты хронического эмоционального стресса, 
обусловленного измененными взаимоотношениями 
матери и  потомства. Данная ситуация, по-видимому, 
может рассматриваться как один из «управляющих 
параметров» Г.  Хакена, характеризуя которые автор 
писал: «при изменениях некоторых внешних или вну-
тренних управляющих параметров существуют опре-
деленные ситуации, когда система претерпевает не 
малые, а  значительные изменения своего макроско-
пического состояния» [10]. В поставленных экспери-
ментах изменялись такие макроскопические параме-
тры развития как масса мозга, его полушария, темпы 
роста массы тела. Наличие в исследованной ситуации 
их корреляционных связей с показателями состояния 
нейронов можно трактовать как свидетельство «везде-
сущего «макродетерминизма» [9].

Таблица 1
Коэффициенты корреляции динамики массы тела и массы 
мозга подопытных крыс в 40-дневном возрасте с размерами 

цитоплазмы и концентрацией нуклеиновых кислот (НК) 
в нейронах неокортекса и гиппокампа

Показатели
Масса тела в возрасте Mасса 

мозга, 
40 сут.14 сут. 21 сут. 30 сут. 40 сут.

ПТД, слой II
Площадь цитоплазмы 0,67 0,68 0,66 0,57 0,50

Конц. НК, ядрышки 0,53 0,49 0,56 0,58 0,36
ядра 0,45 0,43 0,44 0,49 0,36
цитоплазма 0,52 0,48 0,54 0,58 0,37
ПТД, слой V
Площадь цитоплазмы 0,74 0,72 0,85 0,82 0,72

Конц. НК, ядрышки 0,49 0,43 0,57 0,61 0,32
ядра 0,40 0,37 0,49 0,50 0,23
цитоплазма 0,50 0,43 0,57 0,62 0,35
CТД, слой II
Площадь цитоплазмы 0,73 0,70 0,72 0,68 0,59

Конц. НК, ядрышки 0,43 0,38 0,41 0,42 0,27
ядра 0,45 0,45 0,43 0,41 0,32
цитоплазма 0,49 0,48 0,52 0,50 0,33
CТД, слой V
Площадь цитопл. 0,59 0,54 0,55 0,62 0,44

Конц. НК, ядрышки 0,39 0,30 0,33 0,39 0,34
ядра 0,38 0,31 0,32 0,39 0,33
цитоплазма 0,42 0,34 0,39 0,45 0,35
Гиппокамп,
площадь цитоплазмы 0,64 0,62 0,72 0,68 0,45

Конц. НК, ядрышки 0,53 0,49 0,51 0,55 0,45
ядра 0,44 0,43 0,42 0,47 0,42
цитоплазма 0,58 0,54 0,57 0,63 0,48

Таблица 2
Коэффициенты корреляции динамики массы тела и массы 
мозга крыс из контрольных пометов в 40-дневном возрасте 

с размерами цитоплазмы и концентрацией нуклеиновых 
кислот (НК) в нейронах неокортекса и гиппокампа

Показатели
Масса тела в возрасте Mасса мозга, 

40 сут.14 сут. 21 сут. 30 сут. 40 сут.
ПТД, слой II
площадь цитоплазмы -0,21 -0,42 -0,36 -0,57 -0,28

Конц. НК, ядрышки 0,21 0,23 0,05 0,07 0,09

ядра 0,23 0,18 0,06 0,01 0,00

цитоплазма 0,17 0,06 -0,15 -0,14 0,01

ПТД, слой V
площадь цитоплазмы -0,24 -0,41 -0,39 -0,40 -0,25

Конц. НК, ядрышки 0,15 0,14 0,06 0,09 0,12
ядра 0,03 0,06 -0,21 -0,18 -0,18
цитоплазма 0,12 0,10 0,04 0,05 0,07
CТД, слой II
площадь цитоплазмы -0,12 -0,10 -0,16 -0,25 0,08

Конц. НК, ядрышки -0,15 -0,16 -0,18 -0,07 -0,06

ядра -0,26 -0,35 -0,44 -0,38 -0,18

цитоплазма -0,15 -0,25 -0,31 -0,24 -0,14
CТД, слой V
площадь цитоплазмы 0,09 0,15 -0,01 0,18 0,03

Конц. НК, ядрышки 0,16 0,33 0,15 0,39 0,12

ядра -0,03 0,22 0,06 0,24 -0,04

цитоплазма 0,13 0,26 0,05 0,28 0,06
Гиппокамп,
площадь цитоплазмы -0,14 -0,38 -0,43 -0,57 -0,34

Конц. НК, ядрышки 0,15 0,41 0,19 0,32 0,06

ядра -0,28 -0,17 -0,31 -0,27 -0,42

цитоплазма 0,31 0,52 0,27 0,35 0,16

На следующем этапе работы нами был прове-
ден кластерный анализ материала. Он показал, что в 
кластерах животных из смешанных пометов, разли-
чающихся массой тела и мозга, исследованные мор-
фометрические и цитофотометрические показатели 
(концентрация НК) состояния корковых нейронов 
имели существенные межкластерные различия. При 
этом в кластере животных, имевших меньшую массу 
тела, нейроны отличались меньшей концентрацией 
НК и размерами цитоплазмы. В то же время, у жи-
вотных из контрольных пометов, кластеры, отличав-
шиеся по массе тела и мозга, не имели статистически 
значимых различий показателей морфометрии и ци-
тофотометрии нейронов (табл. 3).

Таблица 3
Результаты кластерного анализа показателей развития мозга 

крыс из искусственно сформированных и контрольных 
пометов

Показатели
Искусственные 

пометы Контрольные пометы

кластер 1 кластер 2 кластер 1 кластер 2
Масса тела, г
14 сут.
21 сут.
30 сут.
40 сут.

14,6 18,3 19,9 24,8
20,4 25,6 30,6 38,0
33,2 57,2 52,7 62,1
45,6 83,0 76,3 100,4

Масса 40 сут., мг 
мозга 1361 1517 1457 1570
полушария 492 559 530 607
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Показатели
Искусственные 

пометы Контрольные пометы

кластер 1 кластер 2 кластер 1 кластер 2
ПТД, слой II
площадь 
цитоплазмы, мкм 2 36 41 47 42
Конц. НК, усл. ед., 
ядрышки
ядра
цитоплазма

0,502 0,585 0,4 0,393
0,251 0,298 0,194 0,186
0,311 0,393 0,254 0,235

ПТД, слой V
площадь 
цитоплазмы, мкм 2 69 93 90 86
Конц. НК, усл. ед., 
ядрышки
ядра
цитоплазма

0,531 0,63 0,461 0,456
0,223 0,26 0,217 0,177
0,357 0,449 0,311 0,308

CТД, слой II
площадь 
цитоплазмы, мкм 2 34 41 46 42
Конц. НК, усл. ед.,
ядрышки
ядра
цитоплазма

0,48 0,562 0,392 0,389
0,237 0,3 0,2 0,21
0,291 0,391 0,248 0,239

CТД, слой V
площадь 
цитоплазмы, мкм 2 68 83 81 86
Конц. НК, усл. ед.,
ядрышки
ядра
цитоплазма

0,504 0,597 0,428 0,46
0,222 0,279 0,191 0,204
0,345 0,432 0,297 0,321

Гиппокамп
площадь 
цитоплазмы, мкм 2 38 42 53 45
Конц. НК, усл. ед., 
ядрышки
ядра
цитоплазма

0,462 0,588 0,373 0,412
0,203 0,302 0,211 0,179
0,301 0,455 0,255 0,294

Уровень адаптации в  сложившейся ситуации от-
ражался на темпах роста, массе тела и  связанной 
с ней массе мозга. С другой стороны, адаптация при 
действии эмоциональных стрессоров происходит при 
регулирующем влиянии нейронами разных отделов 

мозга, изменениях их цитофизиологических характе-
ристик, а их характер влияет на успешность адаптации 
[5]. Длительной сопряженностью указанных процес-
сов, по нашему мнению, можно объяснить полученные 
при изучении смешанных пометов результаты кор-
реляционного и  кластерного анализа. По-видимому, 
усилению связей у  животных подопытной группы 
способствовала также имевшаяся у  них более высо-
кая вариабельность темпов роста массы тела и мозга, 
по сравнению с контролем, обусловленная преимуще-
ственно снижением их минимальных показателей.

С другой стороны, в  естественных пометах дей-
ствие перечисленных механизмов менее выражено. 
Кроме того, исследованные цитоморфологические 
показатели отражают не только уровень развития, но 
и функциональное состояние нейронов, которое может 
меняться вне связи с органогенезом мозга, «перекры-
вая» и «маскируя» связи макро- и микроскопических 
характеристик развития животных и их мозга.

Ранее нами был рассмотрен вопрос об однона-
правленности морфометрических и  гистохимических 
изменений нейронов разных отделов коры мозга, 
происходящих как в процессе онтогенетического раз-
вития мозга, так и при изменениях функционального 
состояния органа. Одним из проявлений и  доказа-
тельств этого было значительное число достоверных 
положительных корреляционных связей гистохимиче-
ских и  морфометрических показателей, характеризу-
ющих различные нейроны коры. Установленные при 
этом корреляционные связи были «внутримозговыми» 
[6, 8]. В  настоящем исследовании показано, что воз-
можны ситуации, когда регистрируется значительное 
число корреляций показателей состояния нейронов 
разной локализации с  «внемозговым» показателем  – 
ростом массы тела в молочном и препубертатном пе-
риодах онтогенеза. Мы полагаем, что выявленные за-
кономерности могут быть полезными при изучении 
механизмов регуляции развития головного мозга.
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