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Резюме

Изучали головной мозг (ГМ) 14- и 40-суточных крыс из естественных малочисленных и больших  пометов (МП 
и БП). Среднее число 14-суточных крысят в БП составляло 10,8 в помете, в МП – 5,5; у 40-суточных – 12 и 3,7 соот-
ветственно. В обеих возрастных группах крысята из МП имели большую (р<0,05), чем в БП, абсолютную массу ГМ, 
полушария, меньшую относительную массу ГМ, уменьшенную численную плотность нейронов в коре собственно 
теменной доли (СТД). Размеры нейронов в слое V СТД 14- и 40-дневных крыс из МП были большими, чем в БП 
(р<0,05). У 40-суточных крыс из МП размеры нейронов в слое II СТД и гиппокампа были меньше, чем у крыс из БП 
(р<0,05). Концентрация РНК в цитоплазме не имела статистически значимых межгрупповых различий в нейронах 
СТД; в нейронах гиппокампа крыс из МП она была выше, чем у крыс из БП (р<0,05). Активность НАДН-д в ней-
ронах слоя II СТД в ГМ крыс из МП была ниже, чем в БП (р<0,05), в слое V и нейронах гиппокампа достоверные 
межгрупповые различия отсутствовали. Активность НАДФН-д, в цитоплазме нейронов неокортекса и гиппокампа 
40-суточных крыс из МП была ниже таковой у крыс из БП (р<0,05).
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Summary

The authors studied the brain of 14- and 40-days old rats out of naturally scanty and large litters (SL and LL). An av-
erage number of rats in LL was 10,8 in a litter, in SL – 5,5; in 40-day old – 12 and 3,7 respectively In both age groups rats 
out of SL had larger (р<0,05), than in LL absolute mass of the brain, hemispheres and smaller relative mass of the brain, 
decreased number density of neurons in the cortex of the temporal lobe proper (PLP). The sizes of neurons in layer V of 
PLP in 14- and 40-day old rats out SL were larger than in LL (р<0,05). In 40-day old rats out of SL the sizes of neurons in 
layer II of PLP and hyppocampus were smaller than in rats out of LL (р<0,05). RNA concentration in cytoplasm did not 
have signifi cant diff erences between the groups in the neurons of PLP < in the neurons of hyppocampus in rats out of SL it 
was higher than in rats out of LL (р<0,05). NADN-d activity in the neurons of layer II of PLP in the brain of the rats out of 
SL was lower than than in LL, in layer V and hyppocampus neurons reliable diff erences between the groups were absent. 
NADFN-d activity in cytoplasm of neurons in neocortex and hyppocampus in 40-day old rats out of SL was lower of the 
same parameter in rats out of LL (р<0,05).

Key words: brain, development, morphology.

Численность популяций у многоплодных живот-
ных, которая в природных условиях подвержена зна-

чительным циклическим колебаниям, определяется и 
численностью пометов. Изменения, обусловливаемые 
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этими процессами, исследуются как биологами, так и 
медиками [1-3, 6]. При этом было, в частности, уста-
новлено, что животные, рожденные в малочисленных 
пометах (МП) в естественных и лабораторных усло-
виях, имеют большую массу тела [6, 7]. Было также 
показано, что однодневные крысята при этом имеют 
большую массу головного мозга (ГМ), по сравнению с 
таковой у животных из пометов большой численности 
(БП) а кора их ГМ имеет признаки большей продви-
нутости в развитии [7]. Эти факты послужили основа-
нием для получения крыс с опережающими темпами 
развития ГМ путем экспериментального уменьшения 
численности пометов в пренатальном периоде онто-
генеза, а также в неонатальном, молочном, препубер-
татном и пубертатном периодах [7-9, 11]. В связи с 
данными о влиянии численности пометов на развитие 

ГМ, представлялось логичным предполагать, что она 
может оказывать влияние на поведение животных в 
естественной среде обитания. Результаты сравнения 
поведения 25- и 50-суточных крыс из эксперименталь-
но уменьшенных и контрольных пометов [13] могут 
расцениваться как  подтверждение такого предполо-
жения.

В связи с изложенным, целью настоящей работы 
явилось изучение особенностей развития ГМ крыс, 
родившихся в пометах, существенно различающихся 
численностью, в молочном и препубертатном пери-
одах онтогенеза. Выбор этих периодов обусловлен 
исключительно высокими темпами развития ГМ в 
данном отрезке онтогенеза, а также завершением ос-
новных органогенетических процессов в ГМ к препу-
бертатному периоду [5, 7, 10, 11, 14].  

Материалы и методы
В работе исследованы 2 возрастные группы живот-

ных: 14- и 40-суточные белые крысы. Животные обе-
их возрастных групп содержались в условиях одного 
вивария,  при этом животные сравниваемых групп 
одного возраста – одновременно. Они получали в сво-
бодном доступе воду и разнообразный корм ad libitum. 
Экспериментальное исследование было проведено в 
соответствии с принципами «Европейской конвенции 
по защите позвоночных животных, используемых в 
экспериментальных и других научных целях». 

Изучавшиеся 14- и 40-суточные крысята являлись 
потомством, полученным от спаривания интактных 
самцов и самок. 14-суточные крысы составили 2 под-
группы. В первую входили  животные из БП (5 поме-
тов, число родившихся крысят – 54, средняя величина 
помета – 10,8 особей). Вторую подгруппу составили 
крысята из 2 МП, состоявших из 5 и 6 крысят (сред-
няя величина помета – 5,5 особей). Гравиметрической, 
морфометрической и гистохимической обработке под-
вергался ГМ 21 крысенка из группы БП и 11 – из МП. 
40-суточные животные  также были представлены дву-
мя подгруппами. Первая (БП) включала в себя 2 по-
мета (11 и 13 животных, средняя величина помета – 12 
особей). Вторая (МП) состояла из 3 пометов (число 
крысят в пометах равнялось 2, 4 и 5, средняя величина 
помета – 3,7 особей). Гравиметрической, морфометри-
ческой и гистохимической обработке подвергался ГМ 
всех 24 животных из БП и 11 – из МП. 

Эвтаназию крыс осуществляли декапитацией, 
определяли массу тела крыс, массу ГМ и правого по-
лушария. Левое полушарие фиксировали в жидкости 
Карнуа, из собственно теменной доли (СТД) готовили 

парафиновые срезы толщиной 7 мкм, окрашивали их 
1 % метиленовым синим и галлоцианином  по Эйнар-
сону для изучения концентрации РНК в цитоплазме 
нейронов. 

Проводилось обзорное изучение препаратов, их 
морфометрическое исследование, включавшее в себя: 
1) определение толщины коры и ее слоя I при помощи 
окуляр-микрометра МОВ-15; 2) определение плотно-
сти расположения нейронов в программе «Видеотест 
Морфология 5», для чего препараты фотографировали 
цифровой камерой при увеличении окуляра ×10, объ-
ектива ×40 в слоях II и V СТД и на площади не менее 
50 000мкм2 в каждом слое определяли число нейронов, 
рассчитывали их количество на площадь 10 000 мкм2; 
3) на аппарате «Мекос» в слоях II и V коры СТД, а так-
же в поле САI гиппокампа измеряли площадь сечения 
нейронов, их цитоплазмы, ядер и ядрышек, а также 
концентрацию РНК в цитоплазме этих клеток.  

На криостатных срезах правого полушария, толщи-
ной 20 мкм, в нейронах коры слоя II и V СТД а так-
же поля САI гиппокампа изучали активность НАДН-
дегидрогеназы (НАДН-д)  НАДФН-дегидрогеназы 
(НАДНФ-д) по [4]. Интенсивность гистохимических 
реакций оценивали на аппарате «Мекос» по оптиче-
ской плотности продуктов реакции в цитоплазме ней-
ронов каждой из указанных областей коры. Обработка 
количественных данных проведена с применением 
программы Statistica с использованием дескриптивной 
статистики  и корреляционного анализа. Межгруппо-
вые различия считали статистически значимыми при 
р<0,05.

Результаты и обсуждение
14-суточные крысы. Животные из МП имели 

достоверно большую массу тела, ГМ (на 13,9 %), по-
лушария (на 13,4 %). При этом относительная масса 
ГМ у них была на 30 % меньшей, чем у животных из 
БП (табл.1). Корреляционный  анализ показал стати-
стически достоверную положительную зависимость 
массы тела и абсолютной массы ГМ (r) и отрицатель-
ную – массы тела и относительной массы ГМ (r¹) (в БП 
r=0,64 и r¹=-0,84, в МП r=0,94 и r¹=-0,83 соответствен-
но). Толщина коры СТД, ее слоя I не имели статистиче-

ски значимых межгрупповых различий. В то же время, 
численная плотность нейронов в слое V и, особенно,  в 
слое II, в ГМ крыс из МП была достоверно меньшей, 
чем у животных из БП (таблица). Размеры нейронов в 
слое II и гиппокампе были несколько большими в ГМ 
крыс из МП, чем в БП, но эти различия не были стати-
стически значимыми. В слое V данные различия были 
достоверными и обусловливались увеличением раз-
меров цитоплазмы (68±3,9 против 58±2,1 мкм2), ядер 
(127±5,5 против 106±3,6 мкм2) и ядрышек (4,14±0,14 
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против 3,8±0,07 мкм2) этих клеток. Концентрация РНК 
в цитоплазме исследованных нейронов, а также актив-
ность в ней НАДН-д и НАДФН-д не имели достовер-
ных межгрупповых различий (таблица).

Таблица 
Показатели развития головного мозга крыс из пометов 

разной численности в молочном 
и препубертатном периодах онтогенеза

Показатели
14-суточные 40-суточные

большие 
пометы

малые 
пометы

большие 
пометы

малые 
пометы

Масса тела, г, 
14 сут.
30 сут.
40 сут.

18,9±0,39
–
–

30,9±0,39*
–
–

20,3±0,2
54,2±0,9
80,5±2,4

26,5±0,6*
67,4±2,1*
111,2±3,0*

Масса мозга 
абс., мг 1061±16,1 1208±15* 1481±11,2 1606±14,4*

Масса мозга 
отн., мг/г 56,8±0,78 39,8±0,64* 18,7±0,48 14,5±0,39*

Масса полу-
шария, мг 402±5,1 456±14* 547±9,1 611±13,8*

Толщина,  
мкм, коры
слоя I

1206±33
121±6,7

1242±46
122±10,2

1360±16,6
142±4,2

1233±13,3*
142±4,8

Число 
нейронов 
в поле зрения 
СТД, слой II
СТД, слой V

29,7±2,1
14,8±1,2

18,5±2,2*
10,3±1,45*

20,8±0,5
7,2±0,2

17,7±0,4*
7,3±0,3

Размеры ней-
ронов, мкм2, 
слой II
слой V
гиппокамп

134±3,9
169±5,5
144±5,1

140±6,8
199±8,7*
154±6,5

108±2,4
181±3,5
127±3,9

96±2,8*
199±5,3*
115±2,2*

РНК, слой II, 
усл. ед. 0,286±0,015 0,304±0,011 0,243±0,015 0,265±0,030

РНК, слой V, 
усл. ед. 0,301±0,016 0,263±0,027 0,307±0,017 0,341±0,024

РНК, гиппо-
камп, усл. ед. 0,365±0,016 0,402±0,07 0,255±0,019 0,338±0,022*

НАДН-д, слой 
II, усл. ед. 0,584±0,036 0,489±0,078 0,445±0,013 0,365±0,017*

НАДН-д, слой 
V, усл. ед. 0,518±0,034 0,473±0,086 0,390±0,012 0,405±0,033

НАДН-д, 
гиппокамп, 
усл. ед.

0,752±0,056 0,773±0,12 0,422±0,016 0,407±0,020

НАДРН-д, 
слой II, усл. 
ед.

0,585±0,041 0,499±0,063 0,417±0,014 0,295±0,011*

НАДРН-д, 
слой V, усл. 
ед.

0533±0,036 0,557±0,079 0,396±0,011 0,294±0,011*

НАДРН-д, 
гиппокамп, 
усл. ед.

0,752±0,079 0,684±0,074 0,437±0,018 0,329±0,027*

Примечание. * – межгрупповые различия между животными од-
ного возраста статистически достоверны (р<0,05).

40-суточные крысы. В МП возрастное увеличение 
массы тела животных происходило значительно более 
быстрыми темпами, чем в БП, причем это происходи-
ло и после окончания молочного периода. Вследствие 
этого у 40-суточных крыс из МП масса тела превышала 
показатель в БП на 38 %. При этом абсолютная масса 
ГМ крыс из МП была на 8,4 %, полушария – на 11,7 % 
больше, чем в БП. Относительная масса ГМ у крыс из 
малочисленных пометов была меньше, чем у крыс из 
многочисленных на 22,5 % (таблица). При этом, как 
и у 14-суточных крыс, наблюдалась положительная 
корреляционная зависимость массы тела животных с 
абсолютной массой ГМ и отрицательная зависимость 

массы тела с  относительной массой ГМ (В БП r=0,67 
и r¹=-0,97 соответственно, в МП r=0,32 и r¹=-0,93), что 
подтверждает данные литературы [7-9, 11]. Наличие 
этих связей согласуется с межгрупповыми различиями 
абсолютной и относительной массы ГМ у 14- и 40-су-
точных крыс и в определенной степени объясняет фак-
торы, обусловливающие их.

Толщина коры в СТД ГМ у крыс из МП была мень-
ше таковой у животных из БП. Эти различия могут 
объясняться тем, что при росте объема полушария 
может наблюдаться «растяжение» коры, обусловлива-
ющее уменьшение ее толщины. Уменьшение толщины 
коры на определенном этапе развития ГМ ранее было 
описано при изучении развития коры ГМ методом 
компьютерной томографии у человека [16] и традици-
онной морфометрии – у крысы [9]. Большая степень 
увеличения массы (и объема) полушария у животных 
из МП по-видимому могла обусловливать межгруп-
повые различия толщины коры, выявленные в СТД. 
Плотность расположения нейронов в слое II ГМ крыс 
из МП была достоверно ниже, чем ГМ крыс из БП, в 
слое V этот показатель был практически одинаковым в 
сравниваемых группах (таблица).  

Размеры перикарионов нейронов в слое V ГМ 
40-суточных крыс из МП были, как и у 14-суточных, 
достоверно большими, чем у крыс из БП. При этом 
размеры клеток слоя II СТД и гиппокампа, которые у 
14-суточных крыс не имели достоверных различий, у 
40-дневных крыс из МП были меньше, чем у крыс из 
БП (таблица). Концентрация РНК в цитоплазме ней-
ронов не имела статистически значимых межгруппо-
вых различий в нейронах неокортекса СТД, в нейронах 
гиппокампа крыс из МП она превышала ее в нейронах 
крыс БП на 32,5 % (таблица).

Активность НАДН-д, отражающая интенсивность 
окисления в митохондриях, в нейронах слоя II СТД 
в ГМ крыс из МП была ниже, чем в БП, в слое V и 
гиппокампе достоверные межгрупповые различия не 
выявлялись (таблица). Активность НАДФН-д, дающая 
информацию об интенсивности внемитохондриаль-
ного окисления, обеспечивающего процессы синтеза 
липидов, нуклеиновых кислот и других биологически 
важных соединений [12], в цитоплазме нейронов не-
окортекса и гиппокампа крыс из МП была  достоверно 
ниже таковой у крыс из БП (таблица). Можно пред-
положить, что это является отражением замедления 
темпов синтетических процессов в нейронах коры у 
крыс из МП, которые раньше, чем животные из БП, 
достигли уровня развития коры, близкого к прису-
щему взрослым. Это предположение в определенной 
степени подтверждается достоверным уменьшением 
размеров ядер в слое 2 СТД (55,4±1,5 против 60±1,6), 
размеров цитоплазмы и ядрышек в нейронах гиппо-
кампа (44,5±1 и 2,1±0,1 против 50,5±2,1 и 2,9±0,2 со-
ответственно).

Полученные результаты, свидетельствуют о том, 
что различия численности пометов у многоплодных 
животных, обусловленные различиями  репродуктив-
ной способности матери (вызванными той или иной 
причиной), могут влиять на развитие ГМ потомства. 
При этом животные, родившиеся и выросшие в  МП, 
как и животные из пометов, численность которых 
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была уменьшена экспериментально [8, 9, 11], имеют 
в молочном и препубертатном периодах признаки 
ускоренного  развития ГМ: большую массу органа, его 
полушарий, уменьшенную численную плотность ней-
ронов неокортекса. Оценивая факторы, приводящие к 
этому, можно предполагать, что они включают в себя 
лучшую обеспеченность нутриентами из-за меньшей 
конкуренции за них в пренатальном и молочном пе-
риодах онтогенеза, а также меньшую конкуренцию 
за них и внимание матери, меньшую стрессогенность 
среды [6, 15].

Эти различия показателей темпов развития ГМ со-
четаются с отличиями важных сторон морфофункци-
онального состояния нейронов, которые по-разному 
проявляются в молочном и препубертатном периодах 
онтогенеза, причем они более выражены у 40-суточ-
ных крыс. При этом следует подчеркнуть, что нейро-
ны коры, характеризующиеся разными функциями, 
нередко имеют «разнонаправленный» характер мор-
фометрических и гистохимических межгрупповых 
различий, особенно, в препубертатном периоде.

Можно предполагать, что перед окончанием молоч-
ного периода и после него действие факторов, опре-
делявших различия темпов развитие ГМ в МП и БП, 
снижается. При этом и характер морфофункциональ-
ных межгрупповых различий становится не таким, как 
в молочном периоде. В то же время, важно учитывать 
данные о том, что различия свойств ГМ, приобретен-
ные в ранние периоды онтогенеза, могут обусловли-
вать особенности этого органа и в последующем [11, 
13, 17, 18]. Об этом свидетельствуют и результаты, 
полученные при изучении морфологии ГМ половозре-
лых крыс при экспериментально вызванной акселера-
ции, а также об отличиях их поведения в 25- и 50-су-
точном возрасте [13]. Мы полагаем, что полученные 
в работе результаты могут представлять интерес для 
специалистов, изучающих влияние средовых факторов 
на развитие ГМ человека и животных, а также для био-
логов, изучающих особенности поведения популяций 
многоплодных животных в периоды, существенно от-
личающиеся их численностью.
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Резюме

Гистохимическим методом изучалась активность 3β-гидроксистероиддегидрогеназы (ГСДГ) в нейронах про-
долговатого мозга и моста. Установлено, что ГСДГ-позитивные нейроны выявляются этим методом в нейронах 
некоторых ядер (гигантоклеточном, парагигантоклеточном, промежуточного ретикулярного, медиального вести-
булярного и ряда других), а также в небольшом количестве нейронов, расположенных в межъядерных зонах. Спек-
трофотометрический анализ показал, что интенсивность реакции на ГСДГ в клетках ствола мозга высокая и в 
нейронах гигантоклеточного ядра превосходит таковую в клетках Пуркинье коры мозжечка.

Ключевые слова: нейростероиды, нейроны мозга, 3β-гидроксистероиддегидрогеназа.


