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Оксид азота (NO) широко представлен в цен�
тральной нервной системе, что объясняется его спо�
собностью выступать в качестве эффективного мес�
сенджера, облегчающего высвобождение различных
нейромедиаторов (Huang et аl., 2003). При этом NO
часто ведет себя не как обычный нейромедиатор,
например ацетилхолин или норадреналин, оказыва�
ющие свое влияние через поверхностные рецепторы
целевых клеток, а как объемный нейропередатчик,
создавая вокруг себя “поле воздействия” и модули�
руя активность близлежащих нейронов (Patel et аl.,
2001; Huang et el., 2004). Вовлечение NO в простран�
ственные взаимоотношения между нейронами свя�
зано прежде всего с обеспечением регуляции си�
стем внутри� и межклеточной сигнализации
(Kimura et аl., 2005). Значение NO в синаптической
пластичности нейронов наиболее ярко проявляет�
ся в таком процессе, как длительная синаптиче�
ская потенциация. В этом случае Ca2 + под влияни�
ем нейротрансмиттера возбужденного нейрона
входит в клетку, где связывается в единый ком�
плекс с каль�модулином в цитозоле. Комплекс
кальций–кальмодулин выступает как кофактор,
активирующий NO�синтазу (NOS), что приводит
к увеличению синтеза NO. NO, диффундируя в со�
сесуте клетки, активизирует  в них образование
цГМФ, под влиянием которого изменяется прово�
димость ионных каналов, а следовательно, и элек�
трогенез нейронов. Этот процесс обеспечивает
усиление и увеличение длительности выделения из
пресинапса нейромедиатора, который в свою оче�
редь оказывает возбуждающее действие на постси�
наптический нейрон и приводит к возникновению

обратной положительной связи с постоянным уси�
лением (Patel et аl., 2001). 

Несмотря на возрастающий поток информации
об организации и распределении NO�позитивных
систем в различных отделах головного мозга, воз�
растные аспекты этой проблемы ограничиваются
единичными и противоречивыми сообщениями.
NO�нейроны, хотя и в небольшом количестве, об�
наружены уже в эмбриональном периоде в мозгу
крыс (Ma et al., 2003); по мере его развития относи�
тельное количество, а также размеры нитроксидер�
гических клеток, по осутм данным, увеличиваются
(Kuo et al., 1997), по другим – практически не изме�
няются или уменьшаются (Colas, 2006; Sander et al.,
2007). Нет ясности и в отношении возрастных пре�
образований активности нейрональной NOS. Есть
сведения о том, что интенсивность реакции, очень
высокая в мозгу плодов, прогрессивно снижается в
1�е сут жизни (Bustamante et al., 2008). В других ис�
следованиях, напротив, утверждается, что актив�
ность NOS в пренатальном онтогенезе остается низ�
кой и увеличивается лишь после рождения крысы
(Tsukada et al., 1995). Неоднозначны данные и об из�
менениях нитроксидергических систем старых жи�
вотных. Кавамата с соавт. (Kawamata et al., 1990) от�
метили значительное уменьшение размеров
НАДФ�позитивных нейронов в мозгу старых крыс,
но не нашли изменений в количестве этих клеток.
Другие авторы не обнаружили изменений размеров,
плотности NO�нейронов или активности в них фер�
мента у старых крыс (Kuo et al., 1997). Отмеченные
выше противоречия в оценке возрастных преобра�
зований NO�нейронов могут быть обусловлены
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местными особенностями обмена нейрональной
NOS. Однако Силес с соавт. (Siles et al., 2002) при
изучении возрастных изменений нитроксидергиче�
ских систем в шести, а Луи с соавт. (Liu et al., 2003) −
в трех структурах мозга крыс локальных отличий ак�
тивности NOS не обнаружили.

В нашей работе исследованы локальные особен�
ности возрастных изменений нитроксидергических
нейронов в ядрах продолговатого мозга. 

МАТЕРИАЛ И МЕТОДИКА
Исследовали дорсомедиальную часть ядра соли�

тарного тракта (ЯСТ), ретикулярное латеральное яд�
ро (РЛЯ) и ретикулярное гигантоклеточное ядро
(РГЯ) у белых крыс�самцов линии Wistar�Kyoto сле�
дующих возрастных групп: 1–4 (8 особей), 2–7 (8),
3–10 (8), 4–14 (9), 4–30 (10), 5–45 (8), 6–60 (8) сут;
7–3 (10), 8–6 (12), 9–12 (10), 10–18 (9), 11–24 мес (8).
Эвтаназию животных осуществляли введением
внутримышечно раствора нембутала (5 мг/100 г мас�
сы). Из продолговатого мозга на криостате делали
срезы двух уровней, позволяющих наиболее полно
изучать ядра. Препараты исследовали раздельно в
двух микроскопах (“Karl Zeiss”, Германия), в окуля�
ры которых помещали одинаковые сетки с равнове�
ликими квадратами. Изучаемое ядро в обоих микро�
скопах ориентировали по характерным признакам в
сагиттальной и фронтальной плоскостях, а затем по�
лученное изображение переносили на миллиметро�
вую бумагу. 

Для гистохимического исследования NOS образ�
цы обрабатывали по методу Хопе и Витсента (Hope,
Vinsent, 1989), для чего материал фиксировали 2 ч
при 4°С в 4%�ном растворе параформальдегида на
0.1 М натрий�фосфатном буфере (рН 7.4) и промы�
вали в 15%�ном растворе сахарозы в течение 1 сут.
Затем образцы инкубировали в среде, содержащей
0.5 мМ β�НАДФ, 0.5 мМ нитросинего тетрозолиево�
го и 0.3% Тритона Х�100 в 0.15 М трис�HCl�буфере
(рН 8.0) в термостате при 37°С в течение 1 ч. После
инкубации срезы промывали в дистиллированной
воде, обезвоживали в спиртах возрастающей кон�
центрации и заключали в канадский бальзам. Кон�
трольные препараты помещали в среду с добавлени�
ем ингибитора NO�синтазы – Nω–нитро�L�аргини�
на (10 мМ). Специфичность гистохимической
реакции проверяли инкубацией нескольких срезов в
растворах, не содержащих нитросиний тетразолий
или НАДФ, а также в растворе, содержащем НАД
вместо НАДФ. Поскольку химическая основа реак�
ции заключается в образовании преципитата фор�
мазана при восстановлении солей тетразолия в при�
сутствии НАДФ�диафоразы, то гистохимическая
реакция не должна наблюдаться при отсутствии в
инкубационной среде любого из основных ее ком�
понентов.

Реакция на НАДФ�диафоразу дает возможность
идентифицировать NOS в нейронах (Hope, Vincent,
1989; Bredt, 1990). Плотность образующегося осадка
диформазана пропорциональна молекулярному со�

держанию NOS, что позволяет судить об активности
фермента в нервных клетках исследуемых ядер (Vin�
cent, 1994). В каждом ядре при помощи окраски сре�
зов 0.5%�ным раствором метиленового синего по
Нисслю выявляли нейроны в проекции среза, а так�
же долю в них NO�нейронов. Для этого в сериях из
10 срезов, взятых у каждого животного, один окра�
шивали метиленовым синим, а другой – как описа�
но выше для выявления NOS. Количественную об�
работку материалов проводили с использованием
автоматизированной системы анализа изображений
Allegro MC (Черток и др., 2003), с помощью которой
определяли абсолютное количество нейронов в про�
екции ядра, число клеток из расчета на 1 мм2 (отно�
сительную плотность), площадь профильного поля
и средний показатель активности NOS в нейронах
каждого ядра. Для оценки значимости цифровых
данных использовали t�критерий Стьюдента.

В работе использовали следующие реактивы:
Тритон Х�100 (“Serva”, Германия); трис�HCl�буфер,
β�НАДФ (β�никотинамидадениндинуклеотидфос�
фат), нитросиний тетрозолиевый и парафениленди�
амин (“Sigma”, США); кедровый бальзам, метиле�
новый синий (“Биовитрум”, Россия). 

РЕЗУЛЬТАТЫ

В 1�е сут жизни большинство NO�нейронов
представлены небольшими (5–10 мкм) клетками
округлой или овальной формы (рис. 1, а, б). Между
14–30 сут жизни крысы форма и размеры нитрокси�
дергических нейронов становятся более разнообраз�
ными. Помимо овальных и веретеновидных клеток
во всех ядрах выявляются треугольные или полиго�
нальные нейроны средних (13–16 мкм) и крупных
(24–27 мкм) размеров (рис. 1, в, г). При этом у крыс
одной возрастной группы процентное соотношение
крупных или мелких клеток в ядрах существенно не
отличается, во всяком случае оно в большей степени
зависит от возраста животных, чем от исследованно�
го ядра (рис. 2). Так, если в 1�е сут жизни наиболее
многочисленную группу во всех ядрах составляют
мелкие клетки с профильным полем до 80 мкм2, то к
30�м сут этот показатель смещается в сторону нейро�
нов площадью 100–150 мкм, а у 3�месячных живот�
ных он составляет 200 мкм2. Между 3 и 6 мес постна�
тального онтогенеза увеличивается доля клеток с
профильным полем 250–300 мкм2. 

В ЯСТ и РГЯ 4�суточных животных около 80–
85% составляют мелкие NO�нейроны, тогда как в
РЛЯ доля таких клеток достигает 94–99%. У 14�су�
точных крыс в ЯСТ и 30�суточных – в РГЯ доля мел�
ких нейронов сокращается более чем на треть, а у
45�суточных во всех случаях не превышает 38–40%.
Начиная с 3 и вплоть до 12 мес соотношение мелких,
средних и крупных NO�нейронов в исследованных
ядрах практически не меняется: количество первых
составляет 20–29, вторых – 54–62, третьих – 8–12%.
У крыс старших возрастных групп вновь увеличива�
ется доля мелких нейронов, в основном за счет
уменьшения крупных NO�позитивных клеток. В
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большей степени эти процессы затрагивают нейро�
ны в ЯСТ. В РГЯ перераспределение процентного
соотношения клеток различных размерных групп у
крыс старших возрастных групп выражено в наи�
меньшей степени.

У 4�суточных крыс во всех ядрах преобладают
нейроны с низкой активностью фермента (рис. 1, б).
В цитоплазме клеток откладывается мелкозерни�
стый преципитат голубовато�синего цвета и лишь в
ЯСТ встречается небольшое количество нейронов,
которые отличаются более высокой интенсивно�
стью окраски. Однако уже между 7� и 14�ми сут в
каждом ядре выявляются клетки с умеренной и вы�
сокой активностью NOS (рис. 1, г). Такие нейроны
отличаются большей плотностью выпавшего осад�
ка, в результате чего их цитоплазма окрашивается в
различные оттенки синего цвета. Клетки с интен�
сивной реакцией особенно часто встречаются между
30–45�ми сут развития. В этот период выявляются
также небольшие группы нейронов с очень высокой
активностью NOS (рис. 1, е), которые редко встреча�
ются в ядрах у 6–12�месячных животных, особенно

в ЯСТ, и никогда − на более поздних этапах онтоге�
неза. В нейронах, обладающих высокой активно�
стью NOS, окраска распространяется на отростки
клеток в виде обособленных гранул, обладающих
высокой активностью энзима, придавая отросткам
неравномерно�прерывистый вид. У 18–24�месяч�
ных крыс в ростральном отделе ЯСТ большинство
клеток обладают низкой активностью NOS
(рис. 1, г). В каудальном отделе ядра на уровне срд�
ней трети нижней оливы, кроме того, можно встре�
тить небольшие группы нейронов с умеренной ак�
тивностью фермента. В РГЯ NO�позитивные клетки
локализуются в основном в его вентральном отделе
(по границе с ядром лицевого нерва и медиальной
петлей) и имеют преимущественно низкую и уме�
ренную активность фермента. В его медиальной ча�
сти иногда определяются группы из двух�трех ин�
тенсивно окрашенных клеток. В дорсальном отделе
ядра энзимопозитивные клетки встречаются значи�
тельно реже и отличаются невысокой интенсивно�
стью окраски. РЛЯ включает ограниченные участки
сильно окрашенных клеток, лежащих главным об�

д е

в г

а б

Рис. 1. Нейроны ретикулярного латерального ядра крыс разного возраста, сут: а, б – 4, в, г – 14, д, е – 30. Окраска по: Нислю
(а, в, д) и Хопе�Винсенту (б, г, е).
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разом дорсомедиально по отношению к нижней
оливе, но основную часть ядра составляют нейроны
с низкой и умеренной активностью NOS.

Расчеты показывают, что в течение 30 сут после
рождения во всех ядрах наблюдается быстрое увели�
чение значений среднего показателя активности
NOS, которое наиболее высокими темпами растет в
нейронах ЯСТ и РЛЯ (рис. 3, а). В нейронах ЯСТ уже
у 4�суточных животных величина этого показателя
выше, чем в других ядрах, и составляет около 60%
дефинитивного уровня, а на 14�е сут существенно не
отличается от его значений у зрелых крыс. Продол�
жая расти, средний показатель активности фермен�
та у 30–45�суточных крыс более чем на 20% превы�
шает таковой у зрелых животных, после чего начина�
ет постепенно снижаться, достигая минимальной
величины у крыс в возрасте 18–24 мес (55 и 68% со�
ответственно). В нейронах РГЯ изменения величины
показателя до 30�х сут постнатального развития про�

исходят не менее стремительно. И, хотя в первые
7 сут после рождения средние значения показателя
на 15–20% ниже, чем в ЯСТ, пик активности и вели�
чины фермента приходится на те же возрастные
группы, что и в ЯСТ. Повышение среднего показате�
ля активности фермента в РГЯ проходит медлен�
нее (до 45–60 сут) и не достигает столь высоких
значений, как в других ядрах. После 6�месячного
возраста у крыс во всех ядрах отмечается сниже�
ние активности фермента: у 18–24�месячных на�
блюдается уменьшение величины показателя в
среднем на 19–44%. 

Несмотря на то что NO�позитивные нейроны
определяются во всех исследованных ядрах с 1�х сут
постнатального онтогенеза, количество таких кле�
ток зависит от возраста животного и локализации
ядра (рис. 3, б). Абсолютное количество NO�нейро�
нов во всех ядрах быстро увеличивается в течение
1�го мес жизни, достигая наибольших значений в
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Рис. 2. Соотношение мелких (�), средних ( ) и крупных (�) нейронов (по оси ординт, %) в ядре солитарного тракта (а), ре�
тикулярных гигантоклеточном (б) и латеральном (в) ядрах у крыс разного возраста: 1–7 – 4, 7, 10, 14, 30, 45, 60 сут; 9–12 –
3, 6, 12, 18, 24 мес. (За 100% принято количество клеток, выявленных в соответствующих возрастных группах животных.)
* Выявление при помощи окраски метиленовым синим и метода Хопе�Винсента на NO�синтазу.
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промежутке 30 сут–3 мес. После 12 мес наблюдается
снижение величины этого показател, при этом в
ЯСТ уже у 4–7�суточных животных NO�нейронов
достаточно много (62–71%), а у 14�суточных – уже
94% от дефинитивных значений. На 30�е сут разви�
тия величина показателя на 16% превышает эти зна�
чения, после чего постепенно снижается, достигая
минимальных цифр (65%) к 24 мес. В других ядрах у
крыс 1�х сут жизни количество NO�нейронов не
столь велико, колеблется от 32 до 54%, а дефинитив�
ного уровня достигает только к 30 сут. Между 45 сут
и 3 мес жизни крыс в обоих ядрах установлены мак�
симальные значения абсолютного количества
NO�нейронов (в среднем 106–110%), сменяющиеся
умеренным снижением величины показателя у жи�
вотных старших возрастных групп (в РГЯ – на 8.7, в
РЛЯ – на 20.6%). 

В иной последовательности изменяется абсолют�
ное количество нейронов, окрашенных метилено�
вым синим (рис. 3, в). В первую неделю жизни во
всех ядрах таких нейронов очень много, тогда как
показатель доли NO�нейронов в этот период, наобо�
рот, особенно низкий, не превышающий 8% от об�
щего количества клеток, выявленных в ядрах с по�
мощью окраски метиленовым синим (рис. 3, г). За�
тем количество последних прогрессивно снижается,
что соответственно приводит к увеличению показа�
теля доли NO�нейронов, значение которого на
30�е сут развития достигает дефинитивного уровня в
ЯСТ, а между 45 сут и 3 мес жизни – в РГЯ и РЛЯ, по�
сле чего абсолютное количество нейронов, окра�
шенных метиленовым синим, существенно не ме�
няется. Лишь у 24�месячных животных определяет�
ся небольшое (4–6%) снижение величины этого
показателя. В то же время доля NO�позитивных кле�
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Рис. 3. Изменения нейронов ядра солитарного тракта ( ), ретикулярных гигантоклеточного ( ) и латерального (�) ядер у
крыс разного возраста: а – активность NOS в нейронах; б – абсолютное количество NO�нейронов; в – абсолютное количе�
ство нейронов, окрашенных метиленовым синим; г – доля NO�нейронов от общего количества нейронов; д – относительное
количество нервных клеток, окрашенных метиленовым синим; е – относительное количество NO�нейронов (за 100% при�
няты соответствующие показатели у 6�месячных животных); ост. обозначения см. на рис. 2. 
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ток после 12 мес во всех ядрах значительно сокраща�
ется. Особенно выраженное уменьшение доли кле�
ток отмечается у старых животных в РЛЯ (24–34%).

Динамика преобразований относительной плот�
ности нейронов в течение постнатального онтогене�
за также связана с методом выявления нервных кле�
ток (рис. 3, д, е). Величина этого показателя напря�
мую зависит от абсолютного количества и размеров
клеток, поэтому большое количество нейронов даже
при небольших средних размерах клеток, выявляе�
мых в проекции ядер у 4–7�суточных крыс при
окраске метиленовым синим, приводит к тому, что
цифры относительной плотности нейронов в этом
возрасте в четыре�пять раз в ЯСТ и в шесть�девять
раз − в ретикулярных ядрах, чем в соответствующих
ядрах 6�месячных животных (рис. 3, д). Затем на�
блюдается выраженное снижение абсолютного ко�
личества нервных клеток и относительной плотно�
сти нейронов. Между 30–60�ми сут величина этого
показателя во всех ядрах соответствует уровню де�
финитивных значений, незначительно (на 4–6%)
сокращаясь у старых животных в связи с уменьше�
нием абсолютного числа клеток. В РГЯ размеры и
количество клеток меняются меньше, чем в других
ядрах, поэтому в нем отклонения величины относи�
тельной плотности нейронов выражены в меньшей
степени, чем в РЛЯ и ЯСТ. Иная динамика измене�
ний этого показателя наблюдается при выявлении
NO�позитивных нейронов (рис. 3, е). В течение 10–
14 сут постнатального онтогенеза идет постепенное
увеличение плотности клеток, которое сменяется
вначале небольшим, а затем все более выраженным
сокращением величины показателя. В ЯСТ относи�
тельная плотность клеток уменьшается быстрее, чем
в ретикулярных ядрах: у 18–24�месячных крыс она
составляет 62–68% от его значений, установленных
для 6�месячных животных. 

ОБСУЖДЕНИЕ

Как известно, у незрелорождающих животных, в
том числе и у крысы, активные процессы структур�
ной перестройки продолговатого мозга приходятся
на первые недели постнатального онтогенеза (Ни�
китенко, 1969; Пигарева, 1972). На этом основании
считалось, что регуляторные центры, ядра которых
расположены в продолговатом мозгу созревают до�
статочно быстро и уже в раннем возрасте осуществ�
ляют свои функции в полном объеме (Вальдман,
1976; Ефимович и др., 2006). Проведенное нами ис�
следование свидетельствует, что активные процессы
становления нитроксидергических нейронов в яд�
рах сосудодвигательного центра у крысы продолжа�
ются в течение 2–3 мес после рождения. В этот пе�
риод усложняется структура нейронов, в них увели�
чивается активность фермента, возрастает абсо�
лютное количество NO�позитивных клеток и их до�
ля от общего количество выявленных нейронов, ста�
билизируются показатели относительной плотности
клеток. 

Иначе говоря, созревание медиаторных систем,
частью которых являются и нитроксидрегические
нейроны, происходит не так быстро, как цитоархи�
тектоническая дифференцировка соответствующих
ядер. Об этом свидетельствуют наши данные, полу�
ченные при изучении параллельных срезов продол�
говатого мозга, когда один из срезов окрашивали
метиленовым синим, применение которого позво�
ляет визуализировать все нейроны, находящиеся в
проекции среза, а другой обрабатывали для выявле�
ния нервных клеток, обладающих активностью
NOS. Использование метода параллельного окра�
шивания срезов различными красителями позволи�
ло составить объективное представление и о дина�
мике изменений количественных параметров
NO�нейронов в процессе старения. Подсчеты пока�
зали, что абсолютное количество нейронов, марки�
рованных метиленовым синим, а также относитель�
ная плотность этих клеток в ядрах продолговатого
мозга у старых крыс уменьшаются в среднем на 6–
8%, что соответствует опубликованным ранее дан�
ным (Блинков, Глезер, 1968; Hornberger et al., 1985;
Mesulam et al., 1987; Smith et al., 1993). В то же время
значения тех же показателей, но вычисленные в от�
ношении NO�позитивных нейронов, снижаются в
соответствующих возрастных группах животных в
три�четыре раза быстрее. Еще более существенным
у животных старших возрастных групп оказалось
уменьшение активности фермента и доли NO�ней�
ронов. Вполне вероятно, что снижение функцио�
нальной активности нитроксидергической систе�
мы, наблюдающееся в старости, является одним из
потенциальных механизмов, способствующих нару�
шению работы центров вазомоторной регуляции
продолговатого мозга и приводит к развитию раз�
личных сосудистых нарушений, в том числе и к так
называемой артериальной гипертензии пожилых
людей (Кушаковский, 1986; Гельцер, Котельников,
2002).

Как известно, бульбарный вазомоторный центр
приобретает функциональную значимость после со�
зревания и включения в процесс управления его
главных регуляторов – ЯСТ и некоторых ядер рети�
кулярной формации, прежде всего РЛЯ и РГЯ. Мак�
симальные реакции возникают при активации
ЯСТ – основного звена афферентной сосудистой
иннервации (Pilowski, Goodchild, 2002; Paton,
St.�John, 2007). Установлено, что дорсомедиальная
часть ЯСТ является областью вторичных нейронов
барорецепторной рефлекторной дуги, которые отве�
чают возбуждением на стимуляцию механо� и хемо�
рецепторов артерий (Spyer, 1990). Многочисленны�
ми волокнами ЯСТ соединено с ядрами медиальной
зоны ретикулярной формации, крупные нейроны
которых образуют эфферентные связи с интерме�
диолатеральным ядром спинного мозга. В большом
количестве такие нейроны встречаются в составе ме�
диальной и центральной части РГЯ (Вальдман, 1976;
Marlinskii, Voitenko, 1991). Важная роль в регуляции
тонуса сосудов отводится также РЛЯ: с одной сторо�
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ны, оно является местом интеграции гипоталамиче�
ских сосудистых и соматических афферентных вхо�
дов, с другой – принимает участие в медиации кар�
диоваскулярных ответов, возникающих в спинном
мозгу во время активации соматомоторной системы
(Webster, 2001). 

Несмотря на то что все три ядра функционально
объединены в единую интегративную систему регу�
ляции гемодинамики, каждое из них имеет соб�
ственную шкалу возрастных изменений. Получен�
ные нами данные показывают, что наиболее высо�
кими темпами развитие и становление NO�по�
зитивных клеток проходит в ЯСТ. На ранних стадиях
развития в этом ядре клетки более разнообразны по
величине и форме, чем в других ядрах, кроме того,
здесь выше абсолютное и относительное содержа�
ние NO�нейронов. Активность фермента в этот пе�
риод составляет не менее 60% от значений, установ�
ленных у зрелых животных. К 2 мес постнатального
развития качественная и количественная характери�
стика нейронов в этом ядре в основном соответству�
ет дефинитивному уровню. Фактором, способству�
ющим опережающему развитию ЯСТ, может быть
более интенсивное поступление к нему потока ин�
формации разной функциональной принадлежно�
сти по сравнению с другими ядрами (Marlinskii,Voi�
tenko, 1991). 

В 1�е сут жизни в РГЯ и особенно в РЛЯ NO�ней�
ронов не так много, причем большинство из них
представлено мелкими клетками округлой формы с
низкой активностью NOS. Доля NO�нейронов, вы�
численная от общего количества клеток, в этот пе�
риод развития в РГЯ не превышает 19%, а в РЛЯ и
того меньше – около 8% от дефинитивного уровня
(в ЯСТ – около 30%). Лишь к 3�му мес постнаталь�
ного онтогенеза величина большинства количе�
ственных показателей в этих ядрах соответствует
значениям, уставленным у взрослых животных. Вы�
раженные локальные отличия метрических пара�
метров, характеризующие NO�нейроны в составе
исследованных ядер, прослеживаются и при старе�
нии животных. В ЯСТ наблюдаются наиболее ран�
ние и глубокие изменения количества NO�позитив�
ных клеток и активности в них фермента, значения
которых уменьшаются соответственно на 24–35 и
32–44%. Вполне вероятно, что столь значимое со�
кращение нитроксидрегической функции этого яд�
ра вносит существенный вклад в снижение эффек�
тивности барорецепторного контроля артериально�
го давления, наблюдающегося у лиц пожилого
возраста (Elghozi et al., 2001; Gao et al., 2002). В дру�
гих ядрах изменения соответствующих показателей
выражены в меньшей степени. Например, в РГЯ аб�
солютное количество NO�нейронов сокращается в
среднем на 8%, а активность фермента в них – толь�
ко на 14%, что, по�видимому, связано со снижением
в старости импульсного потока, поступающего к
нейронам этого ядра из ЯСТ. 

Вполне вероятно, что именно NO является од�
ним из регуляторов процессов, обеспечивающих

пластичность межнейронных связей, лежащих в ос�
нове локальных функциональных отличий цен�
тральной нервной системы. Во�первых, потому что
он синтезируется только при возбуждении нейрона
(в ответ на поступление ионов кальция) и, диффун�
дируя в соседние клетки, способен изменять элек�
трогенез нейронов и инициировать выделение дру�
гих нейромедиаторов (Одыванова и др., 1997). Во�
вторых, относится к короткоживущим медиаторам
(время полужизни составляет около 5 с) и обладает
небольшим (по разным данным, от 30 до 100 мкм)
радиусом действия (Rand, Li, 1995; Halley et al., 1998).
В�третьих, является объемным нейропередатчиком,
который в отличие от большинства других нейроме�
диаторов, функционирующих только в плоскости
синаптических контактов, способен влиять на ион�
ные каналы по всей площади плазматической мем�
браны нейрона (Brenman, Bredt,1997).

В целом приведенные выше данные позволяют
заключить, что на протяжении всего постнатального
онтогенеза происходят количественные и каче�
ственные преобразования NO�позитивных нейро�
нов, входящих в состав изученных нами ядер, каж�
дое из которых отличают определенные особенно�
сти возрастных изменений.
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Age%Related Changes in Nitroxidergic Neurons in Some Nuclei
of Rat Medulla Oblongata

         V. M. Chertok, A. E. Kotsuba
      Vladivostok State Medical University, pr. Ostryakova 2, Vladivostok, 690600 Russia

      e�mail: akotc@mail.ru

Abstract—The paper presents a comparative study of NO neurons in the solitary tract nucleus, giant�cell, and lateral
reticular nuclei in rats at 4, 7, 10, 14, 30, 45, and 60 days old and 3, 6, 12, 18, 24 months old. We determine the active
quantitative and qualitative changes that occur in NO�positive neurons in the studied nuclei during the course of
postnatal development. A low level of enzyme activity is observed on the first day; it reaches a peak level around the
first–third month, then slowly declines. The size and number of nitroxidergic neurons increases, while the relative
cell density decreases until the third month of life. We reveal local differences in the ontogenetic development of NO
neurons in the studied nuclei. Solitary tract neurons have the highest rate of development, while NO neurons of old
animals undergo early and extreme changes as compared to other studied nuclei of rat medulla oblongata.

Key words: Age�related changes, nitroxidergic neurons, medulla oblongata 
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