




118

ОНТОГЕНЕЗ  том 50  № 2  2019

ПУЩИНА и др.

Рис. 8. Локализация GFAP в мезенцефалическом тегментуме молоди кеты Oncorhynchus keta через 3 дня после травма-
тического повреждения. (а) – в ДМТ, черной треугольной стрелкой показан участок лишенный GFAP-позитивности,
розовыми стрелками показаны мигрирующие GFAP– клетки, остальные обозначения как на 6а, 6б, (б) – общий вид
зоны травмы, черными стрелками показана зона раневого канала, заполненная мигрирующими клетками, черным
контуром выделена зона, содержащая радиальные волокна (желтые стрелки) и мигрирующие клетки (розовые стрел-
ки), голубым пунктиром ограничена область интенсивно GFAP маркированной сети, (в) – на бóльшем увеличении
зона травмы, красным пунктиром ограничены РНН, (г) – на бóльшем увеличении зона радиальной миграции, (д) –
на бóльшем увеличении зона посттравматического глиоза, зелеными стрелками показаны клетки реактивной глии,
(остальные обозначения см. а–г), (е) – реактивные нейрогенные ниши и GFAP+ волокна в МРФ. Иммуноперокси-
дазное маркирование GFAP в сочетании с окраской метиловым зеленым. Масштабный отрезок: (а, в, г, д) – 50 мкм,
(б, е) – 100 мкм.

ДМТДМТ

МРФМРФ

(а) (б)

(в) (г)

(д) (е)

ДМТ

МРФ



ОНТОГЕНЕЗ  том 50  № 2  2019

ПРОЛИФЕРАЦИЯ, НЕЙРО- И ГЛИОГЕНЕЗ В НОРМЕ 119

грации. Соотношение GFAP+ и GFAP– клеток и
волокон в медиальной и латеральной зонах
тегментума приведено на рис. 7е.

GFAP в стволе мозга кеты после повреждения.
После травматического повреждения тегментума
количество GFAP-маркированных клеток значи-
тельно возрастало, при этом интенсивность им-
муномаркирования в большинстве типов клеток
варьировала от умеренной до высокой (рис. 8а,
табл. 1). В ПВЗ интенсивно маркированные GFAP
клетки образовывали многорядные скопления,
вертикально пронизывающие всю толщу ПВЗ.
Такие скопления были достаточно протяженны-
ми и чередовались с областями, лишенными
GFAP+ клеток (рис. 8а). От перивентрикулярных
областей, содержащих GFAP+ клетки, отходили
иммунопозитивные волокна РГ, вдоль которых
наблюдались паттерны массовой миграции
GFAP– клеток (рис. 8а).

Повреждение мезенцефалического тегментума
сопровождалось формированием зоны GFAP–
клеток, заполняющих зону прокола прилежащей
к зоне миграции, содержащей GFAP+ волокна
РГ, вдоль которых мигрируют GFAP– клетки; и
пространственно более удаленную зону реактив-
ного глиоза, содержащую GFAP+ клетки и во-
локна (рис. 8б). В зоне травмы идентифицирова-
ны многочисленные мигрирующие из различных
областей мозга клетки, заполняющие раневой ка-
нал и формирующие скопления различной плот-
ности в периферической зоне (рис. 8в). Зона ра-
диальной миграции содержит GFAP+ волокна
реактивной РГ, являющиеся направляющими
для многочисленных мигрирующих в зону повре-
ждения GFAP– клеток (рис. 8г). Наиболее уда-
ленные в латеральном направлении от области
травмы зоны содержали интенсивно GFAP-мар-
кированные тела клеток 2-го и 3-го типов, РГ и
отдельные GFAP+ волокна (рис. 8д, табл. 1). Эти
зоны, отсутствующие в тегментуме интактных
животных, мы рассматриваем как области реак-
тивного глиоза, возникающие в ответ на травма-
тическое повреждение тегментума. После травмы
на территории МРФ критически возрастало коли-
чество GFAP– реактивных паренхиматозных ней-
рогенных ниш и GFAP+ волокон (рис. 8е).

ОБСУЖДЕНИЕ

Для исследования клеточных и молекулярных
механизмов, лежащих в основе регенеративной
способности рыб, были разработаны различные
модели повреждения мозга взрослых животных
(Grandel et al., 2006; Adolf et al., 2006; Lam et al.,
2009; März et al., 2010; Ganz et al., 2010; Kishimoto
et al., 2012). Благодаря таким исследованиям были
выяснены особенности распространения эндо-

генных нейрональных предшественников в ПВЗ,
латеральная миграция нейрональных предше-
ственников от ПВЗ к месту повреждения и диф-
ференциация нейронов в области травмы.

Конститутивный нейрогенез участвует в не-
прерывном росте мозга или обновлении нейро-
нов в разных функциональных условиях у живот-
ных (Grandel, Brand, 2013). НСК взрослых живот-
ных, включая латентные НСК в не нейрогенных
регионах мозга, также могут также быть мобили-
зованы для регенерации в ответ на повреждение
ЦНС (Grandel, Brand, 2013; Christie, Turnley,
2013). В частности, многие не млекопитающие по-
звоночные способны эффективно восстанавливать
поврежденный мозг путем мобилизации НСК и
клеток-предшественников (Grandel, Brand, 2013).
Специфические различия в регенеративной спо-
собности и увеличении нейрогенных областей у
позвоночных, по-видимому, коррелируют с фи-
логенетическими взаимоотношениями (Ferretti,
2011). Эти различия частично могут быть вызваны
отличающимся потенциалом взрослых НСК. У
костистых рыб регенерация двигательных нейро-
нов и дофаминергических нейронов может быть
индуцирована в среднем мозге новорожденного
животного и, соответственно, после специфиче-
ской травмы (Parish et al., 2007; Zupanc, Sîrbulescu,
2011).

Пролиферативная активность в тегметуме 
молоди кеты в условиях интактности

и после механической травмы

В результате проведенных исследований уста-
новлено, что на территории мезенцефалического
тегментума молоди кеты присутствуют пролифе-
рирующие клетки, маркированные с помощью
PCNA, расположенные в составе перивентрику-
лярной зоны. Плотность распределения клеток
неодинаковая, встречаются отдельно располо-
женные клетки, а также их скопления, формиру-
ющее зоны конститутивного нейрогенеза. Имен-
но КНН являются источником новых нейронов в
тегментуме молоди кеты, участвующие в перси-
стентном пополнении клетками двигательных
центров тегментума (ДМТЯ), ядер глазодвига-
тельного комплекса, ЯП и МРФ.

Наряду с плотно окрашенными клетками в
ПВЗ были идентифицированы клетки с умерен-
ным уровнем маркирования PCNA, расположен-
ные обычно в поверхностном слое ПВЗ. Согласно
данным литературы PCNA маркирует дополни-
тельную ДНК-полимеразу сигма, сохраняющую-
ся в клетке в течении 24 ч после окончания митоза
(Wullimann, Puelles, 1999), однако уровень активно-
сти PCNA снижается на 30% (Bravo, Macdonald-
Bravo, 1987). Это дает возможность маркировать
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как клетки, находящиеся в состоянии пролифе-
рации, так и недавно вышедшие из митоза и нахо-
дящиеся в состоянии миграции. В наших иссле-
дованиях в ПВЗ молоди кеты были обнаружены
как интенсивно маркированные PCNA клетки,
так и клетки со сниженной интенсивностью им-
муномаркирования. Таким образом, в ПВЗ моло-
ди кеты, как и у молоди осетра (Пущина и др.,
2007) и симы (Pushchina et al., 2017) клетки нахо-
дятся на различных стадиях клеточного цикла,
что можно эффективно диагностировать с помо-
щью иммуномаркирования PCNA. Как показали
исследования Мюллера и Вуллимана (Mueller,
Wullimann, 2003), маркирование пролифератив-
ных областей данио с помощью PCNA адекватно
отражает нейромерную организацию мозга, что
подтверждается с помощью иммуногистохимиче-
ского маркирования бромдезоксиуридином (BrdU)
и радиоавтографических исследований (Zupanc,
2001).

Исследования на молоди кеты показали, что в
латеральной и дорсомедиальной областях тегмен-
тума количество умеренно маркированных PCNA
клеток отличается незначительно, тогда как чис-
ло интенсивно маркированных клеток в ДМТ су-
щественно превышает таковое в ДЛТ (рис. 2е).
Таким образом, число клеток в ДМТ, находящих-
ся в состоянии активной пролиферации суще-
ственно выше, чем в ДЛТ. Данные количествен-
ного анализа соответствуют также увеличенному
числу КНН, идентифицированных нами на тер-
ритории ДМТ. Здесь же были обнаружены клетки
с умеренным маркированием PCNA, мигриро-
вавшие в СВЗ. Мы полагаем, что они конститу-
тивно пополняют популяцию нейронов ДМТЯ в
тегментуме молоди кеты. На территории меди-
ального тегментума, в зоне локализации сосуди-
стого сплетения продолговатого мозга, количе-
ство PCNA+ клеток было минимальным (рис. 2е)
что, по-видимому, связано с морфофункцио-
нальной специализацией данного отдела мозга,
подтверждающейся наличием гиперваскуляриза-
ции и прилежащими периваскулярными массами
клеток.

Тегментум молоди кеты в целом образован ге-
терогенными клеточными скоплениями, кото-
рые в некоторых областях содержали повышен-
ное количество PCNA+ кластеров, формирую-
щих структуру нейрогенных ниш. Такие области,
как правило, чередовались с участками снижен-
ной либо отсутствующей пролиферативной актив-
ности. Подобная структура тегментума молоди ке-
ты хорошо подтверждает нейромерную организа-
цию, описанную в работах Вуллимана и Пуелиса
(Wullimann, Puelles, 1999). Клетки PCNA-негатив-
ных областей большинство авторов определяют
как стимулированные к дифференциации (Bravo,

Macdonald-Bravo, 1987; Mueller, Wullimann, 2002;
Wullimann, Mueller, 2004; Candal et al., 2005), по-
скольку в таких областях обнаружены не только
транскрипционные факторы Pax6, Zash-1a, Zash-1b,
neurogenin 1, neuro-D (маркеры нейродетермина-
ции), но и HuCD – маркер нейрональной диффе-
ренциации. Наконец, в тегментуме кеты были
выявлены зоны с высокой интенсивностью ми-
грации PCNA– клеток. Полученные результаты
свидетельствуют, что обширные клеточные мас-
сы МРФ тегментума кеты пополняются не только
в период эмбриогенеза, но и в постэмбриональ-
ный период развития.

После травматического повреждения тегмен-
тума количество PCNA+ клеток в ПВЗ достовер-
но возрастало по сравнению с контролем. Число
умеренно маркированных и негативных клеток
не отличалось от уровня у контрольных живот-
ных (рис. 3е). Таким образом, после травмы в
ПВЗ тегментума кеты мы регистрировали появле-
ние популяции удлиненных, интенсивно PCNA-
маркированных клеток, находящихся в состоя-
нии тангенциальной миграции. Подобный тип
клеток был ранее зарегистрирован нами в моз-
жечке симы после травматического повреждения
(Стуканева и др., 2017). Мы полагаем, что кинети-
ка пролиферации в посттравматический период
значительно превышает показатели у интактных
животных. Об этом свидетельствует специфиче-
ский фенотип интенсивно PCNA-маркирован-
ных удлиненных клеток, отсутствующих в усло-
виях интактности. Таким образом, в посттравма-
тический период продукция постмитотических
PCNA+ клеток в ПВЗ тегментума молоди кеты
значительно возрастает, что соответствует ранее
полученным результатам на молоди симы (Стука-
нева и др., 2017; Пущина и др., 2017).

Другой особенностью мы считаем появление
многочисленных PCNA– реактивных нейроген-
ных ниш паренхиматозной локализации. Боль-
шинство таких клеточных скоплений найдено на
территории МРФ. Наконец, появление пролифе-
рирующих клеток и РНН в зонах вторичной про-
лиферации (базальный тегментум) является не-
отъемлемой чертой посттравматической проли-
ферации в тегментуме кеты.

Методом маркирования PCNA у Carassius car-
assius исследована пролиферативная активность
мезенцефалических матричных зон (Margotta et al.,
2002). Было установлено, что паттерны митотиче-
ски активных клеток мозга у этого вида формиру-
ют морфогенетические поля – матричные зоны.
Наличие таких полей характерно только для ко-
стистых рыб, у амфибий и рептилий их нет (Mar-
gotta et al., 2002). Пролиферативные зоны мозга
были идентифицированы и у других видов рыб: у
трехиглой колюшки (Ekstrom et al., 2001), аптеро-
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нотуса (Zupank, 1999, 2001), данио (Rink, Wulli-
mann, 2001), симы (Pushchina et al., 2017).

Исследование пространственной организации
и временного регулирования пролиферации
НСК в развивающемся тегментуме показало, что
в простейшем варианте пролиферативная фаза
активности нейроэпителия состоит, по меньшей
мере, из трех, частично перекрывающихся этапов
(Nakamura, 2013). Первый – этап экспансивного
распространения, при котором НСК делятся
симметрично, количество НСК увеличивается
экспоненциально и формирующийся нейроэпи-
телий расширяется стангиально. Второй – асим-
метричной нейрогенной пролиферации, который
подразделяется на ряд подэтапов. Третий этап
представлен глиогенной пролиферацией. Даль-
нейшие исследования позволили установить, что
пролиферативная активность начинается и про-
странственно организуется вокруг области пере-
шейка (Rapacioli et al., 2012). Эта пространствен-
но-временная организация требует модуляцию
скорости распространения, определенное время
выхода из клеточного цикла для детерминации,
дифференциации и т.д. Данные параметры регу-
лируются как функция времени и положения
вдоль ростро-каудальной и медиолатеральной
осей мозга. Несколько специфических белков:
факторы роста, рецепторы, транскрипционные
факторы и другие сигнальные белки участвуют в
этом регулировании (Ahmed et al., 2009). Факторы
роста действуют в восходящем регуляторном по-
токе, а их рецепторы, нисходящие эффекторы и
мишени транскрипционных факторов, соответ-
ственно в нисходящем регуляторном потоке кле-
точного цикла, контролирующего специфиче-
ские белки (циклины, киназы и т.д.).

Нейрогенез в тегметуме молоди кеты в условиях 
интактности после механической травмы

ИГХ маркирование нейронального протеина
HuCD в тегментуме молоди кеты выявило гетеро-
генную популяцию клеток, расположенных за
пределами СВЗ и в более глубоких слоях тегмен-
тума. Эти нейроны находились на различных ста-
диях дифференциации, что, однако, не исключа-
ло их участия в функциональной активности ло-
кальных нейрональных сетей мезенцефалона, в
частности МРФ и дорсального тегментума. От-
дельные области нейрональной дифференциации
мы находили в базальной части ПВЗ и СВЗ лате-
рального тегментума. Области значительного
скопления недифференцированных нейронов,
маркируемых HuCD, часто прилежали к прово-
дящим пучкам мезенцефалона или располагались
в сенсорных областях тегментума (полулунный
валик), содержащих большие скопления диффе-

ренцирующихся нейронов, что соответствует ра-
нее полученным данным на тиляпии Oreochromis
mossambicus (Teles et al., 2012), Gymnotus omarorum
(Olivera-Pasilio et al., 2014) и Oncorhynchus mikiss (Пу-
щина и др., 2016).

В ходе проведенного анализа внутренних об-
ластей тегментума и зоны перешейка мы исследо-
вали нейронный состав ядра перешейка (ЯП), пе-
реходной области ЯП и МРФ и непосредственно
МРФ. Исследования показали, что ЯП характе-
ризуется сложным гетерогенным клеточным со-
ставом. Мы идентифицировали различные типы
нейронов, отличающихся по морфофункцио-
нальным характеристикам. Наиболее крупные
мультиполярные нейроны с хорошо выраженны-
ми дентритами, очевидно принадлежат к популя-
ции проекционных длинноаксонных нейронов,
осуществляющих интегративные функции в ядре
(Butler, Hodos, 2005), а удлиненные биполярные
клетки с развитыми дендритами выполняют
функцию интернейронов (Butler, Hodos, 2005).
Наше особое внимание привлекли крупные скоп-
ления интенсивно и умеренно маркированных
HuCD мелких недифференцированных нейро-
нов. Такие клетки, обычно характеризующиеся
псевдоуниполярной морфологией, имели един-
ственный слаборазвитый и малоразветвленный
отросток. Они формировали группы в структуре
которых прослеживались признаки морфотопо-
графической поляризации. Подобные кластеры
нейронов мы склонны рассматривать как диффе-
ренцирующиеся модули в составе ЯП. Помимо
сложной цитоархитектонической структуры в ЯП
были выявлены многообразные пространствен-
ные нейроглиальные отношения. Переходная зо-
на между ЯП и РФ ствола характеризовалась вы-
раженной градиентностью по плотности распре-
деления нейронов и глии. В этой области мы
идентифицировали диффузно организованные
кластеры HuCD– клеток, расположенные среди
HuCD+ клеток ретикулярного типа с би- и псев-
доуниполярной морфологией. На территории
МРФ плотность распределения HuCD+ нейронов
указанного типа была минимальной (рис. 5), одна-
ко более выраженными были кластеры HuCD–
клеток, прилежащие к нейронам. Такие кластеры
мы рассматривали в качестве конститутивных па-
ренхиматозных нейрогенных ниш. Это свиде-
тельствует об интенсивных процессах перси-
стентного нейрогенеза, наблюдающегося у моло-
ди кеты не только в ПВЗ, но и в паренхиме мозга.

После травматического повреждения тегмен-
тума мы выявили появление дифференцирован-
ных нейронов с высокой интенсивностью марки-
рования HuCD в СВЗ и расположенных непо-
средственно под ней участках дорсомедиального
тегментума. В этих же областях наблюдалась об-
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щее увеличение нейронов и глии, что согласуется
с результатами маркирования HuCD у форели
(Пущина и др., 2016). Другой характерной осо-
бенностью посттравматического нейрогенеза
стало появление HuCD+ клеток с эпендимо-ра-
диоглиальным фенотипом в СВЗ. Такие клетки
не были выявлены нами у интактных животных,
но появлялись в тегментуме после травмы наряду
с популяцией HuCD– эпендимоглиальных пред-
шественников.

Наиболее яркой и характерной чертой пост-
травматического нейрогенеза в тегментуме моло-
ди кеты стало обнаружение локальных паренхи-
матозных HuCD+ очагов клеток, имеющих гете-
рогенный состав. Наиболее крупное скопление
таких клеток было найдено в вентральной зоне
травмы. Оно включало нейроны различных мор-
фологических характеристик: от дифференциро-
ванных крупных мультиполярных нейронов до
мелких недифференцированных клеток без от-
ростков с высокой плотностью распределения,
составляющих большую часть популяции. Следу-
ет отметить, что на всем протяжении зона травмы
содержала значительное количество HuCD– ми-
грирующих клеток, заполняющих область травмы
и прилежащие к ней участки мозга. Мы полагаем,
что данная зона посттравматического нейрогенеза
возникла на основе одного из дефинитивных ней-
рональных центров, что объясняет наличие в нем
дифференцированных нейронов. Центры пост-
травматического нейрогенеза были описаны так-
же в теленцефалоне данио (Than-Trong, Bally-Cuif,
2015). Мы полагаем, что формирование подобных
центров в тегментуме молоди кеты является одним
из критериев высокого нейрогенного потенциала,
о чем свидетельствуют и другие, менее крупные,
зоны посттравматического нейрогенеза, обнару-
женные в прилежащих областях МРФ.

Глиогенез в тегметуме молоди кеты в условиях 
интактности после механической травмы

В тегментуме молоди интактной кеты GFAP
маркирует достаточно однородную популяцию
недифференцированных клеток с длинными ра-
диально ориентированными отростками, распо-
ложенных в базальной части ПВЗ. Мы полагаем,
что данная популяция GFAP+ радиальной глии
является базовым источником конститутивного
нейрогенеза в тегментуме молоди кеты. Ранее по-
пуляция GFAP+ радиальной глии была описана
вдоль всего просвета желудочка мозга у карпа Cy-
prinus carpio (Kálmán, 1998), форели (Alumni et al.,
2005), колючей собачки Squalus acanthias, ската
Raia erinacea (Kálmán, Gould, 2001) и других рыб.

Сведения о распределении GFAP в мозге раз-
личных видов рыб на сегодняшний день носят не-

сколько противоречивый характер. В исследова-
ниях на радужной форели были обнаружены
лишь немногочисленные типичные астроциты,
расположенные рядом с крупными проводящими
пучками мозга у взрослых животных, и отсутству-
ющие у молоди (Alumni et al., 2005). У Barbus comi-
za (Bodega et al., 1993) выявлены фиброзные аст-
роциты, наличие которых не было подтверждено
в других исследованиях (Onteniente et al., 1983;
Rubio et al., 1992; Kalman, 1998). Немногочислен-
ные астроциты найдены в продолговатом мозге
карпа (Kalman, 1998). GFAP-иммунопозитивные
астроциты выделены в первичной культуре моло-
ди радужной форели (Fröjdö et al., 2002). Звездча-
тые астроциты выявлены в белом веществе спин-
ного мозга данио в ходе трехмерной сагиттальной
реконструкции (Kawai et al., 2001). Некоторые
данные указывают, что у рыб присутствие астро-
цитов филогенетически связано с толщиной це-
ребральной стенки (Wasowicz et al., 1999).

Распределение GFAP+ РГ в тегментуме моло-
ди кеты неоднородное. Очевидно, GFAP+ клетки
формируют матричные зоны, которые чередуют-
ся с областями пониженной пролиферативной
активности. В пользу этого предположения ука-
зывают данные количественного анализа, свиде-
тельствующие, что плотность распределения
GFAP+ РГ в ДЛТ значительно выше, чем в ДМТ
(рис. 7е). Поскольку РГ в ПВЗ мозга рыб проли-
ферирует в основном путем асимметричных ми-
тозов (Fishell, Kriegstein, 2003; Noctor et al., 2004),
у части клеток, расположенных в ПВЗ, радиаль-
ные отростки не прослеживаются. Отсутствие ра-
диальных отростков у интенсивно маркирован-
ных GFAP клеток может также объясняться сугу-
бо техническими причинами: отросток либо не
попадает в плоскость среза, либо может пересе-
каться во время резки материала.

Результаты иммуноблоттинга на форели пока-
зали наличие в мозге двух изоформ GFAP: легкой
50–52 кДа и тяжелой – 90кДа (Alumni et al., 2005).
Легкая изоформа была обнаружена у личинок фо-
рели, а также в продолговатом и спинном мозге
взрослых особей. Тяжелая изоформа содержалась
преимущественно в переднем мозге взрослой фо-
рели и выявлялась в гомогенатах мозга личинок
(Alumni et al., 2005). Наличие альтернативных
изоформ GFAP, согласно предположению авто-
ров, может указывать на существование гетеро-
генных популяций астроцитов, присутствующих
одновременно в мозге форели на разных стадиях
онтогенеза.

GFAP-позитивные волокна обнаружены нами
в составе проводящих пучков тегментума молоди
кеты. Некоторые волокна, распространяющиеся
в тангенциальном направлении, например в об-
ласти ДЛТ, как мы полагаем, также скорее вы-
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полняют структурную роль направляющих для
тангенциального перемещения клеток. Мы полага-
ем, что наличие GFAP, входящего в состав проме-
жуточных филаментов, объясняется его участием в
качестве структурного компонента транспортной
системы аксонов, что согласуется с биохимически-
ми данными, полученными при исследовании фо-
рели (Alumni et al., 2005). Согласно высказанному
предположению, тяжелая изоформа GFAP может
соответствовать сополимеру GFAP/виментин,
наличие которого определяет рост и удлинение
нервных волокон (Alumni et al., 2005).

После травматического повреждения тегмен-
тума в ПВЗ наблюдалась значительная гипертро-
фия GFAP-позитивных областей. В отличие от
интактных животных, GFAP+ клетки в ПВЗ фор-
мировали многорядную структуру, а в СВЗ и бо-
лее глубоких слоях тегментума выявлялась выра-
женная структурированность в организации пуч-
ков GFAP+ радиальных волокон, вдоль которых
отслеживались массовые паттерны миграции
GFAP– клеток. Такие области чередовались с
участками, лишенными GFAP-иммунопозитив-
ности в ПВЗ.

В области травмы отмечалась выраженная
стратификацию в организации GFAP+ клеток и
волокон. Так, только с одной стороны от травмы
нами зарегистрирована область, содержащая
многочисленные GFAP+ радиальные волокна,
вдоль которых мигрировало множество GFAP–
клеток. Также унилатерально, рядом с данной об-
ластью, мы идентифицировали зону, содержа-
щую интенсивно GFAP-маркированную РГ и от-
дельные маркированные разнонаправленные во-
локна и клетки, формирующие единую сеть. Эту
зону мы рассматриваем в качестве области реак-
тивного посттравматического глиоза, возникаю-
щего в ответ на повреждение тегментума. Мы не
исключаем, что некоторые клетки РГ в данной об-
ласти являются источником радиальных волокон,
вдоль которых направляются многочисленные
клетки, участвующие в репаративном процессе.
Наши данные согласуются с результатами иссле-
дований посттравматического процесса в конеч-
ном мозге данио, у которого также был отмечен
кратковременный глиоз (Than-Trong, Bally-Cuif,
2015).

Таким образом, результаты исследования сви-
детельствуют, что после травматического повре-
ждения тегментума молоди кеты, наряду с акти-
вацией пролиферации в ПВЗ, наблюдается ини-
циация пролиферативной активности в центрах
вторичной пролиферации (базальном тегменту-
ме). Нейрогенная активность в результате травмы
приводит в действие механизмы активации до-
полнительной популяции нейрональных проге-
ниторов, в частности, наряду с эпендимоглиаль-

ной нейрогенной активностью, у молоди кеты
была обнаружена радиально-эпендимоглиаль-
ная. Несмотря на предварительный характер дан-
ного исследования, мы полагаем, что в результате
посттравматического нейрогенеза ускоряется
дифференцировка нейронов в СВЗ и более глубо-
ких областях тегментума кеты. Травматическое
повреждение тегментума приводит к формирова-
нию локальных очагов посттравматического ней-
рогенеза, расположенных в паренхиме, и форми-
рованию зоны посттравматического глиоза. По-
следний, как мы полагаем, способствует более
эффективному процессу миграции клеток к зоне
травмы и, наряду с ПВЗ, участвует в восстанови-
тельных процессах.

Работа выполнена при финансовой поддержке
гранта Президента РФ (МД-4318.2015.4) и Про-
граммы фундаментальных исследований ДВО
РАН “Дальний Восток” на 2015–2017 гг. (проект
№ 15-I-6-116, раздел III).
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Processes of proliferation, constitutive neuro- and gliogenesis in the mesencephalic tegmentum of intact ju-
venile chum salmon, Oncorhynchus keta, and at 3 days after a traumatic injury were studied by immunohis-
tochemistry (IHC) labeling of PCNA, HuCD, and GFAP. In the chum tegmentum, the proliferative activity
was revealed both in separate cells and in small cell clusters of the periventricular zone (PVZ). The presence
of constitutive neurogenic zones provides the processes of persistent brain growth. After a damage to the teg-
mentum, proliferation in PVZ is activated, the constitutive neurogenic zones reactivate, and reactive neuro-
genic niches form in the parenchyma, and also the proliferative activity is initiated in the centers of secondary
proliferation (basal tegmentum). It was first found that a traumatic damage to the tegmentum leads to accel-
erated differentiation of neurons in the subventricular zone (SVZ) and dorsomedial tegmentum, as well as to
the appearance of HuCD+ cells with the ependymo- and radioglial phenotype in SVZ, which are absent in
intact animals. It was first shown that the local foci of posttraumatic neurogenesis, located in the reticular
formation parenchyma, and the zones of posttraumatic gliosis, contributing to a more efficient process of cell
migration to the injury area, are formed as a result of tegmentum damage. The data obtained provide new in-
formation on the constitutive biology of neural stem cells and their involvement in brain regeneration.

Keywords: mesencephalic tegmentum, chum salmon, traumatic injury, PCNA, HuCD, GFAP, reparative
neurogenesis, radial glia, constitutive and reactive neurogenic niche


