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В связи с тем, что при интоксикации опиатами 
происходит увеличение синтеза дофамина [1], есть 
основание полагать, что определенная роль в изме-
нениях эмоций, поведения, формировании зависи-
мости принадлежит дофаминергической системе. 
В мезоаккумбоцингулярной (МАЦ) системе крыс 
каппа- и дельта-опиатные рецепторы расположе-
ны совместно с D1- и D2-рецепторами дофамина 
и областью распределения дофаминергических 
окончаний в компактной части черного вещества 
(ЧВ), ядер вентральной области покрышки (ВОП), 
прилежащем ядре (ПЯ) и прегенуальной части 
передней цингулярной коры (ПЦК) [4, 7]. Данные 
об изменениях структуры нейронов и глиоцитов 
при интоксикации опиатами малочисленны, осо-
бенно в структурах МАЦ-системы; некоторые из 
них противоречивы и не позволяют представить 
целостную патоморфологическую картину. При 
опиатной абстиненции у крыс было обнаружено 
увеличение количества поврежденных нейронов, 
клеток-сателлитов и уменьшение количества оли-
годендроцитов в компактной части ЧВ, тогда как 
в ПЦК значимых отличий этих параметров от 
нормы (по их сумме в III и V слоях) определено не 
было [3]. В III и V слоях неокортекса при отрав-
лении опиатами, напротив, была выявлена проли-
ферация олигодендроцитов [1].

Целью настоящей работы явилось выяснение 
изменений количества и некоторых морфоме-
трических параметров субпопуляций нейронов и 
глиоцитов МАЦ-системы у крыс при перинаталь-
ном воздействии на нее морфина.

Матери а л  и  ме т о ды .  Под эфирным наркозом соглас-
но «Правилам проведения работ с использованием экспе-
риментальных животных» (приказ № 755 от 12.08.1977 г.) 
крысам-самкам (n=4) линии Вистар на 17-е сутки после 
оплодотворения внутрь амниона плодов, а также крысятам 
на 4-е сутки после рождения (n=4) внутрибрюшинно вводили 
10 мкл 1% раствора морфина гидрохлорида. Контрольным 
животным (n=8) аналогичным образом в том же объеме 
вводили асептический 0,9% раствор хлорида натрия. Через 
3 мес от начала опыта экспериментальных и контрольных 
крыс (n=8) декапитировали. Не позднее чем через 3 мин 
головной мозг фиксировали в 9% растворе нейтрального 
формалина и заливали в парафин по стандартной методике. 
Исследовали каждый 5-й фронтальный срез толщиной 3 мкм 
в переднемедиальных частях паранигрального ядра ВОП и 
компактной части ЧВ, в медиальном отделе обеих частей ПЯ 
(ядерной и скорлуповой) между передней мозговой спайкой и 
комплексом обонятельных ядер и VI слой 3-го цингулярного 
поля. На срезах, окрашенных крезиловым фиолетовым по 
методу Ниссля, в 5 квадратах площадью 100 мкм2 подсчи-
тывали количество тел нейронов (нормо- и гиперхромных, 
набухших, сморщенных, теневидных и фагоцитируемых), 
макро- и микроглиоцитов, вычисляли объем тел нейронов 
(по формуле объема эллипсоида) и среднее расстояние от 
макроглиоцитов до тел наименее поврежденных нейронов 
(«глиальное расстояние») на площади πR2, где R=20 мкм [2]. 
Различия средних оценивали по критерию Стьюдента и счи-
тали значимыми при P<0,05.

Ре з у л ь т а ты  и с с л е д о в а н и я .  При пре-
натальном воздействии морфина во всех отделах 
МАЦ-системы наблюдалось снижение доли мало-
поврежденных (нормо- и гиперхромных не смор-
щенных) нейронов за счет увеличения количества 
как сморщенных гиперхромных и набухших, так и 
теневидных нейронов (рисунок).
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Объем малоповрежденных нейронов ЧВ зна-
чимо уменьшился, а в остальных отделах умень-
шение было незначимым (табл. 1). Цитоплазма 
большинства этих нейронов стала гиперхромной. 
Размер ядрышек визуально уменьшился в ВОП, 
ЧВ и ПЦК, а в части нейронов ПЯ либо не изме-
нился, либо несколько увеличился. Количество 
макроглиоцитов в ВОП, ЧВ и ПЦК не измени-
лось, а в ПЯ ненамного, но значимо снизилось (см. 
табл. 1).

Расстояние от них до тел нейронов в ВОП, 
ЧВ и ПЯ не изменилось, в ПЦК была выявлена 
лишь тенденция к уменьшению этого показателя 
(0,05<P<0,1). Количество микроглиоцитов значи-
мо увеличилось в ЧВ, в остальных отделах систе-
мы их увеличение имело характер тенденции. 
Возросло количество фагоцитируемых нейронов 
(табл. 2). В фагоцитозе участвовали микроглио-
циты (см. рисунок).

Нейроны и глиоциты в передних отделах вентро-медиальной части паранигрального ядра вентральной области покрышки (а) 
при пренатальном и компактной части черного вещества (б) при постнатальном воздействии морфина. 

Н — малоповрежденные нейроны; Д — набухшие и гиперхромные сморщенные нейроны; Т — теневидные нейроны. Стрелки — 
макроглиоциты; звездочки со стрелкой — микроглиоциты; рс — ножка мозга. Рамкой ограничены 100 мкм2 площади. Белый пун-
ктир — площадь πR2, где R=20 мкм. Окраска крезиловым фиолетовым по Нисслю.

а б

Таблица  1

Характеристика нейронов и глиоцитов мезоаккумбоцингулярной системы крыс 
при перинатальном воздействии морфина (x–±σ)

Отдел системы Вид исследования

Количество 
малоповрежден-
ных нейронов, 
в 100 мкм2

Объем тел 
малоповреж-
денных ней-
ронов, мкм3

Количество 
макро-

глиоцитов, 
в 100 мкм2

Количество 
микро-

глиоцитов, 
в 100 мкм2

Глиальное 
расстояние, 

мкм

Вентральная область покрышки 
(паранигральное ядро)

Контроль 8,1±2,2 278±35 12,3±1,4 1,6±1,1 8,2±1,3

Пренатальное 2,4±1,1* 225±62 15,1±2,3 2,8±1,0 8,8±1,9

Постнатальное 2,9±1,0* 226±69 12,1±1,5 2,1±0,6 9,7±2,2

Черное вещество (компактная 
часть)

Контроль 20±4 344±48 12,9±2,3 1,1±0,8 8,3±1,1

Пренатальное 7,4±2,4* 211±78* 13,4±2,3 5,9±1,8* 9±4

Постнатальное 13,7±2,8 207±51* 15,9±2,4 4,9±1,6* 6,7±1,5

Прилежащее ядро Контроль 26±4 272±25 14,0±1,3 1,8±1,0 8,3±2,3

Пренатальное 17,7±2,8* 233±18 10,7±1,9* 2,1±1,2 7,4±2,4

Постнатальное 21,3±2,7 236±20 5,2±2,2* 4,1±0,9* 6±3

3-е цингулярное поле 
(прегенуальное), VI слой

Контроль 38±3 227±32 15,3±1,8 1,1±0,7 10,8±1,1

Пренатальное 13,8±2,7* 217±21 14,8±2,1 2,1±0,7 6±3

Постнатальное 16,3±2,7* 217±19 14,1±1,9 3,6±1,4* 7,8±2,2

* Различия по сравнению с контролем значимы при P<0,05.
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При постнатальном воздействии морфина 
уменьшение количества мало поврежденных ней-
ронов было менее выраженным, чем при пре-
натальном, а в ЧВ и ПЯ оно было незначимым 
(см. табл. 1). Объем тел этих нейронов значимо 
уменьшился только в ЧВ. Количество макро-
глиоцитов в ВОП, ЧВ и ПЦК не изменилось, а 
в ПЯ значимо снизилось (P<0,05). Расстояние от 
макроглиоцитов до тел нейронов в ВОП, ЧВ и ПЯ 
не изменилось, а в ПЦК была выявлена тенденция 
к уменьшению этого показателя (0,05<P<0,1). 
Количество микроглиоцитов значимо увеличи-
лось в ЧВ, ПЯ и ПЦК, в ВОП их увеличение 
было не значимо. Количество фагоцитируемых 
нейронов возросло в ВОП, ПЯ и ПЦК в меньшей 
степени, чем при пренатальном воздействии (см. 
табл. 2).

Об с уж д е н и е  п о л у ч е н ны х  д а н ны х . 
Повреждение нейронов МАЦ-системы наиболее 
выражено при пренатальном воздействии мор-
фина. Оно выражается в снижении количества и 
уменьшении объема тел нормо- и гиперхромных 
не сморщенных (малоповрежденных) нейронов, 
увеличении числа гиперхромных сморщенных, 
набухших и теневидных нейронов. Повреждение 
нейронов связано с их фагоцитозом макро- и 
микроглиоцитами. Отмеченное увеличение числа 
микроглиоцитов наблюдали также при отравле-
нии морфином на фоне хронической интоксика-
ции опиатами в ЧВ, ПЦК и таламусе [3]. Однако, 
в связи с данными литературы [6] о разрушении 
морфином их псевдоподий и утрате подвижности, 
не ясна причина, по которой происходит увели-
чение их фагоцитарной активности. Отсутствие 
изменений количества макроглиоцитов (способ-
ных к передаче РНК и аминокислот) и расстоя-
ния от них до тел малоповрежденных нейронов 
согласуется с данными о подавлении морфином 
дифференцировки олигодендроцитов [5].
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CHANGES IN NEURONS AND GLIOCYTES 
OF RAT MESOACCUMBOCINGULATE SYSTEM 
FOLLOWING PERINATAL MORPHINE 
ADMINISTRATION 

A.V. Droblenkov, N.R. Karelina and P.D. Shabanov

To study the changes of neuron and gliocyte numbers and some 
morphometric parameters in mesoaccumbocingulate (MAC) 
dopaminergic system of rats after pre- and postnatal opiate treat-
ment, 0.1 mg dose of 1% morphine hydrochloride solution was 
injected into the fetal amnion of Wistar female rats (n=4) at Day 
17 post fertilization and intraperitoneally into newborn rats (n=4) 
at postnatal Day 4. Perinatal influence of morphine on MAC-
system in rats resulted in the chromophilic degeneration, swell-
ing and death of some part of neurons, decrease in the volume 
of the other (slightly injured) neurons. Neuronal injury was more 
pronounced after prenatal morphine treatment and was accom-
panied by the increase in both microgliocyte cell number and 
phagocytic activity. Morphine administration induced no changes 
in the satellite macrogliocyte number and in the average distance 
between these cells and the bodies of slightly injured neurons.

Key words: neurons, gliocytes, dopaminergic system, perina-
tal morphine administration.
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Таблица  2

Количество фагоцитируемых нейронов в мезоаккумбоцингулярной системы крыс 
при перинатальном воздействии морфина (x–±σ)

Вид исследования
Вентральная область 

покрышки
Черное вещество 

(компактная часть)
Прилежащее ядро

3-e цингулярноe полe 
(прегенуальное), VI слой

Контроль 0,9±0,6 1,2±1,0 0,7±0,5 0,6±0,5

Пренатальное 3,8±0,7* 3,8±1,0* 2,6±0,9* 3,4±0,9*

Постнатальное 2,9±0,8* 2,8±0,7 2,9±0,8* 2,1±0,6*

* Различия по сравнению с контролем значимы при P<0,05.




