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Впервые белок Iba-1 был охарактеризован 
Y. Imai и соавт. в 1996 г. [8]. Ген данного белка 
у крысы располагается в 20-й хромосоме в локу-
се 20р12, соответствующем области главного 
комплекса гистосовместимости (класс III) [8]. 
Iba-1 — кальций-связывающий белок массой 
17 кило дальтон, который состоит из 147 амино-
кислот, образующих компактный домен, содержа-
щий два кальций-связывающих участка, богатых 
гидрофобными аминокислотами (так называемые 
EF-hand-сайты), и сходный по структуре с тремя 
другими кальций-связывающими белками: тропо-
нином С, белком S-100 и кальмодулином [15]. 
Считается, что белок Iba-1 идентичен охаракте-
ризованным другими исследователями белкам — 
AIF-1 (allograft inflammatory factor-1), MRF-1 
(microglia response factor) и даинтаину [7, 10]. 
Однако существуют ряд противоречий в описании 
свойств, характера экспрессии и функциональной 
роли этих белков [9, 11, 12, 14].

В настоящее время белок Iba-1/AIF-1 рас-
сматривают как один из селективных маркеров 
микроглии [14]. В то же время, остается не впол-
не ясным, действительно ли белки Iba-1 и AIF-1 
идентичны, поскольку последний обнаруживается 
не только в клетках моноцитарного происхожде-
ния, но и в гладких миоцитах, а также в эндотелии 
кровеносных сосудов и в клетках эпителиальных 
опухолей молочной железы [6, 11, 13]. В связи с 
наличием существенных противоречий в работах, 
посвященных иммуноцитохимическому маркиро-

ванию белка Iba-1/AIF-1, и увеличением числа 
исследований, в которых белок Iba-1 рассматри-
вается как специфический маркер микроглио-
цитов, существует необходимость в уточнении 
локализации и структурных особенностей всех 
типов клеток головного мозга, экспрессирующих 
белок Iba-1.

Цель настоящей работы — идентификация 
клеток головного мозга крысы, экспрессирующих 
белок Iba-1, и определение их структурных харак-
теристик.

Матери а л  и  ме т о ды .  Исследовали головной мозг 
крыс линии Вистар (n=14). При содержании и умерщвлении 
животных руководствовались «Правилами проведения работ 
с использованием экспериментальных животных» (приложе-
ние к приказу МЗ СССР №755 от 12.08.1977 г.)
Материал фиксировали в цинк-этанол-формальдегиде [5]. 

Обезвоженные объекты заливали в парафин по общепри-
нятой методике. Для идентификации экспрессирующих Iba-1 
клеток использовали поликлональные козьи антитела к 
антигену Iba-1 (AbCam, Великобритания, по каталогу — 
ab5076). В качестве иммуногена для этих антител был 
использован синтетический пептид TGPPAKKAISELP, соот-
ветствующий аминокислотам 81–93 белка AIF-1. После 
стандартной процедуры депарафинирования, регидратации и 
блокирования эндогенной пероксидазы срезы инкубировали 
10 мин с 5% бычьим сывороточным альбумином для бло-
кирования неспецифических сайтов связывания антигена и 
далее инкубировали с антителами к Iba-1 в разведении 1:320 
в течение 18 ч при 40 °С. Для выявления комплекса анти-
ген—антитело применяли набор реагентов LSAB+ (Dako, 
Дания). Визуализацию продукта иммуногистохимической 
реакции проводили при помощи хромогена диаминобензидина 
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(DAB+, Dako, Дания). После проведения реакций часть сре-
зов подкрашивали квасцовым гематоксилином. Контрольные 
процедуры при постановке иммуноцитохимических реакций 
осуществляли с учетом рекомендаций производителей реа-
гентов.
Для проведения трехмерной реконструкции клеток слож-

ной формы часть препаратов обрабатывали флюоресцил-
тирамидом из набора CSA II (Dako, Дания) и флюорес-
центным красителем Hoechst 33342 (Invitrogen, США) и 
исследовали с помощью конфокального микроскопа Zeiss 
LSM 510-meta (Zeiss, Германия). Обработку полученных 
изображений и трехмерную реконструкцию объектов прово-
дили с применением компьютерных программ LSM 510, LSM 
Image Browser (Zeiss, Германия).

Ре з у л ь т а ты  и с с л е д о в а н и я .  После про-
ведения иммуноцитохимической реакции во всех 
исследованных препаратах были обнаружены 
Iba- 1-позитивные клетки. В оболочках головно-
го мозга крысы выявлялись круглые и овальной 
формы клетки с интенсивно окрашенной цито-
плазмой.

В коре и белом веществе, гиппокампе, стриа-
туме и других подкорковых структурах конечно-
го мозга крысы иммунопозитивные отростчатые 
клетки имели характерную для микроглиоцитов 
структурную организацию (рисунок). В сером 
веществе мозга преобладали микроглиоциты с 
большим количеством разветвленных отростков, 
заканчивающихся шипикоподобными выроста-
ми. В области разветвления крупных отростков 
нередко наблюдались характерные для микрогли-
оцитов «натеки» цитоплазмы. Иногда наблюда-
лись отростчатые клетки, изогнутые по перимет-
ру кровеносного сосуда.

В неокортексе встречались также отдельные 
клетки веретеновидной формы, ориентирован-
ные в радиальном направлении. В мозолистом 
теле преобладали клетки веретеновидной формы 
(палочковидные и с уплощенными отростками). 
Непосредственно под эпендимой желудочка обна-
руживались отдельные уплощенные иммунопози-
тивные клетки веретеновидной формы, образую-
щие небольшое число отростков, направленных 
как в подлежащую нервную ткань, так и прони-
кающие в пласт эпендимных клеток. В отдельных 
случаях эти субэпендимные клетки формирова-
ли длинные неветвящиеся отростки, проходящие 
вдоль базальной границы эпендимного пласта (см. 
рисунок). На поверхности эпендимы желудочков 
выявлялись отдельные супраэпендимные клетки 
(как правило, безотростчатые, овальной формы), 
с интенсивной реакцией цитоплазмы на антиген 
Iba-1. Похожие клетки наблюдались и на поверх-
ности эпителия сосудистого сплетения. Однако 
часть поверхностных Iba-1-позитивных клеток 
сосудистого сплетения формировали короткие 

неразветвленные отростки. В соединительноткан-
ной строме сосудистого сплетения вокруг кро-
веносных сосудов обнаруживались вытянутые 
иммунопозитивные клетки, интенсивность реак-
ции в цитоплазме которых была меньше, чем в 
поверхностных клетках сосудистого сплетения.

Об с уж д е н и е  п о л у ч е н ны х  д а н ны х . 
Структурная организация большинства выявлен-
ных Iba-1-иммунопозитивных клеток серого и 
белого вещества головного мозга крысы позво-
ляет однозначно идентифицировать эти клетки 
как микроглиоциты. Они имеют характерные 
расположение и форму, своеобразное ветвление 
отростков, небольшие вытянутые ядра, с пре-
обладанием гетерохроматина, что соответству-
ет многочисленным описаниям и изображениям, 
встречающимся в классических и современных 
работах, выполненных с использованием импрег-
национных методов выявления микроглии [1, 2]. 
В эндотелии кровеносных сосудов, гладких мио-
цитах артерий, мозговых оболочек и головного 
мозга положительная реакция на антиген Iba-1 
отсутствовала. Супраэпендимные клетки и поверх-
ностные клетки сосудистого сплетения, которые 
давали положительную реакцию на белок Iba-1, 
вероятно, следует рассматривать как макрофа-
ги. Действительно, поверхностные клетки сосу-
дистого сплетения (клетки Колмера) являются 
фагоцитами моноцитарного происхождения [3]. У 
человека в этих клетках обнаруживается макро-
фагальный антиген CD68 [4]. Супраэпендимные 
клетки могут быть макрофагами, образуя общую 
популяцию с клетками Колмера [4]. Остается 
неясным, какие клетки стромы сосудистого спле-
тения экспрессируют антиген Iba-1. Известно 
[3], что в строме сосудистого сплетения имеются 
макрофаги, однако, на полученных гистологиче-
ских препаратах, из-за близкого расположения 
стромальных клеток и стенки кровеносных сосу-
дов сосудистого сплетения, не удается определить 
структурные особенности иммунопозитивных 
клеток. Вероятно, этот вопрос можно окончатель-
но разрешить лишь с использованием тотальных 
препаратов сосудистого сплетения.

Таким образом, в ходе настоящего исследо-
вания не получено убедительного свидетельства 
в пользу того, что белок Iba-1 может встре-
чаться в каких-либо клетках головного мозга, 
помимо клеток, обладающих фагоцитарной функ-
цией (микроглия, супраэпендимные макрофаги, 
поверхностные клетки и, вероятно, стромальные 
макрофаги сосудистого сплетения). По-видимому, 
следует согласиться с авторами [9, 15], считаю-
щими Iba-1 селективным маркером микроглии 
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и макрофагов органов ЦНС. Отсутствие пери-
целлюлярного диффузного окрашивания вокруг 
Iba-1-иммунопозитивных клеток косвенно свиде-
тельствует против мнения J. Mentschel и соавт. 
[12] о том, что Iba-1/AIF1 — секретируемый 
гормоноподобный продукт. Сравнение получен-
ных данных с результатами других исследова-
ний [6, 11, 13] позволяет предположить, что не 
все используемые в настоящее время антитела к 
белку Iba-1/AIF1 выявляют одно и то же веще-
ство. Не исключено, что это может быть связано 

с существованием альтернативного сплайсинга 
мРНК Iba-1.

Работа выполнена при поддержке РФФИ (10-04-00180а).
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CALCIUM- BINDING IBA-1/AIF-1 PROTEIN 
IN RAT BRAIN CELLS

O.V. Kirik, Ye.G. Sukhorukova and D.E. Korzhevskiy 

At present, calcium- binding Iba-1 protein is considered to be 
identical to AIF-1 protein and it is used as one of the selective 
microglia markers. However, the data on the cell populations 
capable of expressing Iba-1/AIF-1, are inconsistent. The aims of 
the present study were to identify rat brain cells expressing Iba-1 
and to define their structural characteristics. The methods of 
immunocytochemistry and confocal laser microscopy were used. 
Iba-1 protein was detected only in microglial cells, macrophages 
of brain meninges, supraependymal macrophages, superficial 
and stromal cells of the choroid plexus —all the cells possessing 
phagocytotic function. Comparison of the data obtained with the 
results of other studies allows to suggest that not all of com-
monly used antibodies against Iba-1/AIF-1 demonstrate the same 
product. It can not be excluded, that it can be associated with the 
presence of alternative splicing of Iba-1 mRNA.

Key words: microglia, Iba-1/AIF-1 protein, immunocyto-
chemistry, brain, choroid plexus.
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