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При анализе различных функций глии — от 
регулирования ионного и медиаторного состава 
внешней среды [9, 10] до участия в энергетиче-
ском обмене и синаптическом процессе между 
нейронами [9, 13, 16], обращают на себя внима-
ние две особенности: во-первых, относительно 
небольшое влияние присутствия глиальных эле-
ментов на выживаемость нейронов в культуре 
ткани [12]; во-вторых, возрастающая роль ней-
роглии в филогенезе [11, 17] и при функциональ-
ной активности мозга [9, 16]. Несмотря на то, 
что наличие глии способствует лишь неболь-
шому (примерно в 2 раза) увеличению числа 
синаптических контактов между нейронами, рост 
частоты спонтанных миниатюрных синаптиче-

ских токов в ее присутствии возрастает в 12 раз 
[12]. Складывается впечатление, что глиальные 
элементы призваны не столько обеспечивать 
базовые характеристики активности нейронов по 
поддержанию ионных градиентов и выполнению 
элементарной синаптической функции, сколько 
способствовать реализации специальных меха-
низмов мозга по организации приспособительной 
деятельности. Высокие потребности мозга тепло-
кровных в энергетическом субстрате [1, 15] и 
резкое возрастание энергетического метаболизма 
мозга при его активации [4, 9, 15] дают основание 
предполагать, что среди функций глии на первое 
место выходит ее участие в энергоснабжении тех 
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H2S-POSITIVE NEURONS IN SOME NUCLEI 
OF CARDIOVASCULAR CENTER OF RAT 
BRAIN

V.M. Chertok and A.Ye. Kotsyuba

The aims of this study were to investigate the presence of 
H2S-positive (H2S+) neurons and to study their distribution of 

in the nuclei of the medulla oblongata and the pons which are 
included in the cardiovascular center. Using immunocytochemi-
cal method to detect cystathionine β-synthase, the presence of 
H2S+ neurons was demonstrated in the nuclei studied of Wistar 
rats (n=16). More intense the reaction was detected in the large 
cells of motor nuclei, whereas the small cells of sensory nuclei 
usually had low-to-moderate enzyme activity. The data obtained 
provide a considerable amount of new information regarding the 
organization of brain nerve centers, including those controlling 
the cardiovascular system.
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процессов, которые приводят к функциональному 
росту импульсной активности нейронов.

Ранее было показано, что в мозгу тепло-
кровных регулирование импульсной активности 
нейронов возможно в очень широком диапазоне 
благодаря тому, что меняющий этот параметр 
метаболический холинергический процесс при 
температуре выше 34 ºС приобретает значитель-
ную скорость [3]. Цель данного исследования — 
установление взаимосвязи между возможностями 
отдельных нейронов регулировать импульсную 
активность под влиянием ацетилхолина и распре-
делением глиальных элементов в ткани мозга.

Матери а л  и  ме т о ды .  Морфологический анализ и 
физиологические эксперименты были проведены на одной 
и той же структуре — слое V сенсомоторной коры морских 
свинок в соответствии с «Правилами проведения работ с 
использованием экспериментальных животных» (приложе-
ние к приказу № 755 от 12.08.1977 г. МЗ СССР).
Физиологические эксперименты были проведены на 

переживающих фронтальных срезах неокортекса толщи-
ной 500 мкм, приготовленных с помощью вибротома VSL 
(США). Для инкубирования нейронов в ходе эксперимента 
использовали стандартную искусственную цереброспиналь-
ную жидкость, температуру которой поддерживали на уров-
не 34–35 ºС.
Экстраклеточную регистрацию импульсной активности 

и ионофоретическое подведение ацетилхолина к регистри-
руемым нейронам осуществляли с помощью 3-канальных 
стеклянных микроэлектродов. Третий канал электрода 
заполняли раствором глутамата, ионофоретическое подве-
дение которого к нейрону всегда вызывало высокочастотный 
импульсный ответ, что служило индикатором нахождения 
микроэлектрода возле нейрона, если он был лишен спонтан-
ной активности. Общий диаметр микроэлектродов составлял 
7,4–8 мкм. При проведении экспериментов электрод помеща-
ли на уровне V слоя коры (1,5–1,6 мм от поверхности мозга). 
С помощью многоканальных микроэлектродов возможна 
регистрация активности почти исключительно от пирамид-
ных нейронов. После обнаружения импульсной активности 
нейрона примерно каждые 10–20 мин производили локаль-
ную ионофоретическую аппликацию ацетилхолина током 
60–80 нА (положительный полюс внутри электрода) дли-
тельностью 4,5 с. Сигнал с регистрирующего канала микро-
электрода подавали на вход усилителя и после оцифровки с 
частотой 50 кГц — в компьютер Pentium-4 для последующей 
обработки.
Вычисляли спонтанную активность, как среднее из 

20-секундного интервала до начала микроаппликации ацетил-
холина. Для определения величины приращения импульсной 
активности, вызванного ацетилхолином при его подведении 
к нейронам, вычисляли максимальную текущую среднюю по 
трем последовательным 1-секундным интервалам в период 
после начала фореза ацетилхолина и соотносили ее с анало-
гичной величиной, вычисленной в фоне. Необходимый стати-
стический анализ проводили с помощью методов статистики 
пакета «Matlab».
Морфометрическое исследование слоя V сенсомоторной 

коры проводили на серии фронтальных срезов, полученных 
от 5 морских свинок. Животных, наркотизированных хло-
ралгидратом (400 мг/кг, внутрибрюшинно), декапитировали, 

головной мозг извлекали и фиксировали в 4% растворе пара-
формальдегида. Через 14 сут головной мозг замораживали в 
парах жидкого азота и помещали в криостат при температуре 
–24...25 ºС. С помощью криостата изготавливали фронталь-
ные срезы головного мозга толщиной 18 мкм, брали каждый 
10-й срез в области сенсомоторной коры. Срезы помещали 
на предметное стекло и окрашивали толуидиновым синим по 
методу Ниссля (рис. 1, б).
Измерения проводили под микроскопом Leica DMLB с 

системой анализа изображений Leica Qwin (Leica, Германия). 
Цифровые микрофотографии получали с помощью камеры 
Leica DC-300 (разрешение 3,2 мегапикселя), при увеличении 
объектива 40. На изображении, выводимом на экран мони-
тора, вручную, при помощи графического планшета Wacom, 
на тела нейронов центрального сечения накладывали маску, 
создавая замкнутый контур по периметру клетки; маски 
накладывали и на все ядра глиоцитов, видимых в поле зрения. 
Далее маску увеличивали путем равномерного расширения ее 
границ на величину полутора средних диаметров ядра глио-
цита и подсчитывали число клеток нейроглии, полностью 
попадавших в пределы увеличенной маски. Такие клетки 
считали сателлитными глиоцитами [8]. Остальные глиоциты 
относили к свободной глии.
Расстояние от глиоцитов до нейронов определяли исполь-

зуя функцию «карты расстояний» [5]. В пространстве между 
масками нейронов создавали градиент яркости серого цвета, 
уровень которого был пропорционален расстоянию от маски 
глиоцитов до маски нейронов (см. рис. 1, а). Средняя яркость, 
вычисляемая для маски каждого глиоцита, удовлетворитель-
но определяла кратчайшее расстояние между глиоцитом и 
нейроном и могла быть выражена в единицах длины [5].
Определяли площадь профильного поля тел нейронов, их 

эквивалентный диаметр, количество в поле зрения. Глиоциты 
оценивали по представленности их возле нейронов (число 
перинейрональных глиоцитов на нейрон), по расстоянию до 
нейронов, по количеству в поле зрения. Морфологический 
анализ был проведен на 1118 пирамидных нейронах и 1225 
глиоцитах слоя V сенсомоторной коры. По выборке из 80 
полей зрения было установлено, что в стандартном поле зре-
ния площадью 22 000 мкм2 среднее число нейронов составило 
15,7±0,1, среднее число глиоцитов — 11,9±0,1, с глионейро-
нальным отношением — 0,762±0,010. Для статистического 
анализа использовали программу StatSoft Statistica 6.0.

Р е з у л ь т а ты  и с с л е д о в а н и я .  Нейроны 
по эквивалентному диаметру их тел распредели-
лись от 8–10 до 22–26 мкм, с максимально часто 
встречавшимся значением 16–18 мкм (рис. 2). 
В каждой группе нейронов, имевших один и тот 
же диаметр, выявлены клетки, окруженные гли-
альными сателлитами, и свободные от них (см. 
рис. 1, б). Нейронов без перинейрональных глио-
цитов в большинстве групп больше, причем почти 
в равном погрупповом соотношении с нейрона-
ми, имевшими глиальные сателлиты (см. рис. 2). 
Таким образом, нейроны с разным эквивалентным 
диаметром примерно в 40% случаев нуждаются в 
тесном глиальном сопровождении, тогда как 60% 
нейронов обходятся без сателлитных глиоцитов. 
Повторяемость этих соотношений у нейронов 
разного размера свидетельствует об их неслучай-
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ном характере. Для популяции в целом (по 1118 
нейронам) обнаружены 432 нейрона с глиальными 
сателлитами (от 1 до 3), что составило 38,6%.

В большинстве случаев при наличии сателлит-
ных глиоцитов нейрон имеет единственный сател-
лит (33,4%), значительно реже — 2 (5%). Только 
2 нейрона из 1118 окружены тремя глиоцитами 
(0,2%). Вместе с тем, распределения нейронов, 
имеющих разное число сателлитных глиоцитов, 
по эквивалентному диаметру однотипны: макси-
мальное число нейронов, имеющих 0, 1, 2, 3 сател-
лита, приходится на наиболее многочисленные 
группы с эквивалентным диаметром 14–16 мкм.

Относительное значение глии для функцио-
нирования разных нейронов слоя V сенсомотор-
ной коры можно оценить также по удаленности 
глиоцитов от ближайших к ним нейронов (рис. 3). 
Специфика метода оценки расстояний за счет 
вклада в измерение более отдаленных нейронов 
приводит к некоторому завышению реальных 
значений, поэтому глиальные сателлиты, имею-
щие средний диаметр 6,5–7 мкм, оказываются на 
расстоянии от тел нейронов порядка 20–25 мкм, 
тогда как при ручном подсчете их удаленность не 
может превышать 7–12 мкм. Поскольку указан-
ная ошибка измерения является систематической, 
она не искажает относительной удаленности глио-
цитов от тел нейронов. Принимая во внимание 
это небольшое несоответствие, на рис. 3 можно 
видеть, что доля глиоцитов, наиболее близко 
расположенных к телам нейронов, значительно 
больше, чем всех остальных. Число более удален-
ных от тел нейронов глиоцитов, которые можно 

классифицировать как свободную глию, с ростом 
глионейронального расстояния пропорционально 
сокращается. Это позволяет предположить, что в 
популяции нейронов слоя V сенсомоторной коры 
существует плавный градиент по степени участия 
нейроглии в той специфической функции, кото-
рую выполняют нейроны.

Физиологические эксперименты проведены 
на 145 нейронах слоя V сенсомоторной коры. В 
разных нейронах уровень спонтанной активно-
сти распределялся от 0,0 до 24,4 имп/с. В срезах 
преобладали спонтанно неактивные клетки. Их 
относительное содержание составило 37,2%. Во 
вторую по численности группу вошли нейроны с 
активностью до 4 имп/c (28,3%). Самые высокоча-
стотные нейроны (от 12 до 24,4 имп/c) составили 
очень немногочисленную группу (всего 6,% от 
зарегистрированных) (рис. 4, а).

У нейронов с разным уровнем спонтанной 
активности увеличение импульсации в ответ на 
стандартное ионофоретическое воздействие аце-
тилхолина было различным. На рис. 4, б показано, 
что у высокочастотного нейрона с максимальной 
текущей средней активностью в фоне 12,3 имп/c 
приращение импульсной активности при апплика-
ции ацетилхолина составило 6 имп/c (см. рис. 4, 
б, 1); у клетки с фоновой импульсацией 5,3 имп/c 
приращение частоты было 12 имп/c (см. рис. 
4, б, 2); среди спонтанно неактивных нейронов, 
представленных на рисунке, максимальный ответ 
составил 30 имп/c (см. рис. 4, б, 3).

Таким образом, чем выше уровень спонтанной 
активности нейронов, тем меньшее по величине 

Рис. 1.  Фрагменты V cлоя сенсомоторной коры мозга морской свинки.

а — схематическое изображение метода подсчета расстояния между глиоцитами и пирамидными нейронами. 1 —маски, наложенные 
на пирамидные нейроны; 2 — маски, наложенные на ядра глиоцитов; пространство между нейронами имеет непрерывный градиент 
серого цвета с максимальной окраской по периметру каждого нейрона; б — пирамидные нейроны одинакового размера (16 мкм) с 
разным числом сателлитов. 1 — нейрон; 2 — ядро клетки сателлита; 3 — капилляр. б — окраска по Нисслю.

а б
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приращение импульсации можно ожидать при 
действии ацетилхолина. Кроме того, с ростом 
спонтанной активности снижалось разнообразие 

реагирования на ацетилхолин: у разных спонтанно 
неактивных нейронов диапазон приращения соста-
вил 36 имп/c, у нейронов с низким уровнем спон-
танной активности (до 4 имп/с) — 22,4 имп/с, у 
самых высокочастотных клеток (12–24 имп/c) — 
всего 15,4 имп/c. Групповое сравнение нейронов 
по характеру увеличения частоты импульсации 
выявило статистически значимые различия между 
спонтанно неактивными нейронами и клетками 
с активностью до 4 имп/c (Р<0,0001, критерий 
Вилкоксона — Манна—Уитни). Эти две группы 
нейронов, характеризовавшиеся наибольшим раз-
нообразием по степени приращения импульсации 
в ответ на ацетилхолин, отличались от клеток с 
активностью 4–24 имп/c, у которых был обнару-
жен более однородный характер реагирования с 
относительно небольшим приращением активно-
сти (P<0,0001 и Р<0,01).

Об с уж д е н и е  п о л у ч е н ны х  д а н ны х . 
Проведенное исследование позволило выявить 
2 параметра: один морфологический, другой — 
физиологический, которые плавно меняются по 
величине от нейрона к нейрону, что позволяет 
считать эти параметры функционально неразрыв-
ными. Нейроны значительно отличаются друг от 
друга по уровню спонтанной активности, который 
для разных нейронов в срезах коры составляет от 
0 до 24,4 имп/c. С другой стороны — соседство 
нейронов с глиоцитами также очень разнообраз-
но: минимальное расстояние от глиоцита до ней-
рона составляет несколько микрометров, макси-
мальное — 70 мкм.

Хорошо известно, что активация мозга связа-
на с ростом спонтанной активности нейронов — 
для некоторых из них функциональное увеличе-
ние активности может составить до 40 имп/c [7]. 
Основным регулятором этого параметра является 
ацетилхолин, выделение которого в коре мозга 
сопровождает многие реакции адаптивного харак-
тера [14]. Повышение спонтанной активности 
нейронов, имеющих неодинаковый исходный уро-
вень импульсации, характеризуется разной степе-
нью приращения: чем ниже исходная частота, тем 
значительнее возможный прирост импульсации, 
вызываемый стандартным холинергическим воз-
действием.

Активация, производимая ацетилхолином в 
коре, возникает за счет глобального повышения 
мембранного сопротивления нейронов и обеспе-
чивается взаимодействием медиатора с М-холин-
ергическими рецепторами [14]. Повышая мембран-
ное сопротивление за счет блокады К+-каналов, 
мускариновый эффект ацетилхолина способству-
ет более эффективному проведению возбуждения 
из дендритов в тело нейрона, в результате чего и 

Рис. 2.  Распределение нейронов, имеющих и не имеющих 
сателлитных глиоцитов в зависимости от размеров 
клеточных тел.

Светлые столбики — нейроны, имеющие перинейрональные 
глиоциты; темные столбики — не имеющие последних. 
По оси абсцисс — величина эквивалентного диаметра тел 
нейронов (мкм); по оси ординат — доля нейронов с соответ-
ствующим признаком (%).

Рис. 3.  Распределение глиоцитов в слое V сенсомоторной 
коры по расстоянию от тел нейронов.

По оси абсцисс — расстояние до тела ближайшего нейрона, 
определенное с помощью функции карты расстояний (мкм); 
по оси ординат — число глиоцитов, находящихся на данном 
расстоянии от нейрона; над каждым столбиком диаграммы 
указана доля глиоцитов (из 1225 принятых за 100%), находя-
щихся на соответствующем расстоянии.
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формируется повышенный уровень импульсации 
[2]. М-холинергический процесс является энер-
гоемкой метаболической реакцией и при темпе-
ратуре выше 34 ºС приобретает очень высокую 
скорость [3]. Именно поэтому мозг теплокровных 
потребляет такое огромное количество энергии 
[1, 15], и регулирование импульсной активности 
нейронов происходит в таком широком диапазоне.

Исследованиями последних 20 лет установле-
но, что в качестве субстрата для энергетического 
метаболизма нейроны преимущественно исполь-
зуют лактат, а не глюкозу [6, 16]. Лактат является 
конечным продуктом гликолиза и нарабатывается 
в астроцитах из глюкозы, которая поступает к 
ним из ближайших капилляров. Таким образом, 
малоэффективный этап энергетического мета-
болизма — анаэробное преобразование глюкозы 
происходит преимущественно вне нейрона с помо-
щью глии, и это способствует образованию ста-
бильного пула лактата в непосредственной близо-
сти от нейрона [16]. В случае необходимости экс-
тренного и значительного увеличения импульсной 
активности лактат с помощью монокарбоксилаз 
транспортируется в нейрон [6], где превращается 
в пируват и вступает как субстрат в цикл Кребса 
[6, 16]. Это обеспечивает быструю мобилизацию 
макроэргических соединений для значительных 
энергетических затрат, связанных с мощной акти-
вацией нейрона [10]. Понятно, что такой механизм 
энергоснабжения необходим, в первую очередь, 
для спонтанно неактивных нейронов, у которых в 
процессе функционирования при дополнительном 
выделении ацетилхолина импульсная активность 

может достичь 30–40 имп/c за очень короткий 
интервал времени. Именно эти нейроны, состав-
ляющие 37,2% от зарегистрированных, по нашему 
мнению, должны быть окружены глиальными 
сателлитами (38,6% нейронов), располагающи-
мися в непосредственной близости от кровенос-
ных капилляров. Нейроны, имеющие спонтанную 
активность разного уровня, находятся все дальше 
и дальше от глиоцитов, в соответствии со сниже-
нием максимально возможного функционального 
приращения их импульсации.

Наличие глиальных сателлитов, в равной про-
порции сопровождающих нейроны разного раз-
мера, является индикатором разнообразия ней-
ронов коры по признаку мембранного строения, 
а именно, по плотности расположения на мем-
бранах К+-каналов. Вместе с хорошо известным 
морфологическим различием пирамидных нейро-
нов коры разнообразие их мембранных свойств 
расширяет возможности для реагирования, тем 
более что этот признак является регулируемым. 
Чем больше К+-каналов на мембране нейронов, 
тем больше потенциальная возможность для аце-
тилхолина повышать спонтанную активность, 
тем выше численность глиальных сателлитов. 
Следовательно, в спонтанно неактивных нейронах 
плотность расположения К+-каналов на мембране 
должна быть значительно выше и более разно-
образной в соответствии с большим разнообрази-
ем реакций на ацетилхолин, которые требуют для 
своего осуществления присутствия разного числа 
глиальных сателлитов, своеобразных «энергети-
ческих подстанций» мозга.

Рис. 4.  Функционально различное повышение импульсации у нейронов с 
разным уровнем спонтанной активности.

а — распределение нейронов по уровню спонтанной активности. Диаграмма 
построена на основе анализа активности 145 нейронов слоя V сенсомотор-
ной коры; б — примеры реагирования нейронов на микроионофоретическое 
подведение ацетилхолина. 1, 2 — два спонтанно активных нейрона; 3, 4, 
5 — три разных спонтанно неактивных нейрона; время действия ацетилхо-
лина отмечено чертой под каждой осциллограммой, величина тока фореза 
ацетилхолина всюду 80 нА (положительный полюс внутри электрода).

а

б
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GLIAL SATELLITES AS THE SOURCE 
OF ADDITIONAL ENERGY SUPPLY 
TO THE NEURONS DURING THE INCREASED 
FREQUENCY OF FIRING ACTIVITY

N.V. Pasikova, Yu.S. Mednikova, D.N. Voronkov, 
R.M. Hudoyerkov and F.V. Kopytova

Using surviving slices of guinea pig somatosensory cortex, 
it was shown that functionally different regulation of spontane-
ous firing activity in different neurons corresponded toirregular 
distribution of glial satellites. Maximal increase of spike activity 
induced by acetylcholine (up to 36 spikes per second) was detect-
ed in “silent” neurons which account for 37.2% of nerve cells 
in layer V. According to the morphometric analysis, the same 
relative number of neurons (38.6%) were surrounded with glial 
satellites. In spontaneously active neurons only a small elevation 
of firing activity (5–22 spikes per second) above the basal level 
was recorded. The results allow to suggest that M-cholinergic 
reaction, controlling the spontaneous activity level, requires the 
additional energy supply for its maximal expression in inactive 
neurons. This is achieved by contacts of neurons with the sur-
rounding glial satellites.

Key words: neuron, glia, satellites, neuronal spontaneous 
acti vity, acetylcholine
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