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Резюме. Морфометрические изменения нейронов префронтальной коры головного мозга белых лабораторных крыс 
в условиях белкового дефицита в пище после острого звукового воздействия остаются неизученными. Цель исследования - 
морфометрия нейронов префронтальной коры половозрелых белых лабораторных крыс после острого звукового воздействия 
в условиях питания малобелковой пищей. Эксперименты проведены на 64 половозрелых нелинейных белых лабораторных 
крысах-самцах масссой 180-230 грамм (8 – интактных, 56 – экспериментальных). После однократного непрерывного звукового 
воздействия интенсивностью 120 db в течении 120 секунд 56 крыс разделены на 2 группы: со сбалансированной пищей (кон-
трольная - 28) и малобелковой пищей (основная – 28); с двумя подгруппами в каждой из них: стресс-устойчивые (по 12) и 
стресс-неустойчивые (по 16). Животные из эксперимента выведены были на 10-е, 20-е, 30-е и 40-е сутки после начала экспери-
мента. Образцы препаратов префронтальной коры изучены гистологически, иммуногистохимически и морфометрически. 
После однократного острого звукового воздействия изменяются показатели площади цитоплазмы, ядра и ядрышек нейронов 
префронтальной коры белых лабораторных крыс. Происходит хроматолиз субстанции Ниссля в большинстве нейронов II-III 
слоев нейронов. Во всех сроках наблюдений морфометрические изменения наиболее выражены у стресс-неустойчивых живот-
ных основной группы опытов, особенно – в первые 10 суток после воздействия. Хроматолиз в нейронах префронтальной коры 
остается до конца эксперимента, что свидетельствует о незавершенности репарации внутриклеточной белоксинтезирующей 
функциональной системы после острого звукового стресса. Таким образом, острое звуковое воздействие вызывает морфомет-
рические изменения нейронов и инициирует хроматолиз субстанции Ниссля в них во II-III слоях коры префронтальной обла-
сти головного мозга белых лабораторных крыс. Хроматолиз у животных с малобелковой пищей после острого звукового воз-
действия во II-III слоях префронтальной коры имеет необратимый характер, остается статистически значимо высоким и может 
расцениваться как проявление декомпенсации структурных изменений у животных в условиях дефицита белков в пище. 
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Summary. Morphometric changes in neurons in the prefrontal cortex of white laboratory rats under conditions of protein de-
ficiency in food after acute sound exposure remain unexplored. Purpose: morphometry of neurons in the prefrontal cortex of sexually 
mature white laboratory rats after acute sound exposure in conditions of low-protein food. The experiments were carried out on 64 
sexually mature nonlinear white laboratory male rats weighing 180-230 g (8 - intact, 56 - experimental). After a single continuous sound 
exposure with an intensity of 120 dB for 120 seconds, 56 rats were divided into 2 groups: with balanced food (control - 28) and low-
protein food (main food - 28); with two subgroups in each: stress-resistant (12) and stress-nonresistant (16). The animals were removed 
from the experiment on days 10, 20, 30 and 40 after the start of the experiment. Samples of prefrontal cortex preparations were exam-
ined histologically, immunohistochemically, and morphometrically. After acute sound exposure, the indicators of the area of the cyto-
plasm, nucleus and nucleoli of neurons in the prefrontal cortex of white laboratory rats change. Chromatolysis of Nissl's substance oc-
curs in most neurons of the II-III layers of neurons. During all periods of observation, morphometric changes were most pronounced in 
stress-nonresistant animals of the main group of experiments, especially in the first 10 days after exposure. Chromatolysis in neurons of 
the prefrontal cortex persists until the end of the experiment, which indicates incomplete repair of the intracellular protein-synthesizing 
functional system after acute sound stress. Thus, an acute sound effected causes morphometric changes in neurons and initiates chro-
matolysis of Nissl's substance in them in layers II-III of the cortex of the prefrontal region of the brain of white laboratory rats. Chroma-
tolysis in animals with low-protein food after acute sound exposure in the II-III layers of the prefrontal cortex is irreversible, remains 
statistically significantly high and can be regarded as a manifestation of decompensation of structural changes in animals under condi-
tions of protein deficiency in food. 
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 Введение. Префронтальная или 
лобно-орбитальная кора (далее - ПФК) 
представляет собой часть сложной инте-
гративной функциональной системы, ре-
гулирующей память, когнитивные функ-
ции, поведенческие реакции у различных 
млекопитающих. Комплексно изучается 
роль ПФК в адаптации центральной 
нервной системы к стрессу [1-2]. Анализ 
литературы показывает, что недостаточно 
разработанными остаются вопросы вос-
становления нейронов ПФК после стресса 
в условиях дефицита белков в пище у 
млекопитающих. Это относится также и к 
белым лабораторным крысам – важней-
шим объектам при моделировании раз-
личных патологических состояний. Прак-
тически не изучена динамика морфомет-
рических показателей нейронов ПФК у 
крыс с малобелковым пищевым рационом 
после острого звукового стрессового раз-
дражения. 
 Цель исследования. Целью насто-
ящего исследования явился сравнительно-
морфометрический анализ нейронов 
префронтальной коры половозрелых бе-
лых лабораторных крыс в норме и в усло-
виях питания сбалансированным и мало-
белковым пищевыми рационами после 
однократного острого звукового воздей-
ствия. 
 Материалы и методы исследова-
ния. Настоящее исследование выполнено 
на 64-х половозрелых нелинейных белых 
лабораторных крысах-самцах массой 180-
230 г. Из них 8 животных содержались в 
условиях вивария с достаточной шумо-
изоляцией, адекватными освещением и 
вентиляцией, без ограничения приема 
пищи и воды, выводились из опытов па-
раллельно животным контрольной и ос-
новной групп эксперимента и служили 
интактной группой для определения ба-
зисных показателей (условная «норма»). 
Остальные 56 крыс в специальной камере-
клетке были подвержены непрерывному 
звуковому воздействию звонком интен-
сивностью 120 децибел (db) в течении 120 
секунд. При подборе стрессового факто-
ра–раздражителя были учтены данные о 
влиянии звукового воздействия на пове-
денческие реакции и способности крыс к 

адаптации 3. Показателями неустойчи-

вости к острому стрессорному воздей-
ствию послужили появление судорог у 
животных, избегание нахождения в осве-
щенных участках клетки, минимизация 
количества пересеченных центральных 
квадратов в клетке, резкое увеличение 
продолжительности состояния неподвиж-
ности, уменьшение числа пищевых болю-
сов, уменьшение числа вертикальных сто-
ек и вращательных движений головы, хао-

тичный и продолжительный груминг 1, 

3. По совокупности перечисленных пара-
метров подопытные животные после 
звукового воздействия были разделены на 
«стресс-устойчивые» (24) и «стресс-
неустойчивые» (32). Далее были сформи-
рованы 2 группы по 28 опытных животных 
в каждой (12 – стресс-устойчивые; 16 – 
стресс-неустойчивые): 1 - контрольная 
группа со сбалансированным пищевым 
рационом) и 2-я основная эксперимен-
тальная с малобелковым пищевым рацио-
ном. Животные контрольной группы с 
момента звукового воздействия до конца 
опытов (40-е сутки) вскармливались сба-
лансированной или богатой белками пи-
щей по рецепту, предложенной Nikinorov 

et al. 4, включающей 20 г казеина, 65 г 
крахмала, 5 мл растительного масла, 5 г 
клетчатки (целлюлозы), 1 г комплекса ви-
таминов и 0,4 г пищевой соли, без ограни-
чения доступа к воде. В основной группе 
опытов в пищевом рационе 80,0% белка 
казеина или 16,0 г из 20,0 г на 100 г массы 
животного было заменено крахмалом и 
растительной клетчаткой. Таким образом, 
животные основной группы с момента 
звукового воздействия до конца опыта т.е. 
до 40-х суток, содержались на пище, обед-
ненной белками. Как и у животных 
контрольной группы, ограничений в вод-
ном режиме у них не было. 

Животные из эксперимента выводи-
лись внезапной массивной воздушной эм-
болизацией на 10-е, 20-е, 30-е и 40-е сутки 
после звукового воздействия. Сразу после 
выведения из опыта у животных извлека-
ли префронтальные области обоих полу-
шарий головного мозга. При уходе за жи-
вотными и проведении экспериментов 
были соблюдены все принципы деклара-
ции Европейского Сообщества о живот-
ных (86/609/ЕЕС), используемых для экс-
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периментальных и других научных целей 
[5]. Руководствуясь атласами и стереотак-
сическими картами головного мозга белой 
лабораторной крысы [6], в каждом случае 
были обозначены 3 зоны ПФК с обеих 
сторон: медиальная, вентральная и лате-
ральная. Вырезанные образцы ПФК были 
зафиксированы в 4,0% нейтральном фор-
малине и растворе Карнуа, проведены че-
рез спирты восходящей концентрации, 
ксилола и заключены в парафин в аппара-
те для гистологической обработки тканей 
«Leica TP 1020». Для гистологического 
анализа часть серийных срезов толщиной 
2,5-3,0 мкм из парафиновых блоков, изго-
товленных на микротоме «Microm HM 325 
(Thermo Scientific)», была окрашена ге-
матоксилином-эозином, пикрофуксино-
вой смесью по van Gieson, 0,05% тионином, 
0,1% толуидиновым синим, 0,1% метиле-
новым синим, а также – методом серебре-
ния по Golgi [7]. Другая же часть срезов из 
тех же парафиновых блоков для верифи-
кации нейронов иммуногистохимически 
была обработана моноклональными анти-
телами к нейро-специфической энолазе 
(neuro-specific enolase; NSE) и белкам 
нейрофиламентов (neurofilament protein; 
NFP) с выполнением процедур в автома-
тическом режиме (аппарат «VENTANA 
Bench Mark Ultra») с набором антител и 
средств визуализации «Roche Diagnostics».  

Микроскопирование гистологиче-
ских и иммуногистохимических препара-
тов было выполнено на микроскопе «Axio 
Scope A14» с фото-видеокамерой «Axiocam 
ERc5s» (Carl Zeiss). При интерпретации 
результатов гистологических окрашива-
ний и иммуногистохимических анализов 
руководствовались соответствующими 
стандартами [7-8]. Интенсивность хрома-
толиза в нейронах была оценена в услов-
ных единицах (у.е.) по 4-х балльной шка-
ле: 0 - отсутствие; 1 у.е. – слабая, менее 
25,0% площади цитоплазмы; 2 у.е. – сред-
няя или 25-50% площади цитоплазмы; 3 
у.е. – высокая, 50-75% площади цитоплаз-
мы и 4 у.е. - очень высокая, более 75,0% 
площади цитоплазмы. В каждом из двух 
рассмотренных слоев (II-III) ПФК у каждо-
го животного исследовали не менее 70 
нейронов. Размеры и площадь нейро-
нальных составных частей определялись с 

помощью программы «Morphology», адап-
тированной к камере «Axiocam ERc5s». 
Полученные цифровые данные были об-
работаны методами вариационной стати-
стики с вычислением средней арифмети-
ческой и ее средней ошибки (X±sx) при 
уровне доверительной вероятности p=0,95 
и показателе точности (Csx) 5,0-11,0% [9]. 
 Результаты исследования и их об-
суждение. По цитоархитектонике кору 
префронтальной области интактных бе-
лых лабораторных крыс мы отнесли к 
«агранулярному» типу, с заметными коле-
баниями численности и топографии 
морфологических типов нейронов в раз-
личных зонах. Количественно преоблада-
ющими типами, по нашему мнению, яв-
ляются пирамидные, звездчатые и кор-
зинчатые нейроны, что согласуется также 
с выводами ряда других авторов [10-11]. 
Стоит отметить, что для уточнения кле-
точного состава и особенностей цитоархи-
тектоники коры различных зон префрон-
тальной области головного мозга белых 
лабораторных крыс необходимы даль-
нейшие комплексные исследования с 
применением более информативных ме-
тодов иммуногистохимической верифи-
кации типов нейронов и трехмерной ре-
конструкции взаимоотношений между 
ними. Установлено, что в контрольной 
группе у стресс-устойчивых животных со 
сбалансированным пищевым рационом к 
10-м суткам после звукового воздействия 
цитоплазма уменьшается, а ядро, наобо-
рот – увеличивается, что проявляется со-
ответствующими изменениями их площа-
ди. Регистрируется низкой и средней ин-
тенсивности хроматолиз (фрагментация и 
частичный лизис) субстанции Ниссля в 
перикарионе нейронов, преимущественно 
– малых и средних пирамид во II-III слоях 
рассмотренных зон ПФК. Параллельно 
хроматолизу фиксируется также умень-
шение площади ядрышек. В дальнейшем, 
на 20-40-е сутки после звукового воздей-
ствия наблюдается постепенная нормали-
зация показателей площади цитоплазмы, 
ядра и ядрышек при еще остающихся 
морфологических и морфометрических 
проявлениях хроматолиза. Аналогичный 
характер изменений прослеживается так-
же у стресс-неустойчивых животных со 
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сбалансированным пищевом рационом. 
Но, в отличие от предыдущей подгруппы, 
интенсивность хроматолиза остается до-
статочно высокой к 40-м суткам опытов. 
Вместе с тем, статистический анализ пока-
зателей площади цитоплазмы, ядра и яд-

рышек нейронов рассмотренных зон ПФК 
указывает на достоверную минимизацию 
их изменений, имевших место в 10-е и 20-е 
сутки после звукового воздействия (табли-
ца 1). 

Таблица 1 
Динамика изменений некоторых количественных показателей нейронов II-III слоев 

префронтальной коры белых лабораторных крыс после звукового воздействия на фоне 
питания сбалансированной пищей (X±sx) 

 

Подгруппы жи-
вотных со сбалан-
сированным раци-

оном (n=28) 

Сроки и 
число 

наблюде-
ний 

Морфометрические показатели нейронов 

Площадь 
цитоплазмы 

(mkm2) 

Площадь 
ядра 

(mkm2) 

Площадь 
ядрышек 

(mkm2) 

Хроматолиз 
(у.е.) 

«Норма» (n=8) 58,9±2,9 10,4±1,1 4,9±0,23 0,0 

Стресс-устойчивые 
(n=12) 

10-е сутки 
(n=3) 

52,9±2,7 
p*<0,05 

12,8±0,09 
p*<0,05 

4,6±0,22 
p*>0,05 

1,8±0,09  

20-е сутки 
(n=3) 

54,1±2,8 
p*>0,05 
p**>0,05 

10,8±1,06 
p*>0,05 
p**<0,05 

4,8±0,28 
p*>0,05 
p**>0,05 

1,6±0,09 
p**<0,05 

30-е сутки 
(n=3) 

55,5±2,9 
p*>0,05 
p**>0,05 

10,7±0,08 
p*>0,05 
p**>0,05 

4,8±0,34 
p*>0,05 
p**>0,05 

1,2±0,08 
p**<0,05 

40-е сутки 
(n=3) 

57,7±3,1 
p*>0,05 
p**>0,05 

10,6±1,13 
p*>0,05 
p**>0,05 

4,8±0,22 
p*>0,05 
p**>0,05 

0,9±0,06 
p**<0,05 

Стресс-
неустойчивые 

(n=16) 

10-е сутки 
(n=4) 

48,2±2,3 
p*<0,05 

14,1±1,1 
p*<0,05 

3,6±0,19 
p*<0,05 

2,0±0,09  

20-е сутки 
(n=4) 

53,5±2,7 
p*>0,05 
p**<0,05 

11,2±1,02 
p*>0,05 
p**<0,05 

4,6±0,21 
p*>0,05 
p**<0,05 

1,7±0,09 
p**<0,05 

30-е сутки 
(n=4) 

55,0±2,8 
p*>0,05 
p**>0,05 

11,0±1,01 
p*>0,05 
p**>0,05 

4,6±0,29 
p*>0,05 
p**>0,05 

1,5±0,12 
p**<0,05 

40-е сутки 
(n=4) 

55,8±2,8 
p*>0,05 
P**>0,05 

10,8±1,08 
p*>0,05 
p**>0,05 

4,7±0,26 
p*>0,05 
p**>0,05 

1,1±0,07 
p**<0,05 

Примечания: n – количество животных; p* - уровень значимости различий по сравнению с 
нормой, p** - по сравнению с предыдущим сроком в той же подгруппе 
 
 Иными словами, поддержание 
адекватного белкового состава пищи под-
опытных животных в определенной сте-
пени может способствовать нивелирова-
нию морфометрических изменений кле-
ток в ПФК после острого звукового стрес-
сорного воздействия. Однако, данное 
предположение нуждается в специальном 
статистически обоснованном исследова-
нии. 

 В основной группе у стресс-
устойчивых животных с малобелковым 
пищевым рационом на 10-е сутки после 
звукового воздействия площадь цитоплаз-
мы уменьшается, а ядра – наоборот, уве-
личивается, но, по сравнению с аналогич-
ной контрольной подгруппой животных, 
указанные количественные сдвиги носят 
более выраженный характер (таблица 2). 
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Таблица 2 
Динамика изменений некоторых количественных показателей нейронов II-III слоев 

префронтальной коры белых лабораторных крыс после звукового воздействия на фоне 
питания малобелковым рационом (X±sx) 

Подгруппы живот-
ных с питанием 

малобелковой пи-
щей (n=28) 

Сроки и чис-
ло наблюде-

ний 

Морфометрические показатели нейронов 

Площадь 
цитоплаз-
мы (mkm2 

Площадь 
ядра 

(mkm2) 

Площадь 
ядрышек 

(mkm2) 

Хроматолиз 
(у.е.) 

«Норма» (n=8) 58,9±2,9 10,4±1,1 4,9±0,23 0,0 

Стресс-устойчивые 
(n=12) 

10-е сутки 
(n=3) 

50,4±2,6 
p*<0,05 

13,6±0,08 
p*<0,05 

4,1±0,21 
p*<0,05 

2,3±0,11 

20-е сутки 
(n=3) 

53,0±2,8 
p*<0,05 
p**0>,05 

11,0±1,13 
p*>0,05 
p**<0,05 

4,3±0,25 
p*<0,05 
p**>0,05 

2,0±0,11 
p**<0,05 

30-е сутки 
(n=3) 

54,2±2,8 
p*>0,05 
p**>0,05 

10,8±0,08 
p*>0,05 
p**>0,05 

4,4±0,21 
p*<0,05 
p**>0,05 

1,6±0,09 
p**<0,05 

40-е сутки 
(n=3) 

55,2±3,1 
p*>0,05 
p**>0,05 

10,7±1,21 
p*>0,05 
p**>0,05 

4,6±0,21 
p*>0,05 
p**>0,05 

1,5±0,09 
p**>0,05 

Стресс-
неустойчивые 

(n=16) 

10-е сутки 
(n=4) 

47,8±2,2 
p*<0,05 

15,0±1,2 
p*<0,05 

3,4±0,24 
p*<0,05 

2,5±0,17 

20-е сутки 
(n=4) 

50,1±2,7 
p*<0,05 
p**>0,05 

12,5±1,2 
p*>0,05 
p**>0,05 

4,1±0,24 
p*<0,05 
p**<0,05 

2,4±0,14 
p**>0,05 

30-е сутки 
(n=4) 

52,6±2,5 
p*<0,05 
p**>0,05 

11,9±1,11 
p*>0,05 
p**>0,05 

4,3±0,23 
p*<0,05 
p**>0,05 

2,1±0,11 
p**<0,05 

40-е сутки 
(n=4) 

53,2±3,0 
p*>0,05 
p**>0,05 

11,4±1,21 
p*>0,05 
p**>0,05 

4,4±0,22 
p*<0,05 
p**>0,05 

2,0±0,09 
p**>0,05 

Примечания: см. примечания к таблице 1 

Интенсивность хроматолиза в большин-
стве нейронов у этих животных достигает 
средних и высоких значений, что наибо-
лее заметно в клетках III слоя вентральной 
и медиальной зон ПФК. К рассмотренным 
срокам наблюдений заметно уменьшена 
средняя площадь ядрышек. К 20-40-м сут-
кам после звукового воздействия у живот-
ных данных подгрупп показатели площа-
ди цитоплазмы, ядра и ядрышек прибли-
жаются к норме, но явления мозаичного 
хроматолиза остаются в большинстве ма-
лых пирамидных нейронов всех трех изу-
ченных зон ПФК.  
Аналогичный характер изменений про-
слеживается также у стресс-неустойчивых 
животных с дефицитом белка в пище. В 
отличие от животных, устойчивых к стрес-
су, интенсивность хроматолиза остается 

высокой даже к 40-м суткам опытов (около 
2 у.е.). К тому же, не восстанавливается ис-
ходный уровень площади ядрышек. Так, 
разница между соответствующими пока-
зателями нормы и опытов имеет статисти-
чески достоверный характер (p<0,05; таб-
лица 1), что, наряду с хроматолизом в пе-
рикарионе указывает на глубокие и необ-
ратимые изменения белок-
синтезирующей функциональной систе-
мы абсолютного большинства нейронов 
ПФК белых лабораторных крыс с дефици-
том белка в пище после острого звукового 
воздействия на животных (таблица 2). 
 Некоторые светооптические осо-
бенности нейронов ПФК у стресс-
неустойчивых животных основной группы 
эксперимента частично отражены на рис. 
1. Как видно на микрофото препаратов 
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ПФК на фоне питания малобелковой пи-
щей у животных в нейронах происходит 
резкое уменьшение сродства базофильно-
го вещества (субстанции Ниссля) к краси-

телю, в отдельных нейронах наблюдается 
полный хроматолиз с просветлением пе-
рикариона. 

 

  
 

А 
 

Б 
 
Рис. 1. Субстанция Ниссля в нейронах коры вентральной зоны префронтальной обла-

сти у стресс-неустойчивых белых лабораторных крыс с питанием малобелковой 
пищей после острого звукового воздействия. Обозначения: А – 10-е сутки наблюде-
ний, Б – 40 сутки наблюдений. Окр.: метиленовый синий. Ув.: х200 

 
 В нашем исследовании, в целом, в 
обеих группах у стресс-устойчивых жи-
вотных изменения площади цитоплазмы, 
ядра, ядрышек и интенсивности хромато-
лиза в нейронах II-III слоев ПФК проявля-
ют тенденцию к более ранней нормализа-
ции, чем у стресс-неустойчивых крыс. Де-
фицит белка в пище же после острого зву-
кового воздействия у крыс, неустойчивых 
к стрессу, сочетается с необратимыми из-
менениями ядрышек и субстанции Ниссля 
в большей части нейрональной популя-
ции ПФК, что отражается в статистиче-
ской достоверности выявленных разниц. 
Это обстоятельство, по нашему мнению, 
свидетельствует о незавершенности репа-
рации внутриклеточной белок-
синтезирующей функциональной систе-
мы после острого аудиогенного стресса. 
 Заключение. Таким образом, после 
острого звукового воздействия меняются 

показатели площади цитоплазмы, ядра и 
ядрышек нейронов коры префронтальной 
области головного мозга белых лабора-
торных крыс. Выявленные изменения мак-
симальны к 10-м суткам после воздействия 
у крыс с малобелковым пищевым рацио-
ном. Острое звуковое воздействие вызыва-
ет частичную фрагментацию и лизис 
(хроматолиз) субстанции Ниссля в боль-
шинстве нейронов II-III слоев коры пре-
фронтальной области головного мозга бе-
лых лабораторных крыс. Хроматолиз у 
животных с малобелковой пищей после 
острого звукового воздействия во II-III сло-
ях нейронов префронтальной коры имеет 
необратимый характер, остается статисти-
чески достоверно высоким и может быть 
расценен как проявление декомпенсиро-
ванности структурных изменений у жи-
вотных в условиях дефицита белка в пи-
ще. 
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