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ИММУНОЦИТОХИМИЧЕСКОЕ ИССЛЕДОВАНИЕ 
ЛОКАЛИЗАЦИИ НЕКОТОРЫХ ПЕПТИДНЫХ

НЕЙРОГОРМОНОВ В ГИП0ТАЛАМ0-ГИП0ФИЗАРН0М 
КОМПЛЕКСЕ ПОЗВОНОЧНЫХ

ПОЛЕНОВ А. Л.. БЕЛЕНЬКИЙ М. А., ДАНИЛОВА О. А.

Институт эволюционной физиологии и биохимии им. И. М. Сеченова АН СССР.
Ленинград

На основании собственных и литературных данных представлена картина распре
деления в гипоталамо-гипофизарном комплексе разных позвоночных структур, проду
цирующих кортиколиберин. вазопрессин и окситоцин. Описана общая тенденция раз
вития этих систем в ходе онтогенеза и обсуждено значение перечисленных нейрогор
монов для регуляции адаптивных реакций позвоночных животных.

В настоящем сообщении рассмотрены результаты собственных иссле
дований и литературные данные, касающиеся нейропептидов, действую
щих в организме дистантно, как нейрогормоны (НГ), то есть через кровь,, 
тканевую и спинномозговую жидкости. У позвоночных животных разно
го уровня организации показана локализация в гипоталамо-гипофизар
ном комплексе структур, продуцирующих кортиколиберин (КЛ), вазо
прессин (ВП), окситоцин (ОТ) и их гомологи, таким образом те НГ, ко
торые прежде всего вовлечены в поддержание гомеостаза и обеспечение 
защитно-приспособительных реакций организма. Представлены данные о 
становлении указанных структур в раннем онтогенезе млекопитающих, в 
частности белой крысы.

Данные о распределении нейросекреторных клеток (НСК) различной 
эргичности и особенно терминальных отделов их аксонов н дендритов, 
формирующих различные типы нейросекреторных контактов, вносят оп- 
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ределсннып вклад в решение вопроса об их функциональном значении и о 
путях действия продуцируемых ими НГ.

Структуры, продуцирующие нонапептидные нейрогормоны. Уже пер
вые гистохимические исследования .убедительно показали, что нонапептид- 
пые НГ локализуются почти исключительно в «классических» гомори- 
положшгр-льных нейросекреторных формациях. У всех Апатша НСК, вы
рабатывающие нонапептидные НГ, находятся в преоптическом ядре гипо
таламуса. причем преимущественно в его дорсальной крупноклеточной 
части'. Многие из этих клеток располагаются в непосредственной близости 
ст эпендимной выстилки III желудочка, а их дендриты контактируют с 
его полостью. Такие контакты особенно хорошо видны, например, у осет
ровых рыб. подвергнутых гипофизэктомпи [I]. НСК преоптического ядра 
У большинства АпаП1п1а Продуцируют вазотоцин (ВТ) и мезотонин 
(МТ). причем убедительно показано, что эти НГ синтезируются в раз
ных НСК [2, 3]. У костистых рыб вместо МТ-ергических клеток обна
ружены НСК. содержащие изотонии [2]. У круглоротых и ганоидных 
рыб. в частности у осетровых, в преоптическом ядре четко идентифициро
ваны лишь ВТ-сргические НСК. хотя по данным биологического тести
рования [4] и по предварительным результатам иммуноцитохимических 
исследований [5] у последней группы рыб наряду с ВТ выявляется и 
ОТ-подобный НГ. У большинства низших позвоночных в преоптическом 
ядре нет какой-либо определенной зональности в распределении ВТ- и 
МТ-ергичсскнх элементов.

У рептилий и птиц НСК, продуцирующие ВТ и МТ. находятся в двух 
нейросекреторных формациях—супраоптическом и паравентрикулярном 
ядрах. У млекопитающих, НСК которых образуют ВП и ОТ. добавляется 
еще и постоптическос ядро. Кроме того, в гипоталамусе птиц и млекопи
тающих находятся дополнительные группы НСК. вырабатывающие нона
пептиды [6]. В супраоптическом ядре млекопитающих ВП-ергичсские 
НСК локализованы преимущественно в медиобазальной части, а дорсола- 
терально их окружают ОТ-ергичсские НСК. В паравентрикулярном ядре 
ВП-ергичсские НСК представлены крупно- и мелкоклеточными элемента
ми. Они занимают крупноклеточную часть ядра, а также медиальную, 
дорсальную и среднюю части мелкоклеточной зоны. ОТ-ергическне НСК 
локализованы в ростродорсальном участке крупноклеточной части пара- 
вентрикулярного ядра [7]. У крыс ВП-ергические клетки выявлены и в 
дорсомедиальной части супрахиазматического ядра, однако эти клетки не 
имеют связи с нейрогемальнои зоной нейрогипофиза, и, по-видимому, об
разуют только экстрагипоталамичсские проекции [8].

Многочисленные аксоны НСК. продуцирующих нонапептиды, нап
равляются в передний (срединное возвышение) и в задний нейрогипофиз 
(задняя доля). Так, у изученных нами осетровых рыб терминали ВТ-ер- 
гических НСК занимают обширную зону вблизи оболочки мозга, где кон
тактируют с капиллярами первичного портального сплетения [5]. Значи
тельное количество ВТ-ергических структур выявляется в контакте с ка
пиллярами портальной системы гипофиза и у представителей других клас
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сов позвоночных [3]. У млекопитающих ВП-содержащие волокна, оканчи
вающиеся в переднем нейрогипофизе, принадлежат НСК мелкоклеточной 
части паравентрикулярного ядра и клеткам переднекомиссуральной груп
пы [9. 10]. Проекций из супраоптического ядра там не выявлено.

Как показали электронномикроскопические иммуногистохимические 
исследования, нейросекреторные гранулы, содержащие ВП или ВТ в тер
миналях. локализованных в переднем нейрогипофизе, значительно меньше 
по размерам таковых, наблюдаемых в заднем нейрогипофизе [3. 11]. Эти 
данные свидетельствуют о том, что ВП (ВТ), выделяющийся в порталь
ную циркуляцию в переднем нейрогипофизе и в систему общей циркуля
ции в заднем нейрогипофизе, продуцируется в разных НСК. Об этом же 
свидетельствуют и наши данные о различиях в реакции НСК передиеко- 
миссуральной группы, паравентрикулярного ядра и супраоптического 
ядра у крыс, подвергнутых истинной адреналэктомии или только ложной 
112].

Число ОТ-содержащих структур в переднем нейрогипофизе довольно 
ограничено. Так. у осетровых рыб лишь незначительное количество ОТ- 
иммунореактивных структур находится в переднем нейрогипофизе, при
чем их локализация в целом сходна с таковой ВТ-ергических элементоа 
[5].

ВП (ВТ)- и ОТ (МТ)-ергические волокна и термйиали составляют 
основную массу структур заднего нейрогипофиза. Здесь терминали НСК 
разной эргичности контактируют преимущественно с капиллярами систе
мы общей циркуляции. У осетровых рыб часть терминалей контактирует 
с полостью гипофизарных бухт 111 желудочка [5]. У всех позвоночных, 
кроме птиц. ВП (ВТ)-ергические волокна образуют либо опосредованные 
соединительной тканью, либо прямые контакты с железистыми клетками 
промежуточной доли гипофиза [3]. У млекопитающих (крыса) ВП-ерги- 
ческие волокна, принадлежащие в основном НСК супраоптического ядра 
и крупноклеточной части паравентрикулярного ядра, более или менее рав
номерно заполняют весь задний нейрогипофиз. ОТ-содержащие волокна 
располагаются преимущественно по периферии заднего нейрогипофиза.

Кортиколиберинсргическис структуры. Сопоставление препаратов, об
работанных для иммуноцитохимического выявления КЛ и окрашенных 
по Гомори-Габу паральдегид-фукенном. позволило заключить, что этот 
НГ и гомориположительиый нейросекреторный материал продуцируются 
разными НСК. У костистых рыб [13] и амфибий [14] КЛ-сргические 
НСК находятся в мелкоклеточной части преоптического ядра. Напротив, 
у осетровых рыб основная масса таких НСК сосредоточена в туберальком 
ядре, и лишь отдельные слабоокрашенные НСК выявляются в преопти- 
ческом ядре. У осетровых рыб эти НСК образуют многочисленные ден- 
дровентрикулярные контакты [15]. У млекопитающих (крыса) КЛ-ерги- 
ческие НСК сосредоточены в дорсомедиалыюй части паравентрикулярно
го ядра [16. 17]. Аксоны КЛ-ергических НСК направляются в основном 
в наружную зону срединного возвышения, где образуют контакты с ка
пиллярами первичного портального сплетения, преимущественно в его ро
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стральном и медиальном отделах, реже в его каудальной части. Лишь 
небольшое число КЛ-содержащих волокон проникает в задний нейроги
пофиз [18]. Например, у осетровых рыб такие волокна оканчиваются в 
контакте с соединительнотканной оболочкой, разделяющей задний нейро
гипофиз и промежуточную долю, а также на синусоидных капиллярах 
системы общей циркуляции [15]. У млекопитающих КЛ-содержащие во
локна видны лишь в проксимальном отделе заднего нейрогипофиза, од
нако никто нс наблюдал их проникновения в промежуточную или пе
реднюю доли гипофиза.

Представленная нами картина распределения пептидных НГ в гипо- 
саламо-гипофизарном комплексе предполагает их выработку в разных 
НСК. Однако в последнее время появляется все больше сведений о на
личии в одной НСК разных пептидов. В частности, описана колокализа- 
Цня ВП и КЛ в дорсомеднальной части паравентрнкулярного ядра адре- 
налэктомированных крыс. Есть указания на колокалнзацию ОТ и КЛ в 
НСК переднекомиссуральной группы [19, 20], что, однако, не подтвер
дилось нашими экспериментами, поскольку ни в норме, ни после адрена
лэктомии или введения колхицина нам не удалось обнаружить КЛ-имму- 
нореактивных НСК в переднекомиссуральной группе.

В ходе эмбриогенеза иммуногистохимическим методом удается выя
вить ВП в перикарионах НСК супраоптического и паравентрнкулярного 
ядер у 16-суточных плодов крыс [21]. В отличие от супраоптического и 
паравентрнкулярного ядер, где уже у 10-суточных крыс имеется много им
мунореактивных ВП и ОТ. в переднекомиссуральной группе у крыс это
го возраста выявляются лишь отдельные клетки подобной эргичиостн. По 
прошествии 2-х недель их количество заметно возрастает, увеличивается 
интенсивность реакции на ВП и, особенно, на ОТ. Размеры ВП- и ОТ- 
синтезирующих НСК в супраоптическом и паравентрикулярном ядрах 
достигают дефинитивной величины к концу 1-го месяца жизни. ВП-ерги- 
ческие НСК супраоптического ядра и крупноклеточной части паравентри- 
кулярного ядра меньше ОТ-ергических НСК как в этих центрах, так 
и в самой переднекомиссуральной группе.

КЛ н.ммуногистохимнчески впервые удалось выявить в холе эмбрио
генеза у 18-суточных плодов крыс [22]. Его количество увеличивается 
вплоть до родов, но непосредственно после рождения он перестает выяв
ляться: первые его следы вновь начинают появляться только спустя 12 ч 
122].

Анализ представленных в этом сообщении данных в функциональном 
аспекте позволяет прийти к следующим заключениям.

1. Обнаружение у низших позвоночных (например, у осетровых рыб) 
контактов терминалей дендритов и аксонов ВТ-, ОТ- и КЛ-ергических 
НСК с полостью III желудочка указывает на то. что их пептидные НГ 
могут поступать в области вентрикулярных контактов и в спинномозго
вую жидкость, оказывая таким путем нейротропный эффект на ЦНС.

2. Наличие контактов терминалей аксонов преимущественно КЛ- и 
ВП-ергических НСК с капиллярами первичного портального сплетения в 
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переднем нейрогипофизе допускает влияние НГ через портальный крово
ток на функцию железистых клеток передней доли гипофиза, в первую 
очередь, на кортикотропоциты. Убедительно показано, что у млекопитаю
щих ВП потенцирует действие КЛ. приводя к усилению выброса АКТГ 
в кровь [23].

3. Наличие терминалей аксонов ВТ-, ВП- и КЛ-ергических НСК на 
границе с промежуточной долей гипофиза, а ВП-ергических волокон з 
самой промежуточной доле допускает возможность влияния этих НГ на 
функцию ее железистых клеток. Так. у млекопитающих показано, что КЛ 
стимулирует выделение не только АКТГ. но и а-меланоцитостимулирую- 
щего гормона [23].

4. Наличие многочисленных контактов ВТ-. ВП- и ОТ (МТ)-ергиве
ских аксональных терминалей, а также части КЛ-ергических терминалей 
(у осетровых рыб) в заднем нейрогипофизе с капиллярами системы об
щего кровотока объясняет возможность поступления больших количеств 
нонапептидных нейрогормонов, а также какого-то количества КЛ в кровь. 
У млекопитающих установлено, что КЛ стимулирует секрецию норадре
налина мозгового вещества надпочечников [24]. Возможно, именно таким 
путем в условиях стресса реализуется двойное пептид- и моноаминергиче- 
ское влияние на функцию целого комплекса висцеральных органов, вклю
чая и периферические эндокринные железы-мишени.

IMMUNOCYTOCHEMICAL LOCALIZATION OF SOME PEPTIDE 
NEUROHORMONES IN HYPOTHALAMO-HYPOPHYSEAL 

COMPLEX OF VERTEBRATA

POLENOV A. L-. BELENKY M. A.. DANILOVA O. A.

I. M. Sechenov Institute of Evolutionaly Physiology and 
Biochemistry USSR Acad. Sci. Leningrad

On the basis of personal and literature data, a pattern of distri
bution of structures, producing corticoliberin, vasopressin and oxytocin 
inside the hypothalamo-hypophyseal complex of verlebrata is presented. 
A common trend in the development of these systems in ontogenesis 
is described and importance of the above mentioned neurohormones in 
the regulation of the adaptation functions is discussed.
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БЕЛК11. ПЕПТИДЫ И АУТОИММУННЫЕ 
ПОРАЖЕНИЯ МИЕЛИНА

ХАШИМ Дж. А.
Отделение хирургии и микробиологии Больничного центра Св. Луки: Ко.лумбнйскии 

университет. Ныо Норк. США

Рассеянный склероз и экспериментальный аллергический энцефаломиелит (ЭАЭ) 
Являются патологическими процессами, связанными с поражениями миелина. Между 
’ТОЙ болезнью у людей и ЭАЭ животных много общего, причем антигенные детср- 
“иканты ЭАЭ в последние 40 лет явились предметом многочисленных исследовании 
11 хорошо известны. В настоящее время причиной болезни считают основной белок 
«Нелина (ОБМ). положительно заряженный полипептид, содержащий около 173 ами-
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