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Аннотация. Цель исследования – изучение размеров, численной плотности тел нейронов и 
глиальных клеток латерального туберального ядра (ЛТЯ) гипоталамуса при сосудистой деменции (СД), 
которая занимает второе место в структуре заболеваний, сопровождающихся слабоумием. Материал и 
методы. При окраске по Нисслю определены численная плотность нейронов и глиальных клеток, пло-
щади поперечного сечения ядер, ядрышек и перикарионов нейронов ЛТЯ у пациентов с СД (n=10) и в кон-
трольной группе лиц (n=10), не имевших неврологических заболеваний и когнитивной дисфункции. 
Сравнение показателей между группами проводили с помощью дисперсионного анализа ANOVA и  
t-критерия Стьюдента. Результаты. В сравнении с контролем при СД наблюдалось статистически значи-
мое снижение всех изученных морфометрических параметров нейронов ЛТЯ в пределах 20% (р<0,02) при 
повышении нейроглиального индекса на 27% (р=0,04). Изменения размеров нейронов и их ядрышек не 
зависели от пола пациентов. Однако, уменьшение плотности нейронов (р=0,008) и увеличение нейрогли-
ального индекса (р=0,03) установлено только в группе женщин. Заключение. СД приводит к уменьше-
нию метаболической активности нейронов ЛТЯ гипоталамуса, часть нейронов при этом погибает. По всей 
видимости, наблюдаемые изменения индуцируют компенсаторно-приспособительное увеличение попу-
ляции глиальных клеток. Таким образом, некоторые поздние проявления СД, такие как астения и повы-
шенная истощаемость, могут быть обусловлены, в том числе, снижением активности нейронов и реорга-
низацией межклеточных отношений ЛТЯ. 
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Abstract. The aim was to study the size and density of neurons and glial cells of the hypothalamic lateral 
tuberal nucleus (LTN) in vascular dementia (VD), which is the second most common dementia. Material and 
methods. The density of neurons and glial cells, the cross-sectional area of nuclei, nucleoli and perikarya of LTN 
neurons were determined in patients with VD (n=10) and in the control group of individuals (n=10) who did not 
have any neurological or cognitive dysfunction. Comparison of indicators between groups was carried out using 
ANOVA and Student's t-test. Results. In VD cases all of the studied morphometric parameters of neurons and 
their density were decreased by within 20% (p<0.02). An increase in the neuroglial index by an average of 27% 
(p=0.04) was also noted. Сhanges in the size of neurons and nucleoli were observed regardless of the gender of 
patients. However, a decrease in the neuronal density (p = 0,008) and an increase in the neuroglial index 
(p=0,03) were noted only in the group of female patients. Conclusion. VD leads to a decrease in the metabolic 
activity of neurons of the hypothalamus and of the lateral tuberal nucleus, in particular. Moreover, a part of LTN 
neurons dies inducing a compensatory and adaptive increase in the population of glial cells. Thus, some late mani-
festations of VD, such as asthenia and increased exhaustion, may be caused, at least in part by a decrease in the 
neuronal activity and reorganization of intercellular interactions in the LTN. 
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Введение 
 

Латеральное туберальное ядро (ЛТЯ) 
имеется только у человека и высших прима-
тов. С латеральной стороны оно граничит со 
зрительным трактом, а дорсолатерально – с 
внутренней капсулой. Дорсомедиально от 
ЛТЯ расположен свод, тогда как каудальная 
граница этого ядра простирается до мамил-
лярных тел [26]. Оно представлено 2–5 четко 
отграниченными клеточными группами, 
представляющими боковые возвышения на 
вентральной поверхности серого бугра. Ней-
роны треугольной, многоугольной или оваль-
ной формы, содержат много плотных гранул 
липофусцина [4]. Иммуногистохимическим 
маркером ЛТЯ служит соматостатин (1–12), 
присутствующий, как в перикарионах, так и в 
отростках нейронов. Однако границы ядра 
четко различимы и в обычных гистологиче-
ских препаратах, окрашенных тионином или 
крезиловым фиолетовым [4, 26]. Наиболее 
сильно ЛТЯ поражается при болезни Хан-
тингтона, аутосомно-доминантном генетиче-
ском заболевании нервной системы, характе-
ризующемся постепенным началом в возрасте 
30–50 лет и сочетанием прогрессирующих 
хореических гиперкинезов, кахексии и психи-
ческих расстройств. Заболевание вызвано 
многократным умножением кодона CAG в ге-
не HTT, который кодирует вредоносный белок 
хантингтин массой 350 кДа. Предполагается, 
что ЛТЯ является первичной структурой, по-
ражаемой геном хантингтина. В пользу этой 
гипотезы говорят: шестикратное снижение 
числа нейронов ЛТЯ, глиоз и значимое сни-
жение экспрессии соматостатина [24, 27]. 
Многочисленные тау-положительные грану-
лы выявляют в ЛТЯ при болезни аргиро-
фильных зерен. Полагают, что ЛТЯ в особен-
ной степени подвержено нейропатологиче-
ским изменениям при этой поздней форме 
деменции [25]. Кахексия и потеря веса, на-
блюдаемые при хорее Хантингтона и болезни 
Альцгеймера (БА), указывают на роль ЛТЯ в 
пищевом поведении и метаболизме. Несмотря 
на то, что у пациентов с БА в этом ядре отме-
чаются ранние цитоскелетные повреждения, 
они не прогрессируют до классических ней-
рофибриллярных клубков. Количество ней-
ронов ЛТЯ при БА не изменяется и не отлича-
ется от контрольной группы [22]. Однако от-
мечается исчезновение соматостатина, кото-
рый считается основным нейропептидом это-
го ядра. ЛТЯ поражается при болезни Пика, о 
чем свидетельствует наличие необычных ар-
гирофильных телец Пика не сферической, а 
уплощенной формы с периферическими уг-
лублениями [17]. При болезни Паркинсона в 
ЛТЯ обнаруживаются тельца Леви [23]. 

Так как ЛТЯ участвует в контроле энер-
гетического метаболизма, логично предполо-
жить его изменения у пациентов с сосудистой 
деменцией (СД), возникающей чаще всего на 
фоне инсультов и хронической ишемии го-
ловного мозга. Поэтому целью настоящего 
исследования стало: определение размеров 
перикарионов нейронов ЛТЯ, их ядер и яд-
рышек в качестве показателей метаболиче-
ской активности нейронов [9, 20], а также 
плотности расположения нейронов и глиаль-
ных клеток для выявления признаков гибели 
нейронов и реакции глии на патоморфологи-
ческие изменения при упомянутой форме де-
менции. 
 

Материал и методы исследования 
 
В работе использованы парафиновые 

срезы гипоталамуса пациентов с СД (средний 
возраст – 77,4±2,9 лет; n=10, 4 мужчин и 
6 женщин) и людей контрольной группы, не 
страдавших когнитивными нарушениями 
(средний возраст 77,2±3,3 лет; n=10, 4 мужчин 
и 6 женщин), с соблюдением всех необходи-
мых этических требований. 

Клинико-патологическая информация 
относительно материала исследования, кото-
рый также использовался в наших предыду-
щих работах, была опубликована в [7, 20, 21]. 

Серийные срезы толщиной 6 мкм окра-
шивали ацетатом крезилового фиолетового 
[7]. Микрофотографии препаратов выполне-
ны с помощью микроскопа Leica CME 3-2 
(Германия) при увеличении в 400 раз. Мор-
фометрический анализ проводили с исполь-
зованием программы Image J 1.48v (Java 
1.6.0_20 (32-bit) [8]. Контуры поперечных се-
чений нейрональных перикарионов, их ядер и 
ядрышек обводили вручную с дальнейшим 
определением размеров выделенных структур 
с помощью инструментов “analyze – measure”. 
В среднем проанализировано около 55 нейро-
нов для каждого случая. Оценка плотности 
нейронов и глиальных клеток осуществлялась 
с помощью плагина “analyze – grid”, позво-
лявшего разделить микрофотографию на 
равные участки по 7500 мкм2 [8]. В среднем 
для каждого пациента проанализировано 
38 полей зрения. В общей сложности прове-
дено около 3500 измерений. Нейроглиальный 
индекс рассчитывали путем деления количе-
ства глиальных клеток на количество нейро-
нов на площади 7500 мкм2. 

Характер распределения полученных 
значений изучен с помощью теста Шапиро–
Уилка. Подавляющее большинство показате-
лей: площадь сечения перикарионов 
(W=0,939; p=0,23), ядер (W=0,989; p=0,998) и 
ядрышек (W=0,974; p=0,836); ядерно-
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Таблица 1 / Table 1 
Морфометрические параметры нейронов латерального туберального ядра у пациентов  

с сосудистой деменцией и в контрольной группе, (M±m) 
Morphometric parameters of the lateral tuberal nucleus neurons in vascular dementia  

and control groups, (M±m) 
 

Переменные Сосудистая деменция 
(n=10) Контрольная группа (n=10) р 

188,4±8,5 234,1±11,6 0,005 
муж жен муж жен Площадь перикарионов ней-

ронов, мкм2 
200,9±10,8* 180,1±11,7** 263,4±22,5* 214,5±3,8** 

* 0,045  
** 0,02  

62,7±4,7 75,9±2,2 0,02 
муж жен муж жен Площадь ядер нейронов, 

мкм2 
58,9±1,8* 65,2±7,8** 78,1±2,8* 74,5±3,2** 

* 0,001  
** 0,301 

5,9±0,2 7,54±0,2 0,00002 
муж жен муж жен Площадь ядрышек нейро-

нов, мкм2 
6,03±0,4* 5,97±0,26** 7,5±0,23* 7,58±04** 

* 0,02  
** 0,001 

0,33±0,02 0,33±0,01 0,858 
муж жен муж жен Ядерно-цитоплазматический 

индекс 
0,296±0,02* 0,358±0,03** 0,301±0,02* 0,347±0,01** 

* 0,42  
** 0,37 

2,4±0,1 1,9±0,1 0,007 
муж жен муж жен Численная плотность нейро-

нов  
2,2±0,13* 2,58±0,14** 2,03±0,13* 1,98±0,12** 

* 0,38  
** 0,008 

2,04±0,1 2,27±0,3 0,23 
муж жен муж жен Численная плотность гли-

альных клеток  
1,98±0,15* 2,08±0,18** 1,8±0,04* 2,59±0,43** 

* 0,15  
** 0,15 

0,85±0,05 1,16±0,15 0,04 
муж жен муж жен Нейроглиальный индекс 

0,901±0,07* 0,816±0,08** 0,904±0,08* 1,33±0,23** 
* 0,49  
** 0,03 

Примечание: проверку нулевой гипотезы при парном сравнении осуществляли с помощью t-критерия 
Стьюдента, муж – мужчины, жен – женщины. 
 
цитоплазматический индекс (W=0,944; 
p=0,287); численная плотность нейронов 
(W=0,959; p=0,516) соответствовало нормаль-
ному распределению. Поэтому последующее 
парное сравнение этих параметров между па-
циентами с СД и контрольной группой прове-
дено с помощью дисперсионного анализа 
ANOVA и t-критерия Стьюдента. Нулевая ги-
потеза отвергалась при р <0,05, различия счи-
тались статистически значимыми. 
 

Результаты и их обсуждение 
 
Интенсивность окраски по Нисслю ней-

ронов ЛТЯ пациентов с СД была снижена по 
сравнению с препаратами контрольной груп-
пы, что ранее описано нами в базальном ядре 
Мейнерта [7]. Размеры перикарионов, ядер и 
ядрышек нейронов ЛТЯ у лиц с СД оказались 
соответственно на 20%, 17% и 21% меньше 
(р<0,02), чем у людей, не имеющих нейропа-
тологических заболеваний (табл. 1, рис. 1). 
При этом наиболее значимые различия отме-
чались в отношении ядрышек нейронов 
(табл. 1). Аналогичное уменьшение размеров 
ядрышек нейронов при СД установлено нами 
ранее и в отношении соседнего с ЛТЯ туберо-
мамиллярного (ТМЯ) ядра [9]. Таким обра-
зом, уместно предположить, что, несмотря на 
малые размеры и не всегда очевидные при 
микроскопическом изучении изменения, 
именно ядрышки наиболее чутко реагируют 
на патологические процессы в нервной систе-
ме. По результатам настоящего и предыдуще-

го [20] исследований, ядерно-
цитоплазматический индекс не относится к 
показательным критериям патологической 
реорганизации в гипоталамических ядрах. 

Численная плотность нейронов при СД 
была на 20% (р=0,007) ниже, чем в контроль-
ной группе (табл. 1), что свидетельствовало об 
их умеренно выраженной гибели. Плотность 
глиальных клеток у пациентов с СД была на 
10% выше по сравнению с группой контроля. 
Однако, значимых различий по этому показа-
телю, как в других гипоталамических ядрах 
[10] установлено не было. Нейроглиальный 
индекс в ЛТЯ при СД был увеличен в среднем 
на 27% (р=0,04), что указывало на активиза-
цию сателлитной глии. 

Принимая во внимание более высокую 
частоту распространения СД среди мужчин, 
были изучены половые различия морфомет-
рических показателей ЛТЯ в изучаемой ко-
горте. За исключением размеров ядер, мор-
фометрические показатели нейронов (пло-
щадь перикарионов и их ядрышек) статисти-
чески значимо различались между пациента-
ми с СД и контрольной группой, как среди 
мужчин (р=0,045; р=0,024), так и женщин 
(р=0,019; р=0,001). Однако, обусловленные 
СД различия плотности нейронов (р=0,008) и 
нейроглиального индекса (р=0,03) были уста-
новлены только в группе женщин. 

СД развивается в результате нарушений 
кровоснабжения головного мозга на фоне со-
судистой церебральной патологии [11]. Наи-
более распространенной этиологией служат 
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Рис. 1. Нейроны латерального туберального ядра гипоталамуса у пациентов с сосудистой деменцией 
(СД) (A, C) и в контрольной группе (B, D). Перикарионы нейронов (выделены овалами на микрофото-
графиях A и B), их ядра (выделены кружками на микрофотографиях C и D) и ядрышки (отмечены 
стрелками) окрашены менее интенсивно и заметно меньших размеров у пациентов с СД. Окраска кре-
зиловым фиолетовым. Ув. 1000. Шкала – 10 мкм. 
Fig. 1. Hypothalamic lateral tuberal nucleus neurons in vascular dementia (VD) (A, C) and non-demented con-
trol (B, D) patients. Neuronal perikarya (oval outlines in A and B), nuclei (round outlines in C and D) and nucle-
oli (pointed by arrows) are less intensively stained and clearly diminished in VD patients. Staining with cresyl 
violet acetate, ×1000. Scale – 10 μm. 
 
ишемические инсульты. Чаще всего в ишеми-
ческие инсульты вовлечен бассейн средней 
мозговой артерии, кровоснабжающей в том 
числе структуры среднего гипоталамуса, к ко-
торым относится ЛТЯ. В предыдущем иссле-
довании мы указывали на высокую степень 
поражения инфундибулярного ядра (ИНФ), 
также принадлежащего среднему гипоталаму-
су [21]. Таким образом, в основе снижения ме-
таболической активности нейронов гипота-
ламических ЛТЯ, ИНФ и, скорее всего, ТМЯ, 
лежат ишемические изменения вследствие 
цереброваскулярных расстройств и наруше-
ния мозгового кровообращения [6]. Об этом 
свидетельствуют и данные эксперименталь-
ных исследований, продемонстрировавших 
сокращение численности нейронов коры го-
ловного мозга и уменьшение экспрессии ней-
рон-специфической енолазы, показателя 
функциональной активности нейронов, в ус-
ловиях ишемии при перевязке общих сонных 
артерий у крыс [12]. 

Уменьшение морфометрических пара-
метров нейронов ЛТЯ при СД почти в равной 
степени затрагивало мужчин и женщин. 
В других гипоталамических ядрах (супраоп-
тическом и туберомамиллярном) обусловлен-
ные СД различия характеризовались более 
выраженным половым диморфизмом. Разме-
ры нейронов и комплекса Гольджи достовер-
но уменьшались у мужчин и в значительно 
меньшей степени – у женщин [21]. Отсутствие 
половых различий в ИНФ и ЛТЯ может быть 
связано с более значимым вовлечением бас-
сейна средней мозговой артерии. Дело в том, 
что супраоптическое ядро относится к перед-
нему гипоталамусу, кровоснабжаемому вет-
вями передней мозговой артерии, а туберо-
мамиллярное, в основном, к заднему гипота-
ламусу, обеспечиваемому задней мозговой 
артерией [26]. 

В настоящем исследовании показано 
некоторое увеличение популяции глиальных 
клеток ЛТЯ с повышением нейроглиального 
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индекса, что свидетельствует о компенсатор-
ной активизации нейроглии. Похожие изме-
нения отмечены в коре головного мозга паци-
ентов в условиях хронической ишемии и в 
экспериментальных моделях с перевязкой 
общих сонных артерий, где продемонстриро-
ваны пролиферация и гипертрофия нейрог-
лиальных клеток [1, 13]. При этом, увеличение 
численности глиальных клеток и их активи-
зация рассматриваются в контексте компенса-
торно-восстановительных реакций, направ-
ленных на «защиту и восстановление повреж-
денных нейронов» и «реорганизацию меж-
нейронных отношений» [1]. В целом, собст-
венные результаты подтверждают адаптив-
ную реактивность нейроглии, пропорцио-
нальную степени повреждения нервной тка-
ни. Об этом свидетельствуют многочисленные 
исследования, демонстрирующие реакцию 
глиальных клеток в ответ на воздействие раз-
личных факторов: ионизирующего облучения 
[15]; коронавирусной инфекции SARS-CoV-2 
[2]; алкогольной интоксикации [5], невесомо-
сти [18] и др. Несомненно, глиальные клетки 
чутко реагируют на нейродегенеративные 
процессы в головном мозге при деменциях и 
нормальном старении [3, 10]. 
 

Заключение 
 
Таким образом, морфометрические па-

раметры нейронов ЛТЯ при СД уменьшаются 
как у мужчин, так и у женщин. На фоне уме-
ренно выраженной гибели нейронов активи-
зируются компенсаторно-приспособительные 
реакции, проявляющиеся незначительным 
ростом популяции глиальных клеток и увели-
чением нейроглиального индекса. Предпола-
гаемой причиной установленных изменений 
являются ишемические процессы в результате 
нарушения кровоснабжения преимуществен-
но в бассейне средней мозговой артерии. По-
следствием патологии ЛТЯ могут быть асте-
низация и кахексия [14], относящиеся к ос-
новным причинам смерти пациентов с демен-
цией. 
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