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Амилоидные (сенильные) бляшки – нерастворимые внеклеточные агрегаты β-амилоидного пепти-
да, которые формируются в головном мозге человека как в ходе нормального старения, так и при разви-
тии старческой деменции альцгеймеровского типа. 

Целью данной работы стало изучение особенностей выявления амилоидных бляшек в коре голов-
ного мозга пожилых людей методами гистохимии и иммуногистохимии. 

Материал и методы. Материалом для исследования служили образцы коры головного мозга лю-
дей обоих полов (79–98 лет, n = 23). Для гистохимического выявления амилоида применяли окраску Кон-
го красным и альциановым синим. Для иммуногистохимической идентификации амилоидных бляшек 
использовали конформационно-специфические OC-антитела, для выявления астроцитов – антитела к 
глиальному фибриллярному кислому белку (GFAP). Для одновременного выявления амилоидных бляшек 
и астроцитов ставили двойную иммунофлуоресцентную реакцию OC/GFAP. 

Результаты. Показано, что применение классических гистохимических методик оказывается не-
эффективным для идентификации амилоидных бляшек в мозге пожилых людей, позволяя выявлять 
лишь единичные скопления амилоида. Иммуногистохимическая реакция с применением антител к кон-
формационным эпитопам амилоидных фибрилл позволяет идентифицировать многочисленные амило-
идные бляшки и изучать их морфологию. Иммуногистохимическая реакция на GFAP, являющийся мар-
керным белком астроцитов, также подходит для первичного анализа имеющихся образцов мозга на нали-
чие или отсутствие амилоидный бляшек. Разработанный нами в рамках представленной работы протокол 
двойной иммунофлуоресцентной реакции OC/GFAP позволяет с высокой специфичностью выявлять од-
новременно и амилоидные бляшки, и астроциты. Это дает возможность изучать пространственную взаи-
мосвязь данных элементов, а также строить 3D-реконструкции, дающие наиболее полную информацию о 
структурных особенностях и взаимном расположении астроцитов и амилоидных бляшек. 
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красный, альциановый синий, антитела к конформационным эпитопам амилоидных фибрилл  
(OC-антитела), GFAP. 
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Amyloid plaques (also known as senile plaques) are insoluble extracellular aggregates of the β-amyloid 
peptide that accumulate in the human brain under normal aging and Alzheimer disease. 

The aim of this work was to study distinctive features of amyloid plaque detection in the cerebral cortex of 
the elderly with histochemical and immunohistochemical techniques. 

Material and methods. This study included samples of brain cortex of humans, males and females, aged 
79-98, n = 23. Histochemical detection of amyloid was performed using the Congo red and the sodium sulphate-
Alcian Blue methods. Anti-amyloid fibrils OC antibodies were used for immunohistochemical identification of 
amyloid plaques, anti-GFAP antibodies were used for astrocyte detection, a double immunofluorescent OC/GFAP 
reaction was performed for simultaneous detection of amyloid plaques and astrocytes.
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Results. The study results have demonstrated that classical histochemical methods are not effective for 
identification of amyloid plaques in the human brain allowing detecting only isolated amyloid accumulations. 
Immunohistochemical reaction with application of anti-amyloid fibrils OC antibodies allows identifying numerous 
amyloid plaques and studying plaque morphology. Immunohistochemical reaction with application of GFAP, be-
ing an astrocyte marker protein, is also suitable for the primary analysis of the human brain samples for the pres-
ence or absence of amyloid plaques. The double OC/GFAP immunofluorescence protocol developed by the au-
thors makes it possible to identify both amyloid plaques and astrocytes with high specificity, to further study their 
spatial relationship and to create 3D reconstructions giving comprehensive information about the structural fea-
tures and spatial relationship of astrocytes and amyloid plaques. 

 

Keywords: amyloid, amyloid (senile) plaques, Alzheimer disease, the Congo red, the sodium sulphate-
Alcian Blue, anti-amyloid fibrils OC antibodies, GFAP. 
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Введение 

 
Амилоиды – группа белков, способных 

формировать патологические фибриллы, ко-
торые представляют собой уложенные в стоп-
ку антипараллельные β-структуры. Амилоид-
ные фибриллы нерастворимы, вследствие че-
го они накапливаются в различных органах 
[4, 11]. В тканях головного мозга у человека 
нерастворимые фибриллы β-амилоида обра-
зуют так называемые амилоидные (сениль-
ные) бляшки – внеклеточные белковые агре-
гаты, которые могут формироваться как в ходе 
нормального старения, так и при развитии 
некоторых нейродегенеративных заболева-
ний, в том числе болезни Альцгеймера [18]. 
Диагностика данного заболевания затруднена 
вследствие гетерогенности клинических про-
явлений и отсутствия строго специфичных 
патогномоничных симптомов. Точный диаг-
ноз болезни Альцгеймера может быть уста-
новлен только на основании гистологического 
исследования образцов головного мозга. На-
копление сенильных бляшек в данном случае 
является одним из основных гистопатологи-
ческих признаков болезни [20]. В связи с 
этим, важным представляется использование 
для гистологического анализа проверенного и 
надежного метода идентификации амилоида. 
В настоящее время известно несколько спосо-
бов выявления амилоидных скоплений в тка-
нях человека. Наиболее широко используе-
мым методом является окраска Конго крас-
ным. Данный краситель способен регулярно 
встраиваться между амилоидными фибрил-
лами, что придает амилоиду красно-розовое 
окрашивание при световой микроскопии и 
зеленый цвет при микроскопии в поляризо-
ванном свете [6, 27]. Несмотря на повсемест-
ное использование Конго красного для иден-
тификации амилоида в практике научных, 

клинических и патоморфологических лабора-
торий, в литературе имеются сведения о том, 
что данный метод окраски не всегда эффекти-
вен [21, 30]. Это ставит под сомнение возмож-
ность его применения в качестве рутинного 
метода идентификации амилоидных скопле-
ний и постановки правильного диагноза. 
Кроме того, возникает вопрос о возможностях 
применения альтернативных методов иден-
тификации амилоида в мозге человека. 

Целью данной работы стало изучение 
особенностей выявления амилоидных бляшек 
в коре головного мозга человека методами 
гистохимии и иммуногистохимии. 
 

Материал и методы исследования 
 

Материалом для данного исследования 
служили образцы коры головного мозга лю-
дей обоих полов (79–98 лет, n = 23) из архива 
судебно-гистологического отделения (зав. от-
делением – к.м.н. А.Е. Сафрай) Бюро судебно-
медицинской экспертизы Ленинградской об-
ласти. Исследование проведено в соответст-
вии с этическими нормами (заключение ло-
кального этического комитета ФГБНУ «ИЭМ» 
№3/18 от 22.11.2018 г). Образцы были фикси-
рованы в 10% забуференном формалине, ко-
торый является стандартным фиксатором для 
патологоанатомического исследования [1], и 
залиты в парафин по общепринятой методи-
ке. Для гистохимического выявления амилои-
да применяли 0.1% водный раствор Конго 
красного (Sigma-Aldrich, США) или 1% водный 
раствор альцианового синего 8G (Loba 
Chemie, Австрия). Для иммуногистохимиче-
ской идентификации амилоидных бляшек 
применяли OC-антитела к конформационным 
эпитопам амилоидных фибрилл (разведение 
1:1000, Sigma-Aldrich, США). Для выявления 
астроцитов использовали антитела к глиаль-
ному фибриллярному кислому белку, GFAP 
(ready-to-use, Dako, Дания). Анализ препара-
тов проводили с помощью светового микро-
скопа Leica DM750 (Leica, Германия), для ана-
лиза изображений использовали компьютер-
ную программу LAS EZ (Leica, Германия). 
Подсчет количества амилоидных бляшек, вы-
являемых разными методами, проводили на 
серийных срезах одного и того же случая. 
Подсчет осуществляли в программе ImageJ 
(США) на участке ткани, площадью в 1 мм2. 
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Рис. 1. Амилоидные скопления в 
коре головного мозга человека, 
окрашенные Конго красным (а) и 
альциановым синим (б). 
Масштабный отрезок – 20 мкм. 

 
Для одновременного выявления амило-

идных бляшек и астроцитов ставили двойную 
иммунофлуоресцентную реакцию OC/GFAP. 
Для этого предварительно депарафинирован-
ные срезы подвергали процедуре теплового 
демаскирования в цитратном буфере (S1700, 
Agilent, США) в течение 20 минут, после чего 
на них наносили смесь (1:1) первичных анти-
тел, в качестве которых использовали кроли-
чьи поликлональные конформационные ОС-
антитела в разведении 1:500 (Sigma-Aldrich, 
США) и мышиные моноклональные (клон 
SPM507) антитела к GFAP в разведении 1:100 
(SpringBioscience, США). В качестве вторич-
ных реагентов использовали моновалетный 
Fab-фрагмент антикроличьего иммуноглобу-
лина осла, конъюгированный с флуорохро-
мом Rhodamine Red™-X (RRX) в разведении 
1:100 (Jackson ImmunoReaserch, США), биоти-
нилированный антимышиный Fab-фрагмент 
иммуноглобулина осла в разведении 1:100 
(Jackson ImmunoResearch, США), а также 
конъюгат стрептавидина с флуорохромом Cy2 
в разведении 1:50 (Jackson ImmunoResearch, 
США). Исследование полученных препаратов 
проводили при помощи конфокального ла-
зерного микроскопа LSM 710 (Zeiss, Герма-
ния). 
 

Результаты и их обсуждение 
 

Гистохимические методы окраски ами-
лоидных скоплений Конго красным и альциа-
новым синим 

При анализе препаратов, окрашенных 
Конго красным, было показано, что в случае 
использования этого метода скопления ами-
лоида в коре мозга человека выявляются ред-
ко. Лишь в 6 из 23 проанализированных об-
разцов было отмечено присутствие в коре 
единичных конгофильных скоплений. Коли-
чество бляшек, окрашенных Конго красным, в 
случае, взятом для количественного анализа, 
составило 5 шт/мм2 ткани. Отложения ами-
лоида в данном случае располагались пре-
имущественно в поверхностном слое коры и 
выглядели как внеклеточные скопления, го-
могенно окрашенные Конго красным в розо-
вый цвет (рис. 1, а). Выявленные конгофиль-
ные образования характеризовались округлой 
формой и имели размытую границу. Средний 
диаметр скоплений составил 14.5±3.2 мкм. 
Вследствие малых размеров скоплений и их 

небольшого количества, данные образования 
были с трудом различимы и могли быть иден-
тифицированы только на большом увеличе-
нии микроскопа (×40, ×100). 

При окраске альциановым синим, как и 
в случае с Конго красным, скопления амилои-
да были обнаружены лишь в нескольких ис-
следованных образцах и выявлялись в виде 
внеклеточных скоплений, расположенных в 
поверхностных слоях коры. Отложения ами-
лоида в данном случае были окрашены в на-
сыщенный синий цвет (рис. 1, б). При этом 
для одних скоплений было характерно нали-
чие интенсивно окрашенной центральной об-
ласти и расположенного вокруг нее волокни-
стого ореола (рис. 1, б), в то время как другие 
(соседние) бляшки выглядели как скопления, 
сформированные только волокнистыми 
структурами (без выраженной центральной 
области). Средний диаметр выявленных скоп-
лений составил 30.1±7.3 мкм. Средний диа-
метр центрального кора (без учета ореола) 
был равен 11.7±2.7 мкм, что сопоставимо с 
размером структур, выявляемых при исполь-
зовании Конго красного. Количество бляшек, 
окрашенных альциановым синим, в случае, 
взятом для количественного анализа, соста-
вило 19 в 1 мм2 ткани. 

В настоящее время гистохимические 
методы окраски широко используется для 
идентификации амилоида в тканях животных 
и человека [8, 12–14, 25]. Наиболее часто для 
выявления амилоидных скоплений применя-
ют окраску Конго красным, которая считается 
«золотым стандартом» идентификации ами-
лоида [26, 27]. В проведенных ранее исследо-
ваниях нами было показано, что использо-
ванный в настоящей работе протокол окраски 
Конго красным позволяет выявлять даже не-
большие скопления амилоида в различных 
тканях [12–14]. Это свидетельствует об эффек-
тивности использованной методики в отно-
шении выявления амилоида. В связи с этим, 
мы полагаем, что малое количество амилоид-
ных скоплений, выявляемое при использова-
нии Конго красного в коре головного мозга 
пожилых людей, связано со структурными 
особенностями формирующихся амилоидных 
скоплений. Это подтверждается имеющимися 
в литературе данными, свидетельствующими 
о существовании нескольких разновидностей 
амилоидных бляшек [9, 16, 19, 22, 24]. Боль-
шинство исследователей выделяет три основ- 
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ных типа – диффузные (или незрелые) бляш-
ки, классические (или нейритные) бляшки и 
выгоревшие (от англ. «burnt-out») бляшки [15, 
24, 29]. Диффузные бляшки представляют 
собой очаговые скопления агрегированного  
β-амилоидного пептида. Для данной разно-
видности бляшек не характерно фибрилляр-
ное строение, вследствие чего они не окраши-
ваются Конго красным. Классические бляшки 
состоят из трех основных компонентов – 
плотно упакованных фибрилл β-амилоида, 
формирующих центральный кор бляшки, от-
ростков нервных клеток с признаками дегене-
ративных изменений и глиальных клеток (ак-
тивированных астроцитов и микроглиоцитов, 
окружающих скопление амилоида). «Выго-
ревшие» бляшки состоят только из плотного 
центрального амилоидного кора и, как счита-
ют, представляют собой конечную стадию 
развития амилоидной бляшки. И классиче-
ские, и «выгоревшие» бляшки, благодаря на-
личию амилоидных фибрилл в своей структу-
ре, окрашиваются Конго красным [7, 24, 29]. 

Сопоставляя полученные нами резуль-
таты с данными литературы, можно предпо-
ложить, что в проанализированных нами слу-
чаях преобладают диффузные бляшки, кото-
рые не связывают Конго красный, вследствие 
чего не идентифицируются при данной окра-
ске. Единичные обнаруженные нами конго-
фильные скопления, вероятно, являются цен-
тральным кором классических и «выгорев-
ших» бляшек, в котором плотность амилоид-
ных фибрилл наиболее высока. Это объясняет 
небольшие размеры выявленных окрашенных 
структур. 

Окраска альциановым синим применя-
ется для выявления амилоида значительно 
реже по сравнению с Конго красным. 
A.D. Snow и соавт. (1987) впервые использова-
ли данный метод для идентификации амило-
идных бляшек в мозге людей с болезнью 
Альцгеймера. Авторы показали, что формиро-
вание отложений амилоида при данном забо-
левании ассоциировано с накоплением суль-
фатированных гликозамингликанов, что по-
зволяет использовать окраску альциановым 
синим для выявления амилоидных бляшек 
[28]. В настоящее время известно, что глико-
заминогликаны вовлечены в процесс агрега-
ции β-амилоида в нерастворимые амилоид-
ные фибриллы [5]. 

Нами было показано, что при окраске 
альциановым синим в ряде случаев более ин-
тенсивно окрашивается центральная область 
бляшки. Вероятно, это является следствием 
присутствия в данной области большого ко-
личества гликозамингликанов. Выявление 
волокнистого ореола может быть связано с 
присутствием гликозамингликанов также в 
тех областях бляшки, где амилоидные фиб-
риллы еще не обладают способностью связы-
вать Конго красный (поэтому при окраске 

Конго красным данного ореола не наблюдает-
ся). Этим, вероятно, объясняется также боль-
шее по сравнению с окраской Конго красным 
количество бляшек, выявляемых в случае ис-
пользования альцианового синего. 
 
Иммуногистохимические способы выявления 

амилоидных бляшек 
 

В настоящее время для идентификации 
амилоида в тканях человека все чаще приме-
няются методы иммуногистохимии, которые 
являются более специфичными по сравнению 
с гистохимическими методиками. Для выяв-
ления амилоидных бляшек в мозге человека 
наиболее широко используются антитела про-
тив β-амилоида – короткого пептида, являю-
щегося основным компонентом амилоидных 
бляшек при болезни Альцгеймера [2]. Еще 
одним типом антител, позволяющим выяв-
лять амилоидные бляшки, являются антитела 
к конформационным эпитопам амилоидных 
фибрилл (ОС-антитела). Показано, что эти 
антитела распознают общий эпитоп, специ-
фичный для амилоидных фибрилл, незави-
симо от их последовательностей [17]. 

В рамках проведенного нами исследо-
вания с использованием ОС-антител иммуно-
позитивные структуры были идентифициро-
ваны во всех исследованных образцах. Выяв-
ленные скопления, имеющие вид компактных 
очаговых образований, были многочисленны 
и присутствовали во всех слоях коры (рис. 2). 
Количество OC-иммунопозитивных бляшек в 
случае, взятом для количественного анализа, 
составило 47 в 1 мм2 ткани, что в 2.5 и 9.4 раз 
больше по сравнению с количеством, выяв-
ляемым при использовании альцианового 
синего и Конго красного соответственно. 
Большинство обнаруженных скоплений ха-
рактеризовались округлой формой и четкими 
границами. При этом была отмечена гетеро-
генность морфологии выявленных амилоид-
ных бляшек. Так, размер бляшек сильно 
варьировал. Для всех бляшек была характерна 
волокнистая структура. При этом в одних 
бляшках было отмечено присутствие плотного 
интенсивно-окрашенного центрального кора, 
связанного с внешним ободком спице-
подобными расширениями (рис. 2, а), в то 
время как в других бляшках такого кора не 
наблюдалось и вся структура выглядела рав-
номерно волокнистой. Для ряда бляшек было 
отмечено присутствие в центральной области 
одной или нескольких «пустот» – светлых 
участков, не содержащих продукта иммуноги-
стохимической реакции. Иногда в местах та-
ких «пустот» было отмечено присутствие кле-
точных элементов, идентифицируемых за 
счет подкрашивания ядер гематоксилином 
(рис. 2, б). 

Ранее R. Kayed и соавт. показали, что 
применение ОС-антител позволяет выявлять 
все разновидности сенильных бляшек, в том 
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Рис. 2. Иммуногистохимическое 
выявление амилоидных бляшек в 
коре головного мозга человека. 
Иммуногистохимическая реак-
ция с использованием антител к 
конформационным эпитопам 
амилоидных фибрилл (ОС-
антител), подкрашивание ядер 
гематоксилином Эрлиха. Мас-
штабный отрезок – 20 мкм. 

  

 
Рис. 3. Скопления астроцитов в коре головного мозга человека. Иммуногистохимическая реакция на 
глиальный фибриллярный кислый белок (GFAP), подкрашивание ядер гематоксилином Эрлиха. Мас-
штабный отрезок – 200 мкм (а) и 50 мкм (б, в). 
 
числе «незрелые» диффузные бляшки, кото-
рые не окрашиваются при использовании 
Конго красного [17]. Авторы объясняют это 
тем, что диффузные бляшки ошибочно счи-
таются нефибриллярными структурами и на 
самом деле состоят из т.н. фибриллярных 
олигомеров, которые представляют собой рас-
творимые молекулы диаметром до 250 кДа. 
По мнению R. Kayed и соавт., ОС-антитела, в 
отличие от Конго красного, способны связы-
ваться не только с полностью собранными 
амилоидными фибриллами, но и с фибрил-
лярными олигомерами [17]. Это согласуется с 
полученными нами на основании окраски 
гистохимическими красителями данными, 
согласно которым большинство амилоидных 
бляшек в проанализированных нами образцах 
являются «незрелыми» диффузными бляш-
ками. Такие бляшки не окрашиваются Конго 
красным и альциановым синим, но демонст-
рируют высоко интенсивную иммуногистохи-
мическую реакцию, что объясняет отмеченное 
нами различие в количестве конгофильных 
отложений и иммунопозитивных структур в 
одних и тех же образцах коры головного моз-
га. 

Для первичной оценки имеющихся об-
разцов коры головного мозга человека на на-
личие или отсутствие амилоидных бляшек 
может быть использована иммуногистохими-
ческая реакция на глиальный фибриллярный 
кислый белок (glial fibrillary acidic protein, 
GFAP). GFAP относится к III типу белков про-
межуточных филаментов и является маркер-
ным белком астроцитов [3]. При постановке 

иммуногистохимической реакции на GFAP 
нами было показано, что в коре головного 
мозга пожилых людей присутствуют как нор-
мальные (не активированные) астроциты, так 
и клетки с признаками активации, характери-
зующиеся гипертрофией тел и отростков и 
высоко интенсивной реакцией на GFAP. Такие 
реактивные астроциты формируют в коре го-
ловного мозга многочисленные скопления, 
хорошо различимые даже на малом увеличе-
нии микроскопа (рис. 3, а). В большинстве 
случаев выявленные скопления, сформиро-
ванные телами реактивных астроцитов и их 
переплетающимися отростками, не имеют 
четкой формы (рис. 3, б). В редких случаях 
скопления имеют округлую форму. В центре 
таких структур визуализируется гомогенное 
вещество, слегка подкрашенное гематоксили-
ном (рис. 3, в). Количество четко выраженных 
скоплений, сформированных астроцитами, в 
случае, взятом для количественного анализа, 
составило 11 мм2 ткани. Из литературных 
данных известно, что подобные скопления 
активированных астроцитов формируются в 
коре головного мозга вокруг амилоидных 
бляшек [10, 23], поэтому присутствие скопле-
ний реактивных астроцитов в коре мозга че-
ловека может выступать в качестве косвенно-
го свидетельства наличия у него амилоидных 
отложений. В связи с этим, постановка имму-
ногистохимической реакции на GFAP может 
быть использована для предварительного 
анализа имеющихся образцов головного моз-
га на наличие или отсутствие амилоидных 
скоплений.
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Рис. 4. Амилоидные бляшки, окруженные активированными астроцитами, в коре головного мозга чело-
века. Иммуноцитохимическая реакция на амилоидные фибриллы, визуализация с помощью флуорохро-
ма RRX (красный цвет), и на глиальный фибриллярный кислый белок, визуализация с помощью флуоро-
хрома Cy2 (зеленый цвет). Конфокальная лазерная микроскопия. Объектив C-Apochromat 63x/1.20 W 
Korr M27 (водная иммерсия). Для возбуждения флуоресценции RRX и Cy2 использовали лазеры с длиной 
волны 561 нм и 488 нм соответственно. Раздельное (б, в) и объединенное (а, г) представление красного 
и зеленого каналов. Масштабный отрезок – 100 мкм (а) и 50 мкм (б–г). 
 

Функциональное значение формирую-
щейся при нейродегенерации пространствен-
ной ассоциации реактивных астроцитов с 
амилоидными бляшками остается не до конца 
понятным. Согласно последним данным ли-
тературы, реактивные астроциты, окружаю-
щие амилоидные бляшки, утрачивают свои 
нейротрофические функции и приобретают 
нейротоксические свойства [23]. Существова-
ние тесной пространственной и функцио-
нальной взаимосвязи между амилоидными 
бляшками и астроцитами делает актуальным 
одновременное выявление амилоида и аст-
роглии в коре мозга человека, что осуществи-
мо с помощью постановки двойной иммуно-
цитохимической реакции и применения ме-
тода конфокальной лазерной микроскопии. 
В рамках представленного исследования нами 
был разработан протокол, основанный на ис-
пользовании смеси ОС-антител и антител к 
GFAP, который позволяет эффективно выяв-

лять и амилоидные бляшки, и астроциты в 
коре головного мозга человека. Результаты 
применения данного протокола представлены 
на рис. 4. 

Применение метода конфокальной ла-
зерной микроскопии дает возможность более 
детально, по сравнению с методом световой 
микроскопии, изучить каждую из исследуе-
мых структур – и амилоидные бляшки, и аст-
роциты. Так, например, в случае амилоидных 
скоплений хорошо идентифицируется фиб-
риллярная структура бляшки (рис. 4, в), а им-
мунофлуоресцентное выявление астроцитов 
позволяет рассмотреть тонкие отростки кле-
ток и проследить их ход (рис. 4, б), что за-
труднительно в случае использования свето-
вой микроскопии. Одновременное выявление 
и амилоидных бляшек, и астроцитов позволя-
ет оценить взаимное расположение этих 
структур друг относительно друга (рис. 4, а, г). 
Показано, что тела астроцитов располагаются 
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Рис. 5. Амилоидная бляшка, оплетенная отрост-
ками астроцитов, в коре головного мозга челове-
ка. Иммуноцитохимическая реакция на амилоид-
ные фибриллы, визуализация с помощью флуоро-
хрома RRX (красный цвет), и на глиальный фиб-
риллярный кислый белок, визуализация с помо-
щью флуорохрома Cy2 (зеленый цвет). Стрелка 
указывает на тело клетки. Конфокальная лазер-
ная микроскопия. Пространственная реконст-
рукция. 
 
по периферии амилоидной бляшки (вплотную 
к ней или на некотором удалении), а отростки 
тянутся от тел клеток к бляшке, оплетая ами-
лоидные фибриллы и доходя до центральной 
области бляшки (рис. 4, а, г). Было отмечено, 
что не все выявляемые амилоидные бляшки 
окружены активированными астроцитами. 

Еще одним преимуществом метода 
конфокальной микроскопии является воз-
можность построения 3D-реконструкций, 
анализ которых дает наиболее полную ин-
формацию о структурных особенностях и вза-
имном расположении астроцитов и амилоид-
ных бляшек (рис. 5). 

На представленной 3D-реконструкции 
(рис. 5) хорошо видна волокнистая структура 
амилоидной бляшки и распределение в ней 
астроцитарных отростков. Четко выявляются 
«пустоты» –иммунонегативные участки в 
центральной области бляшки, наличие кото-
рых было отмечено при использовании мето-
да световой микроскопии. Одной из возмож-
ных причин формирования таких участков 
может быть присутствие в них клеточных эле-
ментов. Так, нами было отмечено, что в зоне 
одной из «пустот» находится сома клетки,  
предположительно являющейся нейроном 
(рис. 5, стрелка). Возможно, окружающее 
данную клетку «пустое» пространство в цен-
тре бляшки занято расширенными отростка-
ми нейрона, в которых накапливаются ней-
рофиламенты. Еще одним возможным объяс-
нением наличия «пустот» является присутст-
вие в данной области кровеносного сосуда, 
стенки которого оплетаются отростками аст-

роцитов, но не содержат амилоид. Также, 
возможно, что очень плотная упаковка ами-
лоидных фибрилл в центральной области 
бляшки создает препятствие для связывания 
антител с соответствующими эпитопами в 
данных областях, вследствие чего такие уча-
стки оказываются иммунонегативными. 
 

Заключение 
 

Таким образом, в рамках представлен-
ного исследования нами были использованы 
методы гистохимии и иммуногистохимии для 
идентификации амилоидных бляшек в мозге 
пожилых людей. Показано, что применение 
классических гистохимических методик в 
данном случае оказывается неэффективным и 
позволяет выявлять лишь единичные скопле-
ния амилоида. Иммуногистохимическая ре-
акция с применением антител к конформаци-
онным эпитопам амилоидных фибрилл по-
зволяет идентифицировать многочисленные 
амилоидные бляшки и изучить их морфоло-
гию. Иммуногистохимическая реакция на 
GFAP, являющийся маркерным белком астро-
цитов, также подходит для первичного анали-
за имеющихся образцов на наличие или от-
сутствие амилоидных бляшек. Разработанный 
нами в рамках представленной работы прото-
кол двойной иммунофлуоресцентной реакции 
OC/GFAP позволяет с высокой специфично-
стью выявлять одновременно и амилоидные 
бляшки, и астроциты. Это позволяет изучать 
пространственную взаимосвязь данных эле-
ментов, а также строить 3D-реконструкции, 
дающие наиболее полную информацию о 
структурных особенностях и взаимном распо-
ложении астроцитов и амилоидных бляшек. 
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