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Neuro-glical relations of the human hippocampus during the aging process
S. E. Shemyakov, K. D. Sarkisyan

With age, the human hippocampus experiences heterochrony loss of nerve cells, with the intensity of this loss varying 
in different departments. Age increases the degree of loss of nerve cells in the dentate gyrus, CA3, CA1. We observed a 
compensatory increase in the area of profile fields of neurons in most compartments of the hippocampus in people from 36 
to 74 years old, but changing to decrease in people older 75 years.
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В гиппокампе человека с возрастом наблюдается гетерохронная гибель нервных клеток, интесивность которой 
варьируют в различных отделах. Степень гибели нервных клеток возрастает в направлении dentate, gyrus CA3, CA1. 
В большинстве отелов гиппокампа замечено компенсаторное увеличение в поле зрения нейронов в период с 36 до 
74 лет, сменяющийся дальнейшим их уменьшением после 75 лет.

Ключевые слова: гиппокамп, старение, нейрон, олигодендроглия, астроглия.

Актуальность
Способность к обучению на основе ассоциаций во многом зависит от структурно-функционального 

состояния гиппокампа (ГП) и зубчатой извилины (ЗИ). В настоящее время эти образования коры рас-
сматривают в качестве мишени тимоаналептиков (антидепрессантов), которые реализуют свой 
терапевтический эффект за счет стимуляции нейрогенеза и нейроангиогенеза (Encinas J.M. et al., 2006). При 
этом следует подчеркнуть, что образования архиокортекса содержат значительные количества 
стволовых клеток (Сосунов А.А., Челышев Ю.А., 2002; Forster E. et al., 2006). Возрастные изменения ГП 
обусловливают сдвиги в эмоциональных реакциях, условнорефлекторном поведении, нарушение всех 
видов памяти. Исходя из этого, исследование его структурных особенностей у людей старших возраст-
ных групп имеет большое значение для понимания механизмов как «нормального» старения, так и его 
психопатологических вариантов (Боголепова И.Н. и соавт., 1984).

В последние годы утвердилось положение о морфо-функциональной микроединице ЦНС, как о со-
вокупности нейрона с его ближайшим глиальным и капиллярным окружением (Шемяков С.Е., 2003).

Исходя из этого, целью настоящего исследования стало изучение нейро-глиальных соотношений в 
гиппокампе людей в процессе «нормального» старения.
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Нейроны выявляли методом окраски крезиловым фиолетовым по Нисслю. Астроциты выявляли по 
методике Снесарева. Для дифференцировки олигодендроцитов и микроглиоцитов использовалась мето-
дика Мийагавы в модификации Александровской (Саркисов Д.С., Перов Ю.П., 1996). В качестве обзорной 
методики для выявления отдельных слоев, отделов и полей ГП, а так же в качестве вспомогательной 
методики для выявления нейронов и глиальных клеток использовался общепринятый метод окраски 
гематоксилин – эозином и метод импрегнации нитратом серебра по И. В. Рясковой (1984).

Результаты исследования показали, что нейронный состав пирамидного слоя собственно ГП пред-
ставлен в подавляющем большинстве пирамидными нейронами, тела которых имеют треугольную или 
овальную форму, с выраженным апикальным дендритом, уходящим в радиальный слой ГП. Этот тип 
нервных клеток имеет четкие контуры ядра и перикариона. Ядра клеток светлые, содержат базофильное 
ядрышко, занимающее в основном центральное положение. Вещество Ниссля мелкими глыбками или пы-
левидной зернистостью заполняет нейроплазму. В поле СА1 наблюдается густое расположение нейронов, 
апикальный дендрит которых разветвляется почти сразу на множество тонких ветвей. В поле СА3 нейроны 
располагаются диффузно, менее плотно прилежат друг к другу. Их отличительной чертой являются тол-
стые дендриты большой величины. Гранулярный слой ЗИ представлен нейронами округлой и овальной 
формы, плотность расположения которых значительно выше, чем пирамидных нейронов собственно ГП.

В ходе морфометрических исследований нами установлено, что в процессе старения происходит умень-
шение количества нервных клеток во всех изученных компартментах ГП. Потеря нейронов с возрастом 
в головном мозге не является качественно новым фактом (Боголепова И.Н. и соавт., 1984; Шемяков С.Е., 
2003 и многие другие), так как с давних пор нарушения ряда функций ЦНС при старении связывают с 
уменьшением числа нейронов (Фролькис В.В., 1991). В предшествующих исследованиях было отмечено, 
что уменьшение числа нейронов в 0,01мм3 коры полушарий большого мозга у лиц старческого возраста 
по сравнению с людьми 21–35 лет составляет в V слое поля 6–30,8%; в IV слое поля 17–26,1%; в IV слое 
поля 41–27,8%. В подкорково-стволовых структурах относительные величины снижения нейрональной 
плотности колеблются в пределах от 33,1% в сосцевидных телах гипоталамуса до 54,6% в нижних хол-
миках среднего мозга (Шемяков С. Е., 2003). Существует мнение о том, что качественно-количественные 
изменения в головном мозге характерные для процесса старения, ярче выражены в филогенетически бо-
лее «старых» структурах (Боголепова И.Н. и соавт., 1984). Фролькис В.В. (1991), напротив, считает, что 
филогенетически «новые» структуры мозга в большей степени подвержены возрастной потере нейронов. 
Одновременно автор высказывает сомнения в том, что темп возрастной убыли нейронов универсально 
зависит от филогенетического возраста церебральных структур. В более поздних работах методом мета-
сопоставления показано, что филогенетический возраст церебральных структур не имеет статистически 
значимых корреляционных связей с показателями нейрональной плотности ни в одной из возрастных 
групп. Это не позволяет однозначно трактовать соотношения возрастной потери нейронов в различных 
отделах мозга человека исключительно с позиции их филогенетического возраста (Шемяков С.Е., 2003).

При изучении гиппокампа человека в процессе старения Mani R.B. et al. (1986) установили, что 
степень уменьшения количества пирамидных нейронов с возрастом в разных полях ГП отличается друг 
от друга. Так уровень снижения нейрональной плотности в поле СА1 больше, чем в поле СА3. Данная 
убыль у лиц после 65 лет по сравнению с лицами более молодого возраста составляет 19,2% в поле СА1 
и 17,4% в поле СА3. Параллельно с этим имеется ряд работ, в которых исследователи отмечают отно-
сительное постоянство нейронного состава ГП. В первую очередь это относится к зубчатой извилине, 
в которой сохраняется относительная стабильность количества гранулярных нейронов на протяжении 
жизни (Landfield P.W. et al., 1986).

По нашим данным, возрастное снижение нейрональной плотности в ГП человека характеризуется ге-
теротопностью и гетерохронностью. Потеря количества пирамидных нейронов у лиц старческого возраста 
по сравнению с лицами зрелого возраста в поле СА1 составляет 33,2-38,9%, в то время как аналогичные 
изменения в поле СА3 составляют лишь 24,6-24,7%. Количество гранулярных нейронов в 0,01 мм3 ткани 
ЗИ превышает плотность пирамидных нейронов аммонова рога в 3-5 раз. При этом степень возрастной 
убыли гранулярных нейроцитов существенно ниже. В период с 21 года до 92 лет, количество последних 
уменьшается на 21,5-21,9%. Нами выявлена прямая корреляционная зависимость между количественными 
возрастными изменениями пирамидных нейронов поля СА3 и гранулярных нейронов ЗИ. Это доказывает 
аналогичность возрастных изменений морфофункционально связанных структур. Известно, что аксоны 
гранулярных клеток направляются к пирамидным нейронам поля СА3 (Виноградова О.С., 1975). При 
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этом есть основание полагать, что центральную роль в обучении и памяти играют именно гранулярные 
клетки зубчатой извилины (Sloviter R.S. et al., 1996).

Признаком, который обусловливает индивидуальную вариабельность мозга, является показатель 
площади профильного поля нервных клеток. Изменения этого параметра определяют морфологические 
предпосылки индивидуальной психической деятельности человека (Боголепова И.Н., 2000). Некоторыми 
авторами выявлено уменьшение размера нервных клеток в различных областях головного мозга у людей 
пожилого и старческого возраста (Ахунжанов Р.А., Касым-Ходжаев И.К., 1998).

По нашим данным, в большинстве компартментов ГП наблюдается увеличение площади нейронов 
у людей в возрасте от 21 до 74 лет, сменяющееся их уменьшением у людей старше 75 лет. Принимая 
во внимание имеющуюся достоверную обратную корреляционную зависимость возрастных изменений 
данного параметра и количество нейроцитов, можно предположить, что гипертрофия нейронов должна 
рассматриваться как адаптационный механизм. А нивелирование этой реакции у людей старческого 
возраста, наряду с уменьшением количества нейронов, представляется как истощение компенсаторно-
приспособительных возможностей ЦНС, что может являться составляющей изменения функций ГП. 
Это совпадает с результатами, полученными на лабораторных животных. Средний диаметр нейронов 
у них может увеличиваться, а затем снижаться до исходного уровня, уменьшаясь в поздние возрастные 
периоды (Фролькис В.В., 1991).

Второй составляющей структурно-функциональной единицы ЦНС являются глиальные клетки. 
Исследования последнего времени подтвердили ключевую роль глиальных элементов в деятельности 
нервной системы. Глиальные клетки активно участвуют в снабжении нейрона энергией, поддерживают 
необходимый для нейрона уровень водно-солевого состава, участвуют в зарождении и распростране-
нии нервного импульса, обеспечивают защиту и очищение от продуктов распада (Ройтбак А.И., 1993). 
Глиальные клетки влияют на регенеративные способности нейронов. Естественно, что морфологические 
изменения в глиальных клетках играют существенную роль при цереброваскулярных и нейродегенера-
тивных патологиях (Tomimoto H. et al., 1997; Sugaya K. et al., 1997).

В литературе до настоящего времени не существует единой точки зрения на возрастную динамику 
количества глиоцитов в головном мозге. П. А. Мотавкин и соавт. (1983) отметили, что в ядре глазодвига-
тельного нерва количество и размер глиоцитов остаются практически постоянными на протяжении всего 
онтогенеза. Вместе с тем, Д. И. Косимходжаева (1998) считает, что в поле 17 в старческом возрасте про-
исходит уменьшение количества глиальных клеток в 1,2–3,8 раза в зависимости от слоя коры. Некоторое 
снижение общего числа глиоцитов в моторной коре и сосцевидных телах было отмечено у крыс в возрасте 
от 6 до 28 месяцев (Фролькис В.В., 1991). Наши предыдущие исследования показывают, что почти во 
всех отделах головного мозга в процессе старения происходит увеличение глиальной плотности. В полях 
17 и 41 коры головного мозга количество глиальных клеток у лиц старческого возраста по сравнению с 
лицами зрелого возраста увеличивается в 1,31–1,49 раза, в хвостатом ядре, скорлупе и бледном шаре в 
1,55–1,6 раза, в различных участках промежуточного мозга 1,44–1,68 раза (Шемяков С. Е., 2003).

Что касается возрастного изменения глиальной плотности в ГП, то имеющиеся данные так же неодно-
значны и нередко противоречат друг другу. K.R. Brizzee et al. (1980) обнаружили увеличение количества 
глиоцитов в ГП обезьян. K.O. Devaney et al. (1984) при помощи методов, основанных на дисперсии кле-
ток, показали, что количество глиальных клеток в молодом возрасте находится в пределах 3,675–6,670 
(х 107) в 1 грамме ткани, а в возрасте старше 68 лет данный показатель увеличивается до 10,044 (х 107) в 
1 грамме ткани ГП человека. В противоположность этому, В.Ф. Шеффер (1976) определил, что количество 
глиоцитов в субикулюме ГП с возрастом уменьшается на 20-50%, причем степень убыли не зависит от 
наличия или отсутствия болезни Альцгеймера или старческой деменции.

Результаты нашего исследования показали, что возрастные изменения показателя суммарной плот-
ности глиальных клеток в разных структурах «старой коры» оказались разнонаправлены. В аммоновом 
роге этот показатель увеличивается с возрастом, причем прирост глиальной плотности при старении 
может достигать 85%. Тогда как в зубчатой извилине, напротив, происходит его некоторое уменьшение, 
достигающее 15-22%. При этом соотношение между тремя видами глии (астроцитами, олигодендроцитами 
и микроглиальными клетками) различно, не только в разных компартментах ГП, но и меняется с возрас-
том. Это согласуется с мнением многих авторов о том, что количественные межглиальные соотношения 
отличаются не только в разных формациях мозга, но и зависят от возрастного периода (Hayakawa N. et al., 
2007; Stark A.K. et al., 2007). Нами обнаружено, что в собственно ГП у людей зрелого возраста наблюда-
ется преобладание олигодендроцитарной глии, которое увеличивается с возрастом. Ранее было показано, 
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что в зрительной области коры мозга крыс с возрастом число олигодендроцитов увеличивается, а число 
астроцитов уменьшается (Szeligo F., Leblond C.P., 1977). В ЗИ во всех возрастных периодах количество 
астроглии превышает аналогичные показатели олигодендроглии. Известно, что макроглиальный компо-
нент некоторых ядер гипоталамуса представлен исключительно астроцитами (Dunkan G.E. et al., 1987). 
Процентное количество микроглии в ГП не претерпевает с возрастом значимых изменений. По мнению 
ряда исследователей, относительное содержание микроглии составляет 3–17% (Varon S.S., Somjen G.G., 
1979; Leibnitz L., 1982). Селективное преимущество количества определенного вида глии очевидно ука-
зывает на ее функционально-метаболическую взаимосвязь с нейронами соответствующих отделов ГП.

По нашему мнению, заместительный глиоз, хорошо выраженный в аммоновом роге, проявляется в сум-
марном увеличении как свободно лежащих глиоцитов, так и клеток – сателлитов, которые в большинстве 
случаев образованы олигодендроцитами и микроглиальными клетками. В этой связи, интересны факты, 
приводимые М.А. Peinado et al. (1997). Авторы, на основании цитометрии в теменной коре у крыс 4-6 и 
30-32 месяцев, не нашли никаких изменений в объеме коры и плотности нейроцитов с возрастом. Одно-
временно наблюдалось уменьшение размеров профильного поля нейронов и их ядер. Параллельно, во всех 
корковых слоях, происходило увеличение плотности глиальных клеток в среднем на 17%. На основании 
этого был сделан вывод о том, что с возрастом нарушения в коре связаны с нейронной дисфункцией, а 
не с фактическим уменьшением количества нейронов.

Глиальный индекс (ГИ), как интегральный показатель системы «нейрон-глия» является более чувстви-
тельным маркером топических особенностей, чем отдельно взятые показатели нейрональной и глиальной 
плотности (Шемяков С.Е., 2003). В процессе старения происходит увеличение глиального индекса во всех 
изученных компартментах ГП человека, за исключением ЗИ. Возрастное увеличение ГИ в собственно 
ГП обусловлено снижением числа нервных клеток и параллельным заместительным глиозом. Следует 
отметить, что степень прироста глиального индекса в аммоновом роге на уровне ножки ГП в 2,5-3,5 раза 
превосходит таковую на уровне его средней части.

Отдельного внимания заслуживает глиальный индекс ЗИ. Абсолютные его величины на уровне средней 
части и ножки ГП находятся в пределах 0,59  0,014–0,76  0,022. Такие малые значения объясняются 
тем, что количество гранулярных нейроцитов превосходит количество глии в ЗИ. В ЗИ человека в про-
цессе старения глиальный индекс меняется незначительно. По-видимому, это происходит из-за того, что 
снижение количества гранулярных клеток и количества глиоцитов пропорционально друг другу.

Обобщая полученные результаты, можно констатировать, что при старении в ГП человека происходит 
гетерохронная потеря нервных клеток, интенсивность которой различна на уровне средней его части и на 
уровне его ножки. Степень возрастной убыли нервных клеток в ГП человека возрастает в направлении 
ЗИ  поле СА3  поле СА1. При этом в большинстве компартментов ГП наблюдается компенсаторное 
увеличение площади профильного поля нейронов в период с 36 до 74 лет, сменяющееся их уменьшением 
у людей старше 75 лет. Возрастные изменения суммарного количества глии в ГП человека разнонаправ-
лены. Увеличение глиальной плотности в собственно ГП происходит в первую очередь за счет олиго-
дендроцитов, содержание которых значительно преобладает над количеством астроцитов и микроглии. 
В ЗИ наблюдается выраженное превосходство числа астроцитов над другими видами глии, еще более 
увеличивающееся с возрастом.
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Корреляционные взаимоотношения желчного пузыря и печени в 
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Analysis of Anatomical Correlations of the Gallbladder and Liver at an Early Stage of Ontogenesis
R. V. Yuz’ko, A. N. Slobodyan

A morphometric study of the right lobe of the liver and gallbladder has been carried out on 46 isolated organocomplexes 
of fetal and newborn corpses in situ. Two periods of accelerated development (during months 5 and 8-10) and a period of 
slowing down (in the 6 and 7 months). The highest degree of synergism and development harmony has been disclosed dur-
ing months 8-10 between the right lobe of the liver and the gallbladder and that is confirmed by methods of the correlation 
analysis and by means of the multifactor regression dependence.

Key words: gallbladder, hepatic right lobe, morphometry, multifactor regression dependence.

Проведено морфометрическое исследование правой доли печени и желчного пузыря на 46 изолированных 
органокомплексах трупов плодов и новорожденных in situ. Выявлены два периода ускоренного (на 5-ом и 8-10-ом 
месяцах) и период относительно замедленного развития (на 6-ом и 7-ом месяцах). На 8-10 месяцах выявлена боль-
шая степень синергизма, и гармонии между правой долей печени и желчным пузырем, что подтверждено методами 
корреляционного анализа и вероятной множественной регрессионной зависимостью.

Ключевые слова: желчный пузырь, правая доля печени, морфометрия, плод, новорожденный, множественный регрес-
сионный анализ.

Актуальность темы
По мере накопления данных о патогенезе и этиологии заболеваний в постнатальном периоде становится 

понятнее весомое значение внутриутробного периода как объекта, на который должно быть направлено 
внимание современного здравоохранения [1, 3].

На ранних этапах онтогенеза наблюдается тесная коррелятивная связь между процессами становления 
топографии внутренних органов. Знание закономерностей эмбриотопографических корреляций имеет 
большое значение при трактовке синтопических взаимосвязей развивающихся органов и структур, спо-
собствует определению истинного направления процессов органогенеза [7, 8].

Результаты эмбриологических исследований способствуют разработке новых способов оперативных 
вмешательств и профилактики перинатальной патологии [4].

Данные о синтопических корреляциях правой доли печени (ПДП) и желчного пузыря (ЖП) в перина-
тальном периоде онтогенеза человека способствуют понятию механизмов их нормального формообразо-
вания и становления топографии [2, 5]. Для определения закономерностей процессов органогенеза ЖП 


