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Проведен сравнительный анализ возрастной динамики морфометрических показателей нейронов дор-
сального наружного коленчатого тела (НКТд) кошки (Felis catus) на срезах, изготовленных во фрон-
тальной и сагиттальной плоскостях. Исследована возрастная динамика площади, округлости и ориен-
тации сомы геникулятных нейронов, иммунопозитивных к нефосфорилированным доменам тяжелых
нейрофиламентов (антитела SMI-32). Анализ проведен на животных в возрасте 0, 4, 10, 14, 21, 28, 34, 62
и 123 дней и на взрослых животных. Между пулами данных, полученными с использованием фронталь-
ных и сагиттальных срезов, выявлены достоверные отличия: 1) площадь сомы на фронтальных срезах
меньше, чем на сагиттальных срезах во всех возрастных группах, с возрастом разница в площади сомы
увеличивается; 2) сома нейронов ориентирована под разными углами в двух плоскостях резки, с воз-
растом происходит достоверное изменение ориентации сомы на сагиттальных, но не фронтальных сре-
зах. Было предположено, что различия в площади сомы являются следствием пространственной орга-
низации SMI-32(+) клеток в пределах НКТд, ввиду чего резка в сагиттальной плоскости, в отличие от
фронтальной, проходила через длинную ось их сомы. В свою очередь, возрастные изменения в ориен-
тации сомы могут отражать внутреннюю перестройку ретинотопической организации НКТд с возрас-
том.
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Анализ морфологических параметров нервных
клеток – одна из основ изучения нервной системы
[1]. На основании этих параметров строят не толь-
ко фундаментальные умозаключения [2, 3], но и
выводы о действии фармакологических препара-
тов [4, 5], последствий экспериментальных мани-
пуляций [6, 7], течении заболеваний [8–10], эти ре-
зультаты также закладывают в основу математиче-
ских моделей [11]. На практике широко
используют такие клеточные параметры, как раз-
мер [3–6, 8], вытянутость и ориентацию [12] кле-
точной сомы, организацию отростков нейрона [2,
13], количество и плотность залегания нейронов [3,
8, 10, 14], кластеризация [15–17] клеток в исследуе-
мой структуре.

Современные экспериментальные методики да-
ют возможность анализа интересующих клеточных
параметров на основе трехмерных реконструкций
исследуемых популяций [13, 18, 19]. Однако изго-
товление и анализ двумерных препаратов не теря-
ют своей актуальности ввиду скорости, доступно-
сти и относительной простоты анализа большого

количества клеток, что особенно важно, например,
в клинических исследованиях [14]. Очевидно, что в
силу разнообразных причин: особенностей анато-
мии и морфологии живого объекта, особенностей
гистологического метода, используемого при его
изучении, допустимы определенные вариации в
морфометрических величинах на двумерных ги-
стологических препаратах. Для сокращения вариа-
бельности исследуемых показателей критически
важны верный выбор плоскости резки и позицио-
нирование гистологического образца перед изго-
товлением гистологических срезов, особенно для
структур, имеющих сложную форму [14]. В каче-
стве примера можно представить клеточные попу-
ляции серого вещества спинного мозга, где, ввиду
пространственной ориентации клеточной сомы и
дендритов, достоверное определение различных
типов нейронов возможно только при комбиниро-
вании разных плоскостей резки [20, 21].

При изучении постнатального развития попу-
ляций нейронов дорзального таламуса – а именно
площади сомы клеток дорсального наружного ко-
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ленчатого тела (НКТд), иммунопозитивных к не-
фосфорилированным доменам тяжелых нейрофи-
ламентов – были получены неожиданные различия
в данных при анализе срезов, изготовленных в са-
гиттальной и фронтальной плоскостях. В соответ-
ствии с этим целью работы был сравнительный
анализ возрастной динамики морфометрических
показателей нейронов дорсального наружного ко-
ленчатого тела (НКТд) на срезах, изготовленных во
фронтальной и сагиттальной плоскостях.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ

Исследование проведено в соответствии с тре-
бованиями Директивы Совета Европейского Пар-
ламента по защите животных, используемых для
экспериментальных и других научных целей
(2010/63EU) и с одобрения Комиссии по этике Ин-
ститута физиологии им. И.П. Павлова РАН (за-
ключение № 28/04 от 28.04.2021 г). В работе ис-
пользована 31 кошка обоего пола: в возрасте 0, 4,
10, 14, 21, 28, 34, 62 и 123 дней (в каждой группе
n = 2–4) и взрослые животные (n = 3). Протокол
перфузии, взятия материала и иммуногистохими-
ческой реакции подробно рассмотрены в работе
[21]. С помощью антител SMI-32 [22] выявляли не-
фосфорилированные домены тяжелых цепей ней-
рофиламентов непрямым иммуногистохимиче-
ским методом на свободно плавающих срезах тол-
щиной 50 мкм. Оцифровку срезов проводили с
помощью светлопольного микроскопа Olympus
CX33 (Olympus Corporation, Япония) и камеры
Nikon D3400 (Nikon corporation, Япония).

Морфометрический анализ нейронов, иммуно-
позитивных к SMI-32 (SMI-32(+)), проводили в
программе CAS (“Cell annotation software”) по ра-
нее описанной методике [23]. Для выделения SMI-
32(+) клеток на изображении применяли “Statisti-
cal dominance algorithm” [24] с последующей кор-
рекцией неточностей автоматического выделения
оператором. В анализ морфометрических парамет-
ров взяты только клетки с отсутствием иммуноги-
стохимической реакции в центральной части сомы
(что соответствовало положению неокрашенного
клеточного ядра) с целью исключения из анализа
малых фрагментов SMI-32(+) клеток [25]. Для за-
мера параметров сомы нейрона выделенные от-
ростки SMI-32(+) клеток отсекали, используя по-
следовательные процедуры удаления и добавления
одинакового числа пикселей по периметру выде-
ленных объектов, количество пикселей было вы-
брано эмпирически и применено для всей экспе-
риментальной выборки.

Исследовали следующие морфометрические
параметры:

1) площадь поперечного сечения сомы SMI-
32(+) клеток (мкм2);

2) округлость клеточной сомы с использовани-
ем параметра “близость формы сомы к кругу”, вы-

численному по формуле: .

Итоговые значения варьируют от 0 до 1, где 0, 1 –
крайне вытянутый овал, 1 – круг.

3) ориентация длинной оси сомы (для определе-
ния этого параметра брали длинную ось наиболее
подходящего к выделенной области эллипса). Угол
длинной оси сомы вычисляли относительно грани-
цы между слоями А и А1, где 0° – сома ориентиро-
вана перпендикулярно межслойной границе, отри-
цательные значения – ростральный (на сагитталь-
ных срезах) или медиальный (на фронтальных
срезах) наклон сомы, положительные значения –
каудальный (на сагиттальных срезах) и латераль-
ный (на фронтальных срезах) наклон сомы.

НКТд имеет сложную форму; в первом прибли-
жении напоминает эллипсоид, ростральный и ка-
удальный полюса которого утончены и отогнуты в
противоположных направлениях. Как итог, на
фронтальных срезах форма ядра варьирует от ша-
рообразной – на ростральном и каудальном полю-
сах, до клиновидной – в центральной части. Соот-
ветственно, на сагиттальных срезах ядро имеет
S-образную форму (рис. 1а). Иммунопозитивную
реакцию оценивали в двух наиболее широких сло-
ях НКТд – А и А1. Для анализа взяты SMI-32(+)
клетки центральных участков слоев НКТд в обеих
плоскостях резки (окрашены серым на рис. 1a), где
возможно проведение прямой линии по межслой-
ной границе слоев А и А1, относительно которой
оценивали ориентацию клеточной сомы.

Всего было проанализировано 26711 и 22495
SMI-32(+) клеток на фронтальных и сагиттальных
срезах соответственно, в отдельных группах срав-
нения рассмотрено от 1113 до 4915 SMI-32(+) кле-
ток в зависимости от возраста и плоскости резки.
Для сравнения выборок использованы Nested
ANOVA и post-hoc Tukey-тест (для множественных
сравнений) и Nested t-test (для парных сравнений),
разработанные специально для малых выборок
[26], где N – количество животных определенной
группы, n – количество срезов у животного. Для
большинства животных было проанализировано
по 3 среза в каждой плоскости, от некоторых жи-
вотных использовали только фронтальные или
только сагиттальные срезы. Данные по динамике
площади и ориентации сомы SMI-32(+) нейронов
на сагиттальных срезах были опубликованы ранее
[27]. Числовые данные на рисунках представлены в
виде среднее ± ст. откл.

РЕЗУЛЬТАТЫ ИССЛЕДОВАНИЯ
Площадь сомы SMI-32(+) клеток

Первое, что обращает на себя внимание при
сравнении двух плоскостей резки, – бóльшая пло-

π 2
[Площадь сомы]4

*[Длинная ось сомы]
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Рис. 1. Морфометрические параметры дорсального наружного коленчатого тела (НКТд). (а) – фронтальный (cлева, Frontal
plane) и сагиттальный (справа, Sagittal plane) разрезы НКТд (LGNd). А/А1 – анализируемые слои, серым выделена зона
анализа ориентации сомы на срезах. (b) – возрастная динамика площади сомы SMI-32 иммунопозитивных (SMI-32(+))
клеток: показаны достоверные различия новорожденных (0) и взрослых (Ad.) от ближайших групп и от максимального
значения, а также различия между значениями для фронтальных и сагиттальных срезов внутри возрастных групп. (c) –
внешний вид SMI-32(+) клеток в слоях А/А1 на сагиттальном срезе. (d) – угол наклона сомы SMI-32(+) клеток в слоях
А/А1 на фронтальных и сагиттальных срезах: пунктиром указана линия тренда, показаны достоверные различия крайних
возрастных групп (0 и Ad.). (e) – схема поворота сомы SMI-32(+) клеток в сагиттальной плоскости относительно меж-
слойной границы А/А1 (interlaminar border A/A1). Frontal cutting plane – фронтальная плоскость резки; long soma axis –
длинная ось сомы. Общие обозначения: 0-123, Ad. – возраст экспериментальных групп; Frontal – фронтальные срезы; Sag-
ittal – сагиттальные срезы; R – ростральное; C – каудальное; M – медиальное; L – латеральное; D – дорзальное; V – вен-
тральное направления; на графиках указаны ср. знач. ± ст. откл.; @ – p < 0.1, * – p < 0.05; **– p < 0.01; *** – p < 0.001. По-
парные сравнения – post-hoc Tukey тест или Nested t-тест.

Ad.12362342821
Age, days

R C

100 �m

A

A1

A

Sagittal planeFrontal plane(a)

(b) (c)

(d) (e)

L
G

N
d

R
V

L

C
D

M

A1

A

A1

A

Adult28D0D

14

� Frontal � Sagittal

1040

500
**

*

***
***

*

*

*

* * *
@

@

@

@
250

S
o

m
a

 a
re

a
, 
�m

2

0

Ad.12362342821
Age, days

14

� Frontal
� Frontal cutting plane

� Long soma axis

interlaminar border A/A1

�24� �37� �46�

��Sagittal

1040

0

**

�30

S
o

m
a

 o
ri

e
n

ta
ti

o
n

,��

�60



376

ЖУРНАЛ ЭВОЛЮЦИОННОЙ БИОХИМИИ И ФИЗИОЛОГИИ  том 57  № 5  2021

МИХАЛКИН, МЕРКУЛЬЕВА

щадь сомы нейронов на сагиттальных срезах, чем
на фронтальных независимо от возраста животных
(рис. 1b). При этом с возрастом разница между
площадью сомы в различных плоскостях резки

увеличивается: от 19 мкм2 (15%) – у новорожден-

ных животных, до 127 мкм2 (41%) – у взрослых жи-
вотных (табл. 1).

Анализ возрастной динамики в пределах плос-
кости резки показывает значительный рост площа-
ди сомы с возрастом (Фр.: F(9.17) = 18.75, p < 0.001;

Саг.: F(9.15) = 19.18, p < 0.001). Значительный рывок

в росте площади сомы: как на фронтальных, так и
на сагиттальных срезах происходит к 10-му дню
(Фр.: 0Д vs 10Д, p < 0.01; Саг.: 0Д vs 10Д, p < 0.05).
После этого возраста рост сомы замедляется; раз-
ница в размере сомы теряет статистическую значи-
мость на фронтальных срезах – к 14 дням (Фр.: 14Д
vs Взр., p > 0.05), а на сагиттальных – неделей поз-
же, к 21 дню (Саг.: 21Д vs Взр., p > 0.05) (рис. 1b).

Округлость сомы SMI-32(+) клеток

В ходе анализа других морфометрических ха-
рактеристик изучаемой популяции клеток было от-
мечено, что их сома имеет в среднем не круглую, но
овальную форму (рис. 1c) со средним значением
округлости, равным 0.69 ± 0.04, идентичным для
фронтальных и сагиттальных срезов (данный пока-
затель использован для обозначения сомы на
рис. 1e).

Попарные сравнения значений округлости на
фронтальных и сагиттальных срезах внутри воз-
растных групп показали достоверные отличия
лишь в группе новорожденных животных (0Д: Фр.
vs Саг.; F(1.6) = 94.58; p < 0.001), когда на фронталь-

ных срезах клетки несколько более округлые
(0.72 ± 0.02), чем на сагиттальных (0.66 ± 0.03).

Ориентация сомы SMI-32(+) клеток
Исходя из овальной формы сомы нейронов

НКТд и наблюдаемых различий в площади сомы,
представилось необходимым определить ориента-
цию исследуемой популяции клеток в простран-
стве. В качестве референтной плоскости выбрана
граница между слоями А и А1. Показано, что на
фронтальных срезах сома SMI-32(+) клеток ориен-
тирована в целом перпендикулярно межслойной
границе с небольшим медиальным уклоном (до
‒20° в группе 62Д), не демонстрируя какого-либо
возрастного тренда (F(9.18) = 1.170; p > 0.05) (рис. 1d,

черные кружки). В то же время сома SMI-32(+)
клеток на сагиттальных срезах ориентирована с ро-
стральным уклоном, который значительно усили-
вается с возрастом (F(9.15) = 6.653; p < 0.001) (рис. 1d,

серые кружки): от –24° у новорожденных до –46° у
взрослых животных (0Д vs Взр., p < 0.01).

ОБСУЖДЕНИЕ

В результате было определено, что: 1) сома SMI-
32(+) клеток имеет вытянутую форму; 2) по мере
постнатального развития происходит разворот
длинной оси сомы по отношению к межслойной
границе на сагиттальных, но не фронтальных сре-
зах; 3) площадь сомы на сагиттальных срезах боль-
ше, чем на фронтальных, и с возрастом это разли-
чие увеличивается.

Возможна следующая интерпретация наблюда-
емых зависимостей (рис. 1e). Фронтальная плос-
кость резки в целом проходит перпендикулярно
межслойной границе слоев А и А1, в то же время
сома SMI-32(+) клеток имеет некоторый ростраль-
ный уклон относительно этой границы. Для реги-
страции максимальной площади сомы необходимо
произвести резку по длинной оси клетки. По всей
видимости, это условие выполнено в большей сте-
пени при резке в сагиттальной плоскости, нежели
во фронтальной. В результате получается, что реги-
стрируемая площадь сомы на фронтальных срезах
меньше таковой на сагиттальных. Происходящий с
возрастом ростральный поворот сомы усиливает
наблюдаемую разницу в ее площади на фронталь-
ных и сагиттальных срезах. Кроме того, наблюдае-
мый поворот может объяснить недельную разницу
в окончании роста сомы SMI-32(+) клеток (в две
недели – на фронтальных срезах и три недели – на
сагиттальных срезах): на фоне перманентного ро-
ста сомы нейронов НКТд происходит ее поворот в
сагиттальной плоскости, что уменьшает захватыва-
емую в процессе резки площадь сечения клеточной
сомы на фронтальных срезах; таким образом оба
параметра компенсируют друг друга на фронталь-
ных, но не сагиттальных срезах. Поскольку первый

Таблица 1. Отличие (ОТЛ) между площадью сомы
SMI-32 иммунопозитивных нейронов (абсолютное
отличие – ОТЛа, и процентное отличие – ОТЛп)
между сагиттальной и фронтальной плоскостями
резки у животных разных возрастов (0–123 дня и
взрослые животные – Взр.). * р < 0.05

Возраст ОТЛа, мкм2 ОТЛп, % Nested t-тест

0Д 19.49 15.1 p = 0.22

4Д 30.9 17.7 p = 0.05

10Д 50.38 22.1 p = 0.09

14Д 75.43 30 p = 0.07

21Д 87.63 34.1 p = 0.15

28Д 103.47* 39.5 p = 0.05

34Д 95.13* 36.5 p = 0.02

62Д 100.12* 37.3 p = 0.01

123Д 91.07 32.1 p = 0.06

Взр. 127.06* 41 p = 0.04
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месяц жизни крайне важен для развития зритель-
ного анализатора кошки [28], недельная разница в
определении временных границ роста сомы пред-
ставляется существенной.

Ориентация сомы SMI-32(+) нейронов, выяв-
ленная в данной работе, близка к направлению
изолиний ретинотопической карты зрительного
пространства, представленной в НКТд [29–31]. В
свою очередь другие наблюдения показывают, что
вытянутость сомы нейронов НКТд зачастую сов-
падает с общей ориентацией их дендритного древа
[32, 33]. Несмотря на то что антитела SMI-32 выяв-
ляют сому и лишь проксимальные отростки круп-
ных клеток НКТд [34, 35], можно предположить,
что дендритное древо описанных в данной работе
SMI-32(+) клеток, как и их сома, в целом вытянуто
параллельно изолиниям ретинотопического пред-
ставительства вне зависимости от возраста. Изме-
нение угла наклона сомы в сагиттальной плоскости
говорит о ранее неизвестных изменениях внутрен-
ней структуры НКТд кошки (в частности, смеще-
нии изолиний ретинотопического представитель-
ства), происходящих наряду с общим увеличением
его объема [36, 37]. Также постнатальный рост кле-
ток НКТд сопровождается увеличением диаметра
и реорганизацией их дендритного древа [38–40],
морфометрические показатели дендритного древа,
в связи с вышеизложенными предположениями,
вероятно, так же, как и размер сомы, могут отли-
чаться в зависимости от анализируемой плоскости
резки.

Таким образом, наблюдаемая в работе разница в
размере сомы SMI-32(+) клеток на фронтальных и
сагиттальных срезах определяется ростральным
уклоном их сомы по отношению к межслойной
границе слоев А и А1. С возрастом ростральный
уклон сомы становится более выраженным, увели-
чивая регистрируемую разницу в размере сомы на
фронтальных и сагиттальных срезах и, возможно,
отражая смещение структур, отвечающих за общую
архитектонику НКТд.

Данные результаты указывают на важность уче-
та особенностей залегания анализируемых клеток
в исследуемой структуре при анализе временного
паттерна развития их морфометрических характе-
ристик.
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FEATURES OF THE AGE-RELATED DYNAMICS OF CAT LATERAL 
GENICULATE NUCLEUS NEURONS 

AS REVEALED IN FRONTAL VERSUS SAGITTAL SLICES
A. A. Mikhalkina, # and N. S. Merkulyevaa

a Pavlov Institute of Physiology, Russian Academy of Sciences, St. Petersburg, Russia
#e-mail: mikhalkin@infran.ru

We carried out a comparative morphometric analysis of neurons in the cat dorsal lateral geniculate nucleus
(dLGN) in frontal vs. sagittal slices. Using the SMI-32 antibody to non-phosphorylated domains of heavy-chain
neurofilaments, the postnatal dynamic of soma parameters (area, roundness, orientation) of dLGN neurons was
studied. Measurements were performed in kittens aged 0, 4, 10, 14, 21, 28, 34, 62, 123 days, and in adult cats. A
comparison of data obtained in frontal vs. sagittal slices revealed the following significant differences: 1) the soma
area of the immunopositive neurons was smaller in frontal vs. sagittal slices in all age groups, and this difference
increased with age; 2) the soma orientation was also different in two cutting planes, and a significant age-related
change in the soma orientation occurred only in the sagittal, but not frontal, plane. We assume that the difference
in the soma area is due to the spatial arrangement of SMI-32-immunopositive neurons in the dLGN, because of
which, in the sagittal plane, in contrast to the frontal, neuronal somas were cut parallel to their long axis. In turn,
age-related changes in the soma orientation may reflect an internal rearrangement of the dLGN retinotopic or-
ganization with age.

Keywords: morphometry, cutting plane, lateral geniculate nucleus, SMI-32, ontogenesis
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