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В модельных экспериментах на крысах, облученных в дозах и режимах воздействия, сопоставимых
с таковыми у ликвидаторов последствий аварии на ЧАЭС, исследованы изменения нейронов раз-
личных отделов головного мозга в зависимости от дозы γ-облучения и мощности дозы воздействия.
Установлено, что на протяжении всего эксперимента как у контрольных, так и облученных живот-
ных наблюдались ундулирующие изменения различных нейроморфологических показателей нерв-
ных клеток со стохастическими экстремумами в отдельных доза-временных интервалах. В ряде слу-
чаев изменения имели пограничный характер, когда они уже не являлись нормой и в то же время
еще и не являлись патологией. Хотя уровень значимости таких изменений колебался по отношению
к возрастному контролю в функционально незначимых пределах, их наличие свидетельствовало о
нестабильности структурно-функциональной организации нервных клеток и напряженности
функционирования. При этом на изменение большинства показателей состояния нейронов боль-
шее влияние оказывало γ-облучение, чем время восстановительного периода, что свидетельствова-
ло о достаточно высоком отклике нервных клеток на радиационное воздействие. С течением време-
ни изменения нервных клеток репарировались и их показатели соответствовали возрастному кон-
тролю. Следует полагать, что с увеличением дозы или мощности дозы радиационного воздействия,
а также на фоне других вредных и опасных факторов, сопутствующих радиационным авариям, из-
менения нейронов приобретут более однонаправленный характер.

Ключевые слова: головной мозг, ионизирующее излучение, доза γ-облучения, мощность дозы ради-
ационного воздействия, реакция нейронов на радиационное воздействие
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Влиянию ионизирующего излучения на орга-
низм человека и животных, в частности на голов-
ной мозг, посвящено достаточно большое коли-
чество исследований [1–5]. Показано, что уже в
ранние сроки после пребывания на радиоактивно
загрязненной территории у ликвидаторов послед-
ствий радиационной аварии и у пострадавшего
населения начинают формироваться погранич-
ные психоневрологические расстройства, приво-
дящие к нарушению работоспособности, психо-
неврологическим заболеваниям, ранней инвали-
дизации и дисквалификации личного состава [6–8].
Причем психоневрологические нарушения у лик-
видаторов последствий Чернобыльской аварии
сохраняются и до настоящего времени [9–11].
Высокая социальная значимость пограничных

нарушений деятельности нервной системы обу-
словливает необходимость изучения соответ-
ствующих нейроморфологических эквивалентов.
Однако исследование изменений в головном моз-
ге, индуцированных ионизирующим излучением,
в эксперименте с участием человека в принципе
невозможно, а имеющиеся единичные случаи его
аварийного переоблучения обычно отягощены
целым каскадом вторичных изменений, связан-
ных с патогенезом лучевой болезни, лечебными и
диагностическими процедурами, психоэмоцио-
нальным состоянием пострадавшего и др. [12–15].
В связи с этим изменения в головном мозге ис-
следуют в экспериментах на животных, где есть
возможность исключить большинство сопутству-
ющих факторов, присущих радиационным ава-
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риям, а также использовать методики, которые
нельзя применить к человеку [13, 16–18]. Спра-
ведливость такого подхода к изучению радиаци-
онной патологии доказана еще в пятидесятые го-
ды прошлого века школой академика Н.А. Краев-
ского [19], а в настоящее время разработаны
методические основы экстраполяции результатов
исследования с животных на человека [20, 21].

Эксперименты с γ-облучением животных в до-
зах и режимах, сопоставимых с таковыми у лик-
видаторов последствий аварии на ЧАЭС, выпол-
ненные с помощью традиционных нейроморфо-
логических и статистических методик, выявили
достаточно высокую структурнофункциональ-
ную реактивность нейронов различных отделов
головного мозга и в то же время их высокую пла-
стичность и резистентность по отношению к ра-
диационному фактору. Выявляемые изменения
на протяжении всей жизни облученных живот-
ных не имели линейной зависимости как от дозы
γ- облучения, так и от длительности восстанови-
тельного периода, а носили ундулирующий ха-
рактер со стохастическими экстремумами в от-
дельных доза-временных диапазонах [1, 3, 22, 23].
Среди нейронной популяции как функциональ-
но различных зон коры больших полушарий, так
и в подкорковых образованиях преобладали
структурные изменения, отражающие полимор-
физм функционального состояния нейронов (по-
кой, возбуждение, торможение), но в ряде случа-
ев изменения приобретали пограничный харак-
тер, когда они уже не являлись нормой и в то же
время еще и не являлись патологией. Такие изме-
нения являлись проявлением “срочной” ответ-
ной реакции нервных клеток на воздействующий
фактор и развивались по светлому или темному
типам, отражая промежуточную между варианта-
ми биологической нормы и патологии структур-
но-функциональную организацию нервных клеток
головного мозга. Такие изменения, как правило,
обратимы, но при увеличении интенсивности
воздействия или на фоне сопутствующих вред-
ных и опасных факторов среды могут переходить
в альтеративные формы [12]. В конце восстанови-
тельного периода увеличивалось количество
нервных клеток с альтеративными изменениями,
но они располагались рассеянно, не формирова-
ли очагов дегенерации и статистически значимо
не обедняли нейронную популяцию. Большин-
ство изменений нервных клеток колебались во-
круг показателей соответствующего возрастного
контроля в незначительных пределах и лишь в от-
дельные доза-временные диапазоны их оценоч-
ные критерии приобретали статистически значи-
мый характер [1, 3]. Однако, используя классиче-
ские нейроморфологические и статистические
методики исследований, авторы не смогли одно-
значно оценить роль нелетальных радиационных
воздействий в поражении нейронов головного

мозга и развитии психоневрологических наруше-
ний, так как конечный пострадиационный эф-
фект зависел не только от дозы ионизирующего
излучения, но и от времени снятия показаний [13].

Цель исследования – в модельных экспери-
ментах на крысах выявить изменения в нейронах
различных отделов головного мозга после общего
γ-облучения в зависимости от дозы и мощности
дозы радиационного воздействия и установить
приоритет влияния воздействующих факторов
(доза γ-облучения, мощность дозы воздействия,
время восстановления) на пострадиационные це-
ребральные эффекты.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДИКА
В экспериментах использовано 300 белых бес-

породных крыс-самцов в возрасте 4 мес., под-
вергнутых острому общему γ-облучению в дозах
0.1; 0.2; 0.5 и 1.0 Гр с мощностью дозы радиацион-
ного воздействия 0.5; 1.0; 2.5 и 6.6 Гр/ч. Фрагмен-
ты головного мозга (поля PAs и FPP коры больших
полушарий, неостриатум, таламус, кора червя
мозжечка) забирали с соблюдением правил био-
этики через сутки после γ-облучения и далее на
протяжении всего пострадиационного периода.
После стандартных гистологических процедур
обзорные срезы участков головного мозга окра-
шивали гематоксилин-эозином и по Нисслю кре-
зилвиолетом. Суммарный белок в нервных клет-
ках окрашивали по Бонхегу, а нуклеиновые кис-
лоты (цитоплазматическую и ядрышковую РНК,
ядерную ДНК) – по методу S.K. Shea. На крио-
статных срезах выявляли активность основных
дегидрогеназ (СДГ, ЛДГ и Г-6-ФДГ) по общепри-
нятым в гистохимии методикам. При анализе
препаратов подсчитывали количество нервных
клеток, находящихся в различном функциональ-
ном состоянии (покой – нормохромные), (воз-
буждение – светлые, гипохромные), (торможе-
ние – темные, гиперхромные), а также нейроны с
признаками альтеративных (необратимых) изме-
нений (пикноморфные и клеточные тени) в про-
центах от всей нейронной популяции [3, 13]. С
помощью компьютерной программы “Image J”
определяли морфометрические показатели ос-
новных структурных составляющих нервных кле-
ток (цитоплазма, ядро, ядрышко) с последующим
расчетом ядерно-цитоплазматического (ЯЦИ) и
ядрышко-ядерного (ЯЯИ) индексов, а также
определяли содержание в нейронах суммарного
белка и нуклеиновых кислот (ДНК в ядрах, а РНК
в цитоплазме и ядрышках). При анализе резуль-
татов измерений использовали параметрические
методы статистики с вычислением средних и до-
верительных интервалов с помощью пакетов про-
грамм Statistica 6.1, MS Excel. Нулевая гипотеза
отвергалась при p < 0.05 (t-критерий Стьюдента
для парного сравнения независимых выборок
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между группами). Для установления приоритета
среди воздействующих факторов (доза или мощ-
ность дозы γ-облучения, продолжительность вос-
становительного периода и совместное их воз-
действие) на динамику изменений состояния
нейронов головного мозга использовали регрес-
сионный анализ. Математическую модель пред-
ставляли уравнением регрессии:

где ОЦК – оцениваемый критерий состояния
нейрона, х – доза или мощность дозы γ-облуче-
ния; у – продолжительность восстановительного
периода; ху – совместное влияния рассматривае-
мых факторов; х2, у2, х3, у3 – нелинейное влияние
воздействующих факторов; а0, а1, а2 и т.д. – со-
ответствующие коэффициенты регрессии при х,
у, ху и х2, у2, х3, у3 и т.д. В построенных математи-
ческих моделях для коэффициентов регрессии
использовали только статистически значимые
показатели (p <0.05).

РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБСУЖДЕНИЕ

В предшествующих наших публикациях по
рассматриваемой проблеме показано, что в ней-
ронах различных отделов головного мозга отсут-
ствуют функционально значимые структурные
изменения в зависимости от дозы γ-облучения в
диапазоне от 0.1 до 1 Гр, а также от мощности до-
зы радиационного воздействия в диапазоне от 0.5
до 6.6 Гр/ч [1, 3, 23]. Данное исследование в це-
лом подтвердило эти выводы и для различных в
функциональном плане зон коры больших полу-
шарий, мозжечка и подкорковых образований.
Исследования контрольных животных показали,
что возрастная перестройка нейронов головного
мозга заключалась в изменении соотношения
нейронов нормо-, гипо- и гиперхромного типов,
изменении их размеров, размеров цитоплазмы,
ядра и ядрышка, в увеличении количества де-
структивно измененных клеток к окончанию экс-
перимента. Прослеживалась тенденция к сниже-
нию количества нейронов на единице площади,
причем в моторной зоне коры это приводило к
статистически значимому обеднению популяции
больших пирамидных нейронов. Отмечалось так-
же снижение в нейронах содержания белка, нук-
леиновых кислот, биосинтетических и энергети-
ческих процессов. Это данные необходимо учи-
тывать при оценке нейроморфологических
эффектов после радиационных воздействий [1, 3].

При общем равномерном γ-облучении крыс в
дозах и режимах, сопоставимых с таковыми у
ликвидаторов последствий Чернобыльской ради-
ационной аварии, функционально значимых па-
томорфологических изменений в изученных от-

= + + + +
+ + + +2 2 3 3

ОЦК 0 1 2 3

4 5 6 7 ,

а а х а у а ху

а х а у а х а у

делах головного мозга не установлено. Не уста-
новлена дозовая или временная зависимость в
диапазоне облучения в дозах от 0.1 до 1.0 Гр, а так-
же зависимость от мощности дозы радиационно-
го воздействия в диапазоне от 0.5 до 6.6 Гр/ч.
Динамику изменений нейронов различных обра-
зований головного мозга рассмотрим на примере
γ-облучения в дозе 0.5 Гр с мощностью дозы воз-
действия 0.5 Гр/ч. На рис. 1 представлена дина-
мика изменений различных типов нейронов сен-
сорной и моторной зон коры после острого ради-
ационного воздействия в дозе 0.5 Гр по
сравнению с возрастным контролем. Видно, что в
сенсорной зоне коры только в конце эксперимен-
та статистически значимо снизилось количество
нейронов без морфологических изменений за
счет увеличения количества нейронов со снижен-
ной функциональной активностью. Количество
нервных клеток с альтерацией на протяжении
всего эксперимента соответствовало таковому у
контрольных животных.

В моторной зоне коры уже через сутки после
радиационного воздействия снизилось количе-
ство неизмененных нейронов и оставалось на
этом уровне до окончания эксперимента. Кроме
этого, через сутки после начала эксперимента
значимо увеличилось количество нейронов со
сниженной функциональной активностью, но в
последующие сроки наблюдения их количество
соответствовало возрастному контролю. Через
6 мес. наблюдения на 25% увеличилось количе-
ство нейронов с повышенной функциональной
активностью (p < 0.05) и оставалось на этом уров-
не до окончания эксперимента. Количество ней-
ронов с необратимыми изменениями во все сро-
ки эксперимента, как и в сенсорной зоне, соот-
ветствовало таковому у контрольных животных.

Из диаграмм, представленных на рис. 2, следу-
ет, что среди грушевидных нейронов мозжечка
(экстрапирамидная система) уже через сутки по-
сле γ-облучения статистически значимо увеличи-
вается количество нейронов с альтеративными
изменениями и остается на этом уровне до 12 мес.
наблюдения. В последующие сроки наблюдения
их количество соответствует возрастному контро-
лю, но статистически значимо увеличивается ко-
личество нейронов со сниженной функциональ-
ной активностью и уменьшается количество ней-
ронов без видимых морфологических изменений.

Среди больших пирамидных нейронов мотор-
ной зоны коры (пирамидная система) через сутки
после радиационного воздействия значительно
увеличивалось количество клеток, находящихся в
состоянии торможения функциональной актив-
ности. В последующие сроки наблюдения коли-
чество таких нейронов снижалось за счет увели-
чения количества нейронов с повышенной функ-
циональной активностью. В итоге суммарное
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количество нейронов с измененной функциональ-
ной активностью статистически значимо превы-
шало соответствующий возрастной контроль.

В глубинных структурах мозга функционально
значимые органические изменения также не вы-
явлены. Отметим, что в таламусе (афферентный
центр) контрольных животных со второй полови-
ны восстановительного периода наблюдается
тенденция к увеличению количества нейронов,
находящихся в состоянии возбуждения за счет
некоторого снижения количества нервных кле-
ток без морфологических изменений. На рис. 3
показана динамика изменений различных форм
нейронов таламуса и хвостатого ядра (экстрапи-

рамидный центр) после острого радиационного
воздействия по сравнению с возрастным контро-
лем. Видно, что у облученных животных соотно-
шение различных типов нейронов таламуса во все
сроки наблюдения соответствовало таковому в
возрастном контроле.

Вместе с тем в хвостатом ядре уже через сутки
после радиационного воздействия до 30% попу-
ляции составляли нейроны со сниженной функ-
циональной активностью (p < 0.05) и оставались
на этом уровне до окончания эксперимента. Кро-
ме этого, в ранние сроки эксперимента отмеча-
лось уменьшение количества нервных клеток без
морфологических изменений, но после 6 мес. на-

Рис. 1. Структурно-функциональная перестройка нейронов III слоя сенсорной (а) и моторной (б) зоны коры больших
полушарий головного мозга после острого γ-облучения в дозе 0.5 Гр с мощностью дозы радиационного воздействия
0.5 Гр/ч.
*Различия с соответствующим возрастным контролем статистически значимы.
Fig. 1. Structural and functional rearrangement of neurons in layer III of the sensory (a) and motor (b) areas of the cerebral cortex
after acute γ-irradiation at a dose of 0.5 Gy with a radiation dose rate of 0.5 Gy/h.
* Differences with the corresponding age control are statistically significant.
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Рис. 2. Структурно-функциональная перестройка грушевидных нейронов мозжечка (а) и больших пирамидных ней-
ронов моторной (б) зоны коры больших полушарий головного мозга после острого γ-облучения в дозе 0.5 Гр. 
* Различия с соответствующим возрастным контролем статистически значимы.
Fig. 2. Structural and functional reorganization of piriform neurons of the cerebellum (a) and large pyramidal neurons of the mo-
tor (b) cortex of the cerebral hemispheres after acute γ-irradiation at a dose of 0.5 Gy.
* Differences with the corresponding age control are statistically significant.
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блюдения их количество соответствовало воз-
растному контролю. Количество нейронов с не-
обратимыми изменениями во все сроки экспери-
мента не изменялось.

Близкие к описанным получены данные и при
других дозах радиационного воздействия в диапа-
зоне от 0.1 до 1.0 Гр, а также мощностей дозы об-
лучения в диапазоне от 0.5 до 6.6 Гр/ч. Во всех
случаях в различных образованиях головного
мозга на протяжении всего эксперимента наблю-
дались ундулирующие, не имеющее линейной за-
висимости от дозы облучения, мощности дозы
радиационного воздействия или времени восста-
новительного периода, изменения соотношения
различных форм нейронов. При этом наиболь-
шие отклонения от уровня контроля имели пока-
затели, отражающие функциональную актив-
ность нервных клеток, и в меньшей степени – их
альтеративные проявления. Так, у облученных
животных как в сенсорной, так и моторной зонах
коры альтеративные изменения не имели стати-
стически значимых отличий от возрастного кон-
троля. Вместе с тем в моторной зоне коры значи-
тельно повышалось количество нейронов, находя-
щихся в повышенном (гипохромные) и особенно
сниженном (гиперхромные) функциональном
состоянии за счет уменьшения количества кле-
ток, в которых процессы возбуждения и торможе-
ния находились в уравновешенном состоянии
(неизмененные, нормохромные нейроны) [2, 3].

Однонаправленные результаты получены и
при исследовании структурных составляющих
нейронов (перикарион, ядро, ядрышко), а также
содержащихся в них общего белка, нуклеиновых
кислот и основных окслительно-восстановитель-
ных ферментов [3, 16, 18, 22]. Только в отдельные
доза-временные диапазоны изменения в нейро-

нах приобретали пограничный характер, когда
они уже не являлись нормой и в то же время еще
и не являлись патологией. Это свидетельствовало
об определенной нестабильности структурно-
функциональной организации нервных клеток и
напряженности их функционирования при дан-
ных режимах радиационного воздействия, а не о
индуцированной γ-облучением патологии. В це-
лом уровень выявленных нейроморфологических
изменений у животных, облученных в дозовых и
временных параметрах, сопоставимых с таковы-
ми у ликвидаторов последствий Чернобыльской
радиационной аварии, не коррелировал с наблю-
даемыми у них нейропсихическими заболевания-
ми. Возможно, что индуцированные ионизирую-
щим излучением изменения со временем подвер-
гаются репарации, как это убедительно доказано
многочисленными исследованиями для ДНК [15,
16, 24, 25], и пострадиационные эффекты ниве-
лируются.

В связи с этим с помощью математического
моделирования оценен вклад каждого из воздей-
ствующих факторов (доза γ-облучения, мощность
дозы γ-облучения, время восстановительного пе-
риода и совместное их влияние) в пострадиаци-
онные эффекты. Алгоритм математического мо-
делирования показан на примере интегрального
показателя состояния головного мозга при воз-
действии различных патогенных факторов – ди-
намики изменений больших пирамидных нейро-
нов (контролируют сознательные двигательные
акты) с необратимыми изменениями в зависимо-
сти от мощности дозы радиационного воздей-
ствия и времени восстановительного периода.

В табл. 1 приведены числовые характеристики
переменных: средние значения, 95%-ного дове-
рительный интервал для средних значений, ми-

Рис. 3. Структурно-функциональная перестройка нейронов таламуса (а) и неостриатума (б) головного мозга после
острого γ-облучения в дозе 0.5 Гр, мощность дозы радиационного воздействия 0.5 Гр/ч.
* Различия с соответствующими показателями возрастного контроля статистически значимы.
Fig. 3. Structural and functional reorganization of neurons of the thalamus (a) and neostriatum (b) of the brain after acute γ-ir-
radiation at a dose of 0.5 Gy, dose rate of radiation exposure 0.5 Gy/h.
* Differences with the corresponding indicators of age control are statistically significant.
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нимальные и максимальные значения, размах,
стандартные отклонения и ошибки, а также ко-
эффициенты ассиметрии и эксцесса, анализ ко-
торых свидетельствует, что все переменные име-
ют распределения, близкие к нормальному, и для
этих данных возможно построение регрессион-
ной модели.

Из данных корреляционной матрицы (табл. 2)
двух факторов (мощность дозы γ-облучения, вре-
мя восстановления) с показателем ННА (количе-
ство нейронов с альтерацией) следует обратная
связь показателя ННА с обоими воздействующи-
ми факторами.

При этом время, прошедшее после облучения,
имеет более сильное влияние на динамику изме-
нений нейронов с признаками альтерации, чем
мощность дозы воздействия. К тому же уровень
значимости для корреляционной связи ННА с
мощностью дозы облучения неприемлем (р > 0.9),

т.е. мощность дозы облучения незначимо влияет
на изменение ННА. После построения регресси-
онной модели получили параметры для коэффи-
циентов с уровнем значимости р < 0.05. Результа-
ты регрессионного анализа для нервных клеток с
необратимыми изменениями представлены в
табл. 3.

Из табл. 3 следует, что количество нервных
клеток с альтерацией статистически значимо за-
висело от времени восстановительного периода и
совместного влияния времени восстановления и
мощности дозы γ-облучения. Наиболее значи-
тельный вклад (уменьшает показатель ННА) вно-
сит время восстановления, но совместное воздей-
ствие мощности дозы облучения и аргумента вре-
мени восстановления увеличивает количество
нейронов с необратимыми изменениями. При
этом эффект воздействия таких факторов, как
мощность дозы облучения и время восстанови-
тельного периода на изменение количества альте-

Таблица 1. Числовые характеристики переменных
Table 1. Numerical characteristics of variables

Примечание. ННК – неизмененные нервные клетки, ННФ – нервные клетки с функциональными изменениями, ННА –
нервные клетки с необратимыми изменениями (альтеративные, деструктивные).
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Облучение, доля 0.251 0.178 0.323 0.000 1.000 1.000 0.391 0.037 0.414 0.042
Время, доля 0.324 0.254 0.394 0.001 1.000 0.999 0.377 0.035 0.757 –0.981
ННК, доля 0.659 0.631 0.689 0.289 1.000 0.712 0.156 0.015 –0.251 –0.141
ННФ, доля 0.781 0.766 0.795 0.617 1.000 0.383 0.077 0.007 0.295 –0.285
НКА, доля 0.493 0.459 0.526 0.133 1.000 0.867 0.179 0.017 0.512 0.462

Таблица 2. Корреляционная матрица исследуемых параметров
Table 2. Correlation matrix of the studied parameters

Примечание. ННК – неизмененные нервные клетки, ННФ – нервные клетки с функциональными изменениями, ННА –
нервные клетки с необратимыми изменениями (альтеративные, деструктивные).

Показатель Облучение, доля Время, доля ННК, доля ННФ, доля ННА, доля

Облучение 1.0000 0.2231 –0.2743 –0.0924 –0.0061
p = — p = 0.017 p = 0.003 р = 0.328 р = 0.949

Время 0.2231 1.0000 0.3293 0.2248 0.4900
p =— p = 0.017 p = — <1 × 10–19 р = 0.016 <1 × 10–19

ННК –0.2743 0.3293 1.0000 — —
p = 0.003 <1 × 10–19 p = — – —

ННФ — — — 1.000 —
— — — р = — —

ННА — — — — 1.000
— — — — р = —
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ративных нейронов приемлемый: уровень значи-
мости модели составляет менее <1 × 10–19 при ко-
эффициенте детерминации R2 = 0.53. Эти
параметры и ряд других, характеризующих мо-
дель, показаны в табл. 4.

Уравнение регрессии, описывающее динами-
ку воздействия изучаемых факторов на динамику
изменений альтеративных нейронов, выглядит
следующим образом:

Визуальная оценка зависимости количества
нейронов с необратимыми изменениями от мощ-
ности дозы облучения и времени восстановитель-
ного периода представлена на трехмерном графи-
ке (рис. 4). Из графика следует, что максимальное
значение ННА соответствует минимальному зна-
чению времени и максимальному значению мощ-
ности дозы облучения. С увеличением времени и
уменьшением мощности облучения показатель
ННА начинает снижаться.

Из данных корреляционной матрицы (табл. 2)
следует обратная связь параметра ННК (нейроны
без морфологических изменений) с мощностью
дозы облучения и прямая связь со временем вос-
становления. То есть с увеличением мощности
дозы облучения количество нормохромных ней-
ронов уменьшалось, в то время как с увеличением
времени восстановительного периода показатель
увеличивался. Численные значения корреляци-
онной связи показателя ННК с двумя рассматри-
ваемыми факторами составляют примерно оди-
наковую величину (около 0.3 по абсолютному
значению), что говорит об одинаковой силе вли-
яния параметров на изменение количества ней-

= +ННА 0.569 – 0.293  0.165769 .а ау

ронов без морфологических изменений. Уравне-
ние регрессии имело вид: ННК = 0.634 + 0.174у –
– 0.144а2.

Коэффициент диагностической значимости
модели средний (R2 = 0.49), но корреляция аргу-
ментов с пострадиационным эффектом слабая
(r = 0.24).

Из данных корреляционной матрицы (табл. 2)
двух факторов (мощность дозы γ-облучения, вре-
мя восстановления) с параметром ННФ (нервные
клетки с функциональными изменениями) сле-
дуют прямая связь ННФ с прошедшим временем
и обратная связь с мощностью дозы γ-облучения.
При этом время восстановительного периода
имело более сильное влияние, чем мощность до-
зы γ-облучения, на динамику изменений рас-
сматриваемого показателя. К тому же, уровень
значимости для корреляционной связи ННФ с
мощностью дозы γ-облучения неприемлемый
(р > 0.3), т.е. мощность дозы воздействия не вли-
яла на изменение данного показателя. Уравнение
регрессии имело вид:

При этом диагностическая значимость модели
была низкой (R2 = 0.23), а корреляционная связь
аргументов практически отсутствовала (r = 0.24).
Таким образом, изменение мощности дозы воз-
действия вызывало отклик у нейронов, но время
восстановления вносило свои коррективы в на-
блюдаемые пострадиационные эффекты. Не по-
лучено убедительных данных о зависимости из-
менений от мощности дозы облучения и по дру-
гим нейроморфологическим показателям [1, 3, 23].

= + 2ННФ 076867 0.0479 .у

Таблица 3. Зависимость количества нейронов с необратимыми изменениями от воздействия контролируемых
факторов
Table 3. Dependence of the number of neurons with irreversible changes on the impact of controlled factors

Показатель Коэффициент оценки Стандартная ошибка Т-статистика Коэффициент достоверности

Константа 0.569 0.019 30.132 <1 × 10–19

а2 –0.293 0.045 –6.573 <1 × 10–19

а3 0.166 0.063 2.614 0.0102

Таблица 4. Оценка адекватности математической модели влияния параметров на динамику изменений альтера-
тивных нейронов
Table 4. Assessment of the adequacy of the mathematical model of the influence of parameters on the dynamics of changes
in alterative neurons

Параметр Сумма квадратов 
отклонений

Степени 
свободы

Средний 
квадрат F-статистика Коэффициент 

достоверности

Модель 28.752 3.000 9.584 411.208 <1 × 10–19

Остаток 2.587 111.000 0.023
Модель с приведенной суммой 28.752 3.000 9.584 299.661 <1 × 10–19



54

РАДИАЦИОННАЯ БИОЛОГИЯ. РАДИОЭКОЛОГИЯ  том 63  № 1  2023

ФЕДОРОВ, УШАКОВ

Результаты регрессионного анализа зависимо-
сти изменений нейронов от дозы радиационного
воздействия рассмотрены на примере динамики
изменений нейронов с альтеративными призна-
ками в коре больших полушарий головного мозга
(табл. 5).

Из табл. 5 следует, что количество нейронов с
альтерацией статистически значимо зависело от
воздействующих факторов, находящихся при ко-
эффициентах а1, а4, а6, а7, т.е. от дозы облучения и
ее нелинейных составляющих второй и третьей
степени, а также от нелинейной составляющей
второй степени аргумента времени восстанови-
тельного периода. При этом приоритетное влия-
ние на динамику изменений рассматриваемого
показателя оказывало γ-облучение и ее нелиней-
ные составляющие. Примечательно, что нели-

нейная составляющая второй степени оказывала
более сильное влияние и снижала показатель, в
отличие от нелинейной составляющей третьей
степени, которая увеличивала количество нейро-
нов с необратимыми изменениями. Совместное
воздействие γ-облучения и времени восстановле-
ния нивелировало изменения нейронов и постра-
диационные эффекты практически соответство-
вали возрастному контролю. Эффект воздействия
рассматриваемых факторов на динамику измене-
ний нервных клеток с признаками альтерации
приемлемый: уровень значимости модели состав-
лял менее <1 × 10–19 при среднем коэффициенте
детерминации (R2 = 0.524) и слабой корреляции
аргументов (r = 0.274). Эти и другие параметры,
характеризующие модель, представлены в табл. 6.

Рис. 4. Линейная зависимость количества нейронов с необратимыми изменениями от мощности дозы γ-облучения и
времени восстановительного периода.
Примечание. По оси x – нормированное значение мощности дозы γ-облучения, по оси у – нормированное значение
времени восстановления и по оси z – нормированные значения показателя количества нервных клеток с необратимы-
ми изменениями.
Fig. 4. Linear dependence of the number of neurons with irreversible changes on the dose rate of radiation and the time of the
recovery period.
Note. The x-axis shows the normalized value of the dose rate of γ-irradiation, the y-axis shows the normalized value of the recov-
ery time, and the z-axis shows the normalized values of the index of the number of nerve cells with irreversible changes.
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Таблица 5. Зависимость количества нейронов с необратимыми изменениями от воздействия контролируемых
факторов
Table 5. Dependence of the number of neurons with irreversible changes from the influence of controlled factors

Показатель Коэффиц. оценки Стандартная ошибка T-статистика p-уровень

Константа 0.539 0.028 19.35 <1 ×10–19

a1 1.699 0.379 2.353 0.021
a4 –10.6 4.204 –2.52 0.013
a6 9.006 3.522 2.557 0.012
a7 0.139 0.032 4.356 0.0001



РАДИАЦИОННАЯ БИОЛОГИЯ. РАДИОЭКОЛОГИЯ  том 63  № 1  2023

ЭКСПЕРИМЕНТАЛЬНОЕ И МАТЕМАТИЧЕСКОЕ МОДЕЛИРОВАНИЕ 55

Уравнение регрессии, описывающее воздей-
ствие рассматриваемых факторов на динамику
изменений нейронов с признаками альтерации,
выглядело следующим образом:

На рис. 5 показана графическая зависимость
динамики изменений нейронов с альтерацией от
дозы радиационного воздействия и времени вос-
становления. Точки, полученные в результате
расчета по уравнению регрессии, аппроксимиро-
ваны поверхностью методом наименьших квад-
ратов.

Из графика следует, что с увеличением дозы
радиационного воздействия количество нервных

= +
− + +2 3 2

НКА 0.5389 1.6991 –

10.5958 9.0061 0.1389 .

х

х х у

клеток с альтерацией в начале диапазона доз име-
ло тенденцию к увеличению, затем снижалось,
а в последней трети дозового диапазона повыша-
лось и практически соответствовало уровню кон-
троля. Время, прошедшее после радиационного
воздействия, практически не влияло на измене-
ния рассматриваемого показателя, но при сов-
местном воздействии с γ-облучением в конце
восстановительного периода отмечалась тенден-
ция к увеличению количества нейронов с необра-
тимыми изменениями.

Аналогично анализировали приоритет каждо-
го воздействующего фактора в изменение других
нейроморфологических показателей, значения
которых при традиционных методах патоморфо-
логического исследования не имели статистиче-
ски значимых отличий от возрастного контроля.

Таблица 6. Оценка адекватности математической модели влияния параметров на динамику нейронов с необра-
тимыми изменениями
Table 6. Assessment of the adequacy of the mathematical model of the influence of parameters on the dynamics of neurons
with irreversible changes

Параметр Сумма квадратов 
отклонений

Степени 
свободы

Средний 
квадрат F-статистика P-уровень

Модель 38.402 5.00 7.680 483.9 <1 × 10–19

Остаток 1.444 91.00 0.016
Модель с приведенной суммой 38.40 5.00 7.680 366.7 <1 × 10–19

Коэффициент корреляции r = 0.274

Коэффициент детерминации R2 = 0.524

Рис. 5. Зависимости динамики нервных клеток с альтерацией от дозы γ-облучения и времени, прошедшего после воз-
действия.
Примечание. По оси x – нормированное значение дозы γ-облучения, по оси у – нормированное значение времени
восстановления и по оси z – нормированные значения показателя количества нейронов с альтерацией.
Fig. 5. Dependences of the dynamics of nerve cells with alteration on the dose of γ-irradiation and the time elapsed after exposure.
Note. The x-axis shows the normalized value of the γ-irradiation dose, the y-axis shows the normalized value of the recovery time,
and the z-axis shows the normalized values of the indicator of the number of neurons with alteration.
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Оказалось, что достаточно высокий отклик
только на γ-облучение демонстрировали такие
показатели состояния нейронов, как площадь пе-
рикариона (ПЦ), содержание ядерной ДНК, ци-
топлазматической и ядрышковой РНК. Соответ-
ствующие уравнения регрессии выглядели следу-
ющим образом:

Только от времени восстановительного перио-
да (возраста животного) зависели показатели: со-
держание общего белка в нейронах (СБ) и внут-
риклеточные соотношения (индексы) ядра и ци-
топлазмы (ЯЦИ), а также ядрышка и ядра (ЯЯИ).
Уравнения регрессии соответственно имели вид:

Динамика изменений ряда показателей состо-
яния нейронов зависела как от дозы облучения и
времени восстановления, так и от совместного их
воздействия. При этом один из воздействующих
факторов имел приоритетное влияние на измене-
ние соответствующего показателя. Так, доза γ-об-
лучения оказывала большее влияние, чем время
восстановления, на такие показатели: нервные
клетки без морфологических изменений (ННК),
нервные клетки с необратимыми изменениями
(НКА), нервные клетки, находящиеся в состоя-
нии возбуждения (ВНК) или торможения (ТНК)
своей функциональной активности, площадь се-
чения ядра (ПЯ) и ядрышка (Пя). Примечатель-
но, что для показателей состояния нейронов, ди-
намика изменений которых зависела только от
одного из воздействующих факторов, диагности-
ческая значимость составленных моделей была
достаточно низкой, а корреляция соответствую-
щих аргументов практически отсутствовала.

Таким образом, убедительных данных зависи-
мости изменений нейронов от рассмотренного
диапазона доз радиационного воздействия, как и
от мощности дозы γ-облучения, в восстанови-
тельном периоде не установлено. Радиационно-
индуцированные отклики ряда показателей со-
стояния нейронов со временем репарировались и
пострадиационные изменения, как правило, со-
ответствовали возрастному контролю.

= + +2 3ПЦ 0.5974 3.7082 – 23.4952 19.7272 .х х х

= + 2 3ДНКя 0.3882 2.6685 – 2.5189 .х х

= + 2 3РНКц 0.4367 12.3872 – 10.5262 .x х

= + 2 3РНКя 0.4478 – 1.6133  12.2021 – 10.4441 .х х x

= + +2 3СБ 0.6557 0.7356 – 2.0949 1.0931 .y y y

= + 2 3ЯЦИ 0.7706 – 1.1673 2.6284 – 1.4786 .у у у

= + +2 3ЯЯИ 0.5592 1.9287 – 4.7783 2.8978 .y y y

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Несмотря на значительное количество работ
по исследованию влияния ионизирующего излу-
чения на головной мозг человека и животных [1–3,
16, 22, 26–37], структурно-функциональные кор-
реляты формирования как ранних, так и отдален-
ных психоневрологических расстройств остаются
недостаточно изученными. Исследования, про-
водимые с помощью классических патоморфоло-
гических методик, не могут однозначно оценить
роль регламентированных радиационных воздей-
ствий в наблюдаемых у ликвидаторов послед-
ствий радиационных аварий и пострадавшего
населения психоневрологических заболеваний
[1, 3, 5, 8]. Полученные морфологами данные
противоречат как клиническим наблюдениям,
так и экспериментальным данным физиологов.
Наши исследования показали, что изменения со-
стояния нейронов различных отделов головного
мозга в восстановительном периоде имели нели-
нейный ундулирующий характер со стохастиче-
скими экстремумами в отдельных доза-времен-
ных диапазонах. В отдаленные сроки после облу-
чения большинство функционально значимых
изменений нейроморфологических показателей,
в частности, количество нейронов с необратимы-
ми изменениями и количество нейронов на пло-
щади, соответствовало таковому у животных со-
ответствующего возрастного контроля. Ряд изме-
нений, хотя и имел пограничный характер, с
изменением интенсивности воздействия или вре-
мени восстановительного периода, как правило,
репарировался. В некоторые сроки восстанови-
тельного периода изменения нейронов, особенно
в коре больших полушарий, были разнонаправ-
ленными и не соответствовали таковым в воз-
растном контроле. Наиболее функционально
значимым являлось увеличение в отдельные до-
за-временные интервалы количества нейронов с
необратимыми изменениями. Однако, как пра-
вило, такие нервные клетки локализовались на
площади среза рассеянно, не формировали оча-
гов альтерации и не обедняли нейронную попу-
ляцию. Кроме этого, к функционально значимым
изменениям после γ-облучения следует относить
увеличение количества нервных клеток, находя-
щихся в состоянии снижения и торможения их
функциональной активности, что подтверждает
данные физиологов об угнетающем влиянии воз-
действия ионизирующего излучения на кору го-
ловного мозга [26].

Использование методов системного анализа, в
частности, математического моделирования,
позволило изменить многолетние представления
о высокой радиорезистентности нервной систе-
мы. Несмотря на отсутствие значимых патомор-
фологических изменений, результаты регресси-
онного анализа свидетельствовали о достаточно
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высоком отклике ряда показателей состояния
нейронов на радиационное воздействие. Доза γ-
облучения и мощность дозы радиационного воз-
действия вызывали отклик у большинства пока-
зателей нейронов, но в восстановительном пери-
оде возникающие изменения репарировались и
большинство показателей при рассматриваемых
режимах облучения не имели статистически зна-
чимых различий с соответствующим возрастным
контролем. Видимо, какая-то часть изменений
оставалась не репарируемой и могла накапли-
ваться, что и приводило к отдельным стохастиче-
ским экстремумам. Несмотря на это, следует
считать, что нейроны головного мозга обладают
высокой не только функциональной, но и мор-
фологической реактивностью к воздействию рас-
сматриваемых режимов γ-облучения и в то же
время обладают достаточно высокой устойчиво-
стью и пластичностью к данному фактору. На-
блюдаемые флюктуации нейроморфологических
показателей, хотя и имели стохастический харак-
тер, свидетельствовали об определенной неста-
бильности структурной организации нейронов и
напряженности их функционирования.
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Experimental and Mathematical Modeling of Borderline Changes 
in the Brain under Radiation Exposure

V. P. Fedorova,# and I. B. Ushakovb,c
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In model experiments on rats irradiated in doses and exposure regimes comparable to those in the liquidators
of the consequences of the Chernobyl accident, changes in neurons of various parts of the brain were studied
depending on the dose of Y-irradiation and the dose rate of exposure. It was established that throughout the
experiment, both in control and irradiated animals, undulating changes were observed in various neuromor-
phological parameters of nerve cells with stochastic extrema in separate dose-time intervals. In a number of
cases, the changes were of a borderline nature, when they were no longer the norm and at the same time were
not yet a pathology. Although the level of significance of such changes f luctuated in relation to the age control
within functionally insignificant limits, their presence testified to the instability of the structural and func-
tional organization of nerve cells and the intensity of functioning. At the same time, γ- irradiation had a grea-
ter influence on the change in most indicators of the state of neurons than the time of the recovery period,
which indicated a rather high response of nerve cells to radiation exposure. Over time, changes in nerve cells
were repaired and their parameters corresponded to the age control. It should be assumed that with an in-
crease in the dose or dose rate of radiation exposure, as well as against the background of other harmful and
dangerous factors associated with radiation accidents, changes in neurons will become more unidirectional.

Keywords: brain, ionizing radiation, γ-irradiation dose, radiation dose rate, neuronal response to radiation
exposure



<<
  /ASCII85EncodePages false
  /AllowTransparency false
  /AutoPositionEPSFiles true
  /AutoRotatePages /All
  /Binding /Left
  /CalGrayProfile (Dot Gain 20%)
  /CalRGBProfile (Adobe RGB \0501998\051)
  /CalCMYKProfile (Photoshop 5 Default CMYK)
  /sRGBProfile (sRGB IEC61966-2.1)
  /CannotEmbedFontPolicy /Warning
  /CompatibilityLevel 1.3
  /CompressObjects /Tags
  /CompressPages true
  /ConvertImagesToIndexed true
  /PassThroughJPEGImages true
  /CreateJobTicket false
  /DefaultRenderingIntent /Default
  /DetectBlends true
  /DetectCurves 0.0000
  /ColorConversionStrategy /LeaveColorUnchanged
  /DoThumbnails false
  /EmbedAllFonts true
  /EmbedOpenType false
  /ParseICCProfilesInComments true
  /EmbedJobOptions true
  /DSCReportingLevel 0
  /EmitDSCWarnings false
  /EndPage -1
  /ImageMemory 1048576
  /LockDistillerParams false
  /MaxSubsetPct 100
  /Optimize false
  /OPM 1
  /ParseDSCComments true
  /ParseDSCCommentsForDocInfo true
  /PreserveCopyPage true
  /PreserveDICMYKValues true
  /PreserveEPSInfo true
  /PreserveFlatness false
  /PreserveHalftoneInfo false
  /PreserveOPIComments false
  /PreserveOverprintSettings true
  /StartPage 1
  /SubsetFonts true
  /TransferFunctionInfo /Apply
  /UCRandBGInfo /Preserve
  /UsePrologue false
  /ColorSettingsFile ()
  /AlwaysEmbed [ true
  ]
  /NeverEmbed [ true
  ]
  /AntiAliasColorImages false
  /CropColorImages false
  /ColorImageMinResolution 300
  /ColorImageMinResolutionPolicy /OK
  /DownsampleColorImages true
  /ColorImageDownsampleType /Bicubic
  /ColorImageResolution 300
  /ColorImageDepth -1
  /ColorImageMinDownsampleDepth 1
  /ColorImageDownsampleThreshold 1.50000
  /EncodeColorImages true
  /ColorImageFilter /FlateEncode
  /AutoFilterColorImages false
  /ColorImageAutoFilterStrategy /JPEG
  /ColorACSImageDict <<
    /QFactor 0.15
    /HSamples [1 1 1 1] /VSamples [1 1 1 1]
  >>
  /ColorImageDict <<
    /QFactor 0.15
    /HSamples [1 1 1 1] /VSamples [1 1 1 1]
  >>
  /JPEG2000ColorACSImageDict <<
    /TileWidth 256
    /TileHeight 256
    /Quality 30
  >>
  /JPEG2000ColorImageDict <<
    /TileWidth 256
    /TileHeight 256
    /Quality 30
  >>
  /AntiAliasGrayImages false
  /CropGrayImages false
  /GrayImageMinResolution 300
  /GrayImageMinResolutionPolicy /OK
  /DownsampleGrayImages true
  /GrayImageDownsampleType /Bicubic
  /GrayImageResolution 300
  /GrayImageDepth -1
  /GrayImageMinDownsampleDepth 2
  /GrayImageDownsampleThreshold 1.50000
  /EncodeGrayImages true
  /GrayImageFilter /FlateEncode
  /AutoFilterGrayImages false
  /GrayImageAutoFilterStrategy /JPEG
  /GrayACSImageDict <<
    /QFactor 0.15
    /HSamples [1 1 1 1] /VSamples [1 1 1 1]
  >>
  /GrayImageDict <<
    /QFactor 0.15
    /HSamples [1 1 1 1] /VSamples [1 1 1 1]
  >>
  /JPEG2000GrayACSImageDict <<
    /TileWidth 256
    /TileHeight 256
    /Quality 30
  >>
  /JPEG2000GrayImageDict <<
    /TileWidth 256
    /TileHeight 256
    /Quality 30
  >>
  /AntiAliasMonoImages false
  /CropMonoImages false
  /MonoImageMinResolution 1200
  /MonoImageMinResolutionPolicy /OK
  /DownsampleMonoImages true
  /MonoImageDownsampleType /Bicubic
  /MonoImageResolution 1200
  /MonoImageDepth -1
  /MonoImageDownsampleThreshold 1.50000
  /EncodeMonoImages true
  /MonoImageFilter /CCITTFaxEncode
  /MonoImageDict <<
    /K -1
  >>
  /AllowPSXObjects false
  /CheckCompliance [
    /None
  ]
  /PDFX1aCheck false
  /PDFX3Check false
  /PDFXCompliantPDFOnly false
  /PDFXNoTrimBoxError true
  /PDFXTrimBoxToMediaBoxOffset [
    0.00000
    0.00000
    0.00000
    0.00000
  ]
  /PDFXSetBleedBoxToMediaBox true
  /PDFXBleedBoxToTrimBoxOffset [
    0.00000
    0.00000
    0.00000
    0.00000
  ]
  /PDFXOutputIntentProfile ()
  /PDFXOutputConditionIdentifier ()
  /PDFXOutputCondition ()
  /PDFXRegistryName ()
  /PDFXTrapped /False

  /CreateJDFFile false
  /Description <<

  >>
  /Namespace [
    (Adobe)
    (Common)
    (1.0)
  ]
  /OtherNamespaces [
    <<
      /AsReaderSpreads false
      /CropImagesToFrames true
      /ErrorControl /WarnAndContinue
      /FlattenerIgnoreSpreadOverrides false
      /IncludeGuidesGrids false
      /IncludeNonPrinting false
      /IncludeSlug false
      /Namespace [
        (Adobe)
        (InDesign)
        (4.0)
      ]
      /OmitPlacedBitmaps false
      /OmitPlacedEPS false
      /OmitPlacedPDF false
      /SimulateOverprint /Legacy
    >>
    <<
      /AddBleedMarks false
      /AddColorBars false
      /AddCropMarks false
      /AddPageInfo false
      /AddRegMarks false
      /BleedOffset [
        14.173230
        14.173230
        14.173230
        14.173230
      ]
      /ConvertColors /NoConversion
      /DestinationProfileName ()
      /DestinationProfileSelector /NA
      /Downsample16BitImages true
      /FlattenerPreset <<
        /ClipComplexRegions true
        /ConvertStrokesToOutlines false
        /ConvertTextToOutlines false
        /GradientResolution 300
        /LineArtTextResolution 1200
        /PresetName ([High Resolution])
        /PresetSelector /HighResolution
        /RasterVectorBalance 1
      >>
      /FormElements false
      /GenerateStructure false
      /IncludeBookmarks false
      /IncludeHyperlinks false
      /IncludeInteractive false
      /IncludeLayers false
      /IncludeProfiles false
      /MarksOffset 14.173230
      /MarksWeight 0.250000
      /MultimediaHandling /UseObjectSettings
      /Namespace [
        (Adobe)
        (CreativeSuite)
        (2.0)
      ]
      /PDFXOutputIntentProfileSelector /NA
      /PageMarksFile /RomanDefault
      /PreserveEditing true
      /UntaggedCMYKHandling /LeaveUntagged
      /UntaggedRGBHandling /LeaveUntagged
      /UseDocumentBleed false
    >>
    <<
      /AllowImageBreaks true
      /AllowTableBreaks true
      /ExpandPage false
      /HonorBaseURL true
      /HonorRolloverEffect false
      /IgnoreHTMLPageBreaks false
      /IncludeHeaderFooter false
      /MarginOffset [
        0
        0
        0
        0
      ]
      /MetadataAuthor ()
      /MetadataKeywords ()
      /MetadataSubject ()
      /MetadataTitle ()
      /MetricPageSize [
        0
        0
      ]
      /MetricUnit /inch
      /MobileCompatible 0
      /Namespace [
        (Adobe)
        (GoLive)
        (8.0)
      ]
      /OpenZoomToHTMLFontSize false
      /PageOrientation /Portrait
      /RemoveBackground false
      /ShrinkContent true
      /TreatColorsAs /MainMonitorColors
      /UseEmbeddedProfiles false
      /UseHTMLTitleAsMetadata true
    >>
  ]
>> setdistillerparams
<<
  /HWResolution [2400 2400]
  /PageSize [595.000 842.000]
>> setpagedevice


