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В острых опытах на наркотизированных крысах изучены реакции 
инспираторных мышц и паттерна дыхания в зависимости от коорди-
нат и параметров локальной электростимуляции большого ядра сре-
динного шва продолговатого мозга. Установлено тормозное влияние 
на амплитудные параметры и активирующее – на частотно-
временные показатели дыхания.  

Введение 

Большое ядро шва (БЯ), относящееся к вентральным ядрам срединного шва, 
нейрохимически относится к группе В3 серотонинергических нейронов [7]. Рост-
ральная часть ядра содержит относительно большее количество серотонинерги-
ческих нейронов, чем каудальная, причём во многих нейронах БЯ серотонин со-
существует с нейропептидами: с субстанцией Р и тиролиберином. 

Хотя в БЯ обнаруживается некоторое количество нейронов, активность кото-
рых синхронна с дыханием [15], данное ядро традиционно не включается в со-
став дыхательного центра. Вместе с тем известно о выраженном модулирующим 
влиянии БЯ на центральные механизмы регуляции дыхания. В ранее выполнен-
ных работах показано, что электрическое или химическое раздражение БЯ вызы-
вает респираторные реакции преимущественно ингибирующего характера [6, 23]. 
При этом до настоящего времени не был проведен систематический анализ осо-
бенностей изменений различных показателей паттерна дыхания и биоэлектриче-
ской активности инспираторных мышц в зависимости от координат локальной 
стимуляции БЯ и параметров электрического тока. Между тем, подобные иссле-
дования представляют особый интерес в плане обнаруженной зависимости соот-
ношения нейромедиаторов, высвобождаемых из аксонных терминалей нейронов 
ядер шва от частоты и силы стимулирующего тока [4]. В настоящей работе про-
изводился анализ характера и выраженности реакций паттерна внешнего дыха-
ния и электрической активности инспираторных мышц, наблюдавшихся при раз-
личных режимах электрической стимуляции БЯ. 
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1. Методика исследования 

Эксперименты проводились на 28 взрослых нелинейных крысах обоего пола 
массой 180-250 г. Животных наркотизировали уретаном (1,5 г/кг внутрибрю-
шинно). Во всех экспериментах крысы дышали атмосферным воздухом. Паттерн 
дыхания регистрировали методом спирографии. Для этого использовали элек-
тронный спирограф с монометрическим датчиком давления. На полученных спи-
рограммах оценивали дыхательный объем (Vt, мл), длительность инспираторной 
(Ti, с) и экспираторной (Te, с) фаз дыхательного цикла, длительность всего ды-
хательного цикла (Tt, с). Дополнительно рассчитывали частоту дыхания (f = 60 / 
Тt, мин-1) и минутный объем дыхания (V = f .·Vt, мл/мин). Калибровку дыха-
тельного объема производили в конце каждого опыта. Параллельно с паттерном 
дыхания регистрировали биоэлектрическую активность диафрагмы и наружных 
межреберных мышц (VI–VIII межреберье) с правой стороны тела животных с 
помощью стальных игольчатых электродов биполярным способом. На получен-
ных электромиограммах рассчитывали максимальную амплитуду осцилляций 
(отн. ед.) в залпах активности инспираторных мышц. Для электростимуляции БЯ 
применяли биполярный концентрический электрод диаметром 0,02 мм. Введение 
микроэлектрода в исследуемую структуру осуществляли согласно стереотакси-
ческим координатам атласа мозга крысы (1 точка – P 9.8, V 10.2, L 0.0; 2 точка – 
P 10.3, V 9.9, L 0.0; 3 точка – P 10.8, V 10.1, L 0.0; 4 точка – P 11.3, V 10.3, L 0.0). 
Для раздражения использовали электрический ток (частота 30 и 50 Гц, напряже-
ние 9, 11, 13 и 15 В). Полученные экспериментальные данные обрабатывали ста-
тистически с использованием теста ANOVA для повторных измерений, а в слу-
чае обнаружения статистически значимых изменений для последующего попар-
ного сравнения значений исследуемых параметров с исходными применяли Dun-
nett's тест или (при несоответствии данных в выборках нормальному распределе-
нию) тест Tukey. Статистически значимыми считались изменения со значениями 
р ≤ 0,05. Все эксперименты на животных проводили в строгом соответствии с 
требованиями Женевской конвенции «International Guiding Principles for Biomedi-
cal Research Involving Animals» (Geneva, 1990). 
2. Результаты исследования и их обсуждение 

В результате настоящего исследования выявлено, что электростимуляция че-
тырех различных точек большого ядра срединного шва приводит к выраженному 
в той или иной степени уменьшению амплитудных показателей и увеличению 
частотно-временных параметров дыхания. 

Так, при электростимуляции точки 1 БЯ током частотой 30 Гц параметры пат-
терна дыхания практически не изменялись относительно исходных значений. 
Ток с частотой 50 Гц приводил к изменению частоты дыхания и времени вдоха, 
при этом время выдоха оставалось прежним. В ходе эксперимента была отмечена 
тенденция к постепенному увеличению частоты дыхания и к уменьшению ми-
нутного объема дыхания. Время инспирации при этом также сокращалось и мак-
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симальные изменения были зарегистрированы при использовании силы стимула 
13 и 15 В: на 37% и 34% соответственно (р ≤ 0,05; рис. 1. А, рис. 4. А). Дыха-
тельный объем снижался как в условиях электростимуляции с частотой 30 Гц, 
так и 50 Гц, но статистически значимые изменения отмечены при воздействии на 
БЯ током 30 Гц и 9, 11 В (на 11% и 20% соответственно: р ≤ 0,05; рис. 1. Б). Па-
раметры биоэлектрической активности инспираторных мышц не изменялись при 
стимуляции током 30Гц. При 50 Гц максимальная амплитуда осцилляций в зал-
пах активности как диафрагмальной мышцы, так и интеркостальных мышц име-
ла тенденцию к небольшому уменьшению (рис. 2. А, Б).  

Раздражение электрическим током точки 2 БЯ приводило к изменениям пока-
зателей паттерна дыхания и биоэлектрической активности инспираторных мышц 
при частоте тока 30 и 50 Гц. Была отмечена тенденция к увеличению частоты 
дыхания, уменьшению дыхательного объема, дыхательного цикла, времени экс-
пирации и времени инспирации при 30 Гц. В условиях электростимуляции током 
50 Гц продолжительность вдоха сокращалась и достигала максимального изме-
нения на 36% относительно исходного значения при силе стимула 15 В (р ≤ 0,05; 
рис. 3. А, рис. 4 Б). Минутный объем дыхания также снижался, наиболее выра-
женные изменения зарегистрированы при частоте стимулирующего тока 50 Гц 
(11 В – на 36%, 13 В – на 45% и 15 В – на 44%: р ≤ 0,05; рис. 3. Б). Максимальная 
амплитуда осцилляций залповой активности наружных межреберных мышц ос-
тавалась неизменной при электростимуляции в настоящих экспериментальных 
условиях, хотя данный параметр диафрагмы при использовании тока 30 и 50 Гц 
имел тенденцию к уменьшению (рис. 5. А, Б).  

Электростимуляции точки 3 БЯ не выявила статистически значимых измене-
ий параметров паттерна дыхания и биоэлектрической активности инспираторных 
мышц. Частота дыхания, дыхательный объем, минутный объем дыхания, про-
должительность целого дыхательного цикла, время экспирации и инспирации ос-
тавались на исходном уровне в условиях действия тока 30 Гц, при повышении 
частоты до 50 Гц были отмечены тенденции к уменьшению данных показателей 
в зависимости от силы стимула. Максимальная амплитуда осцилляций залповой 
активности диафрагмы при частоте стимуляции 30 Гц и 50 Гц незначительно 
уменьшалась с увеличением силы электрического тока. Данный параметр био-
электрической активности наружных межреберных мышц при действии тока 
частотой 30 Гц оставался неизменным, а при 50 Гц амплитуда имела тенденцию 
к уменьшению.  

При электростимуляции точки 4 БЯ большинство параметров паттерна дыха-
ния при действии тока частотой 30 Гц оставалось на исходном уровне, за исклю-
чением минутного объема дыхания, который характеризовался постепенным 
уменьшением, при этом было зарегистрировано статистически значимое сниже-
ние данного показателя на 16 % при силе тока 11 В (р ≤ 0,05; рис. 3. В, рис. 4 В). 
Дыхательный объем, минутный объем дыхания, время целого дыхательного цик-
ла, время вдоха и выдоха при электростимуляции током 50 Гц имели тенденцию 
к снижению, а частота дыхания – к увеличению относительно исходных значе-
ний. Максимальная амплитуда осцилляций залповой активности диафрагмальной 
мышцы при действии тока 30 и 50 Гц незначительно уменьшалась, при этом эф-
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фект оказался примерно одинаковым при использовании стимула силой 11, 13 и 
15 В. Данный параметр интеркостальных мышц оставался неизменным при дей-
ствии тока частотой 30 и 50 Гц.  

Таким образом, полученные результаты электростимуляции БЯ показывают, 
что данное ядро оказывает модулирующее влияние на дыхание наркотизирован-
ных крыс. При этом наиболее характерные респираторные эффекты состояли в 
снижении дыхательного объёма и амплитудных показателей электрической ак-
тивности инспираторных мышц и в повышении частоты дыхания за счёт соот-
ветствующего укорочения фаз цикла внешнего дыхания. Ранее похожие реакции 
были описаны in vitro, где было установлено, что стимуляция структур средин-
ного шва или аппликация серотонина приводят к принципиально одинаковому 
результату – к росту частоты генерации инспираторных разрядов и снижению их 
амплитуды в корешках подъязычного нерва. Было сделано заключение о стиму-
лирующем влиянии ядер шва на скорость генерации залпов центральной инспи-
раторной активности и снижении амплитуды моторного инспираторного выхода, 
реализующихся за счёт влияния серотонина, высвобождающегося на уровне 
структур дыхательного центра [17]. 

Результаты настоящей работы в целом согласуются с существующими пред-
ставлениями об участии БЯ в центральной регуляции дыхания. В БЯ идентифи-
цированы дыхательные нейроны, выявлена хемочувствительность расположен-
ных здесь сеотонинергических клеток к изменениям напряжения СО2 и рН и ус-
тановлено модулирующее влияние БЯ на выраженность вентиляторных ответов 
на гиперкапнию и гипоксию [9, 11, 18, 19, 20, 22]. Известно, также, что серото-
нинергические нейроны БЯ участвуют в защитных дыхательных рефлексах, ас-
пирационном рефлексе. Нарушения в серотонинергической системе являются 
одной из причин синдрома внезапной смерти младенцев [16]. 

В ходе экспериментов, проведённых в рамках настоящего исследования, об-
наружились определённые различия в характере и выраженности реакций на 
стимуляцию различных точек БЯ. Эти различия могут прежде всего объясняться 
нейрохимической неоднородностью расположенных здесь нейронов, а также 
особенностями организации их эфферентных проекций. В частности, известно, 
что ростральная часть БЯ, получающая афферентные входы от прелимбики, ин-
фралимбики, медиальной и латеральной прецентральной коры, дорсальной части 
околоводопроводного серого вещества, является преимущественным источником 
несеротонинргических проекций к переднему мозгу, гипоталамусу и централь-
ному ядру миндалины [5, 10]; от каудальной части ядра начинается большая 
часть нисходящих серотонин- и несеротонинергических проекций к спинному 
мозгу [5, 6]. В плане результатов настоящей работы стоит отметить обилие эф-
ферентных связей БЯ со структурами бульбарного дыхательного центра и пнев-
мотаксической системы моста: с парабрахиальным ядром, ядром Келликера-
Фьюза, комплексом Бетцингера, комплексом пре-Бетцингера, вентральной и дор-
сальной дыхательными группами [8, 12, 21]. Есть все основания предполагать, 
что данные связи принимали непосредственное участие в механизмах реализа-
ции наблюдавшихся реакций на электростимуляцию БЯ. Известно, что использо-
ванная в наших экспериментах частота стимуляции (30 и 50 Гц) вызывает актив-
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ное высвобождение из аксонных терминалей нейронов ядер шва, наряду с серо-
тонином, его котрансмиттеров – субстанции Р и тиролиберина [3,4], обладающих 
выраженным тахипноическим влиянием на уровне структур дыхательного цен-
тра, как было продемонстрировано в наших предыдущих исследованиях [1-2,13]. 
Вместе с тем, не исключено, что снижение дыхательного объёма было в опреде-
лённой степени обусловлено ингибирующим влиянием прямых нисходящих про-
екций от нейронов БЯ к мотонейронам диафрагмы, поскольку ранее было пока-
зано, что высокочастотная электростимуляция БЯ у кошек in vivo приводит к уг-
нетению инспираторных разрядов в данной группе мотонейронов [14]. 

Заключение 
Результаты настоящего исследования показывают, что БЯ оказывает тормоз-

ное влияние на объёмные параметры внешнего дыхания и амплитуду залповой 
активности инспираторных мышц, и активирующее – на частотно-временные по-
казатели дыхательного цикла. При этом более выраженные и статистически зна-
чимые респираторные реакции были зарегистрированы при стимуляции рост-
ральных точек БЯ. Учитывая преимущественное расположение серотонинерги-
ческих нейронов в данной части структуры, можно предположить более актив-
ное участие ростральных отделов БЯ в модулирующем влиянии на функцию ды-
хательного центра. Наиболее существенные изменения отмечены при раздраже-
нии БЯ электрическим током частотой 50 Гц, что может объясняться более ин-
тенсивным высвобождением из окончаний нейронов БЯ вместе с серотонином 
тиролиберина и субстанции Р. 

 

 
 

Рис. 1. Изменение продолжительности инспирации (А) и дыхательного объема (Б) при 
электростимуляции точки 1 большого ядра (  – 30 Гц;  – 50Гц)∗ 

                                                 
∗ Данные представлены в виде средних арифметических ± стандартные ошибки сред-

ней. 
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Рис. 2. Электромиограммы диафрагмы (А) и наружных межреберных мышц (Б) при 
электростимуляции точки 1 большого ядра током частотой 50 Гц и силой стимула 15 В  
(   – начало электростимуляции) 
 

 
 
Рис. 3. Изменение времени инспирации (А), минутного дыхательного объема (Б) при 
электростимуляции точки 2 большого ядра и минутного объема (В) при электростиму-
ляции точки 4 большого ядра (  – 30 Гц;  – 50Гц)∗ 

                                                 
∗ Данные представлены в виде средних арифметических ± стандартные ошибки сред-

ней. 
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Рис. 4. А – спирограмма при электростимуляции точки 1 большого ядра частотой 50 Гц и 
силой стимула 15 В; Б – спирограмма при электростимуляции точки 2 большого ядра 
частотой 50 Гц и силой стимула 15 В; В – спирограмма при электростимуляции точки 4 
большого ядра частотой 30 Гц и силой стимула 11 В ( – начало электростимуляции) 

 
Рис. 5. Электромиограммы диафрагмы при электростимуляции точки 2 большого ядра 
током частотой 30 Гц (А) 50 Гц (Б) и силой стимула 15 В (   – начало электростимуля-
ции) 
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NUCLEUS IN RATS 
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In acute experiments on anesthetized rats the dependence of the re-
sponses of inspiratory muscles and pattern of breathing on coordinates and 
parameters of local electrical stimulation of the raphe magnus nucleus are 
studied. Both an inhibitory effect on tidal volume and inspiratory activity, 
and a stimulatory effect on respiratory frequency and timing parameters 
are demonstrated. 
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