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Резюме. Експериментальні дослідження свідчать про можливість розвитку «глутамат-індукованого 

ожиріння». Оскільки ядра гіпоталамуса відповідають за енергетичний та ліпідний обміни, було доцільним про-
аналізувати їхні структурні зміни у білого щура при впливі глутамату натрію та його відміні в експерименті. 
Метою роботи було встановити морфологічні та морфометричні зміни ядер сірого горба гіпоталамуса білого 
щура в експерименті під впливом глутамату натрію та при його відміні. Матеріал дослідження представлений 
макро- та мікропрепаратами сірого горба гіпоталамуса білих щурів самців лінії Вістар вагою 218-260 г. У ході 
експериментального дослідження щурам-самцям репродуктивного віку вводили глутамат натрію перорально 
піпеткою один раз на добу. Забір матеріалу здійснювали через  шість тижнів введення глутамату натрію, а також 
через два тижні після його відміни. На гістологічних зрізах, пофарбованих гематоксиліном та еозином проводили 
вивчення особливостей мікроскопічної будови сірого горба гіпоталамуса. Результати дослідження показали, що 
після шести тижнів введення глутамату натрію макроструктура гіпоталамуса відповідала віковій нормі, мікро-
скопічно виявляли великі нейрони дорсомедіального та вентромедіального ядер сірого горба гіпоталамуса з ва-
куолізованою цитоплазмою перикаріонів, гіпохромні нейрони, нейрони з пікнотичними ядрами, збільшення 
об’єму перикаріону пірамідного нейрона та овального нейрона. Через два тижні після відміни введення глутамату 
натрію об’єм перикаріону пірамідного нейрона все ще більший, проте об’єм його ядра зменшується, а об’єм пе-
рикаріону овального нейрона зменшується. Ядра окремих нейронів пікнотичні, деякі ядра лізовані. Шеститиж-
неве споживання глутамату натрію призводить до глибоких змін мікроструктурної організації ядер гіпоталамуса 
експериментальних тварин, які не компенсуються шляхом відміни введення вказаної харчової добавки.  
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Вступ. У сучасному світі люди все менше 
приділяють часу здоровому харчуванню, частіше спо-
живають «швидку їжу», яка власне і відома вмістом 
значної кількості глутамату натрію. Науковці так і не 
дійшли загальної згоди чи безпечна харчова добавка 
«глутамат натрію». З одного боку, автори розглядають 
її дозоване споживання як можливий засіб корекції 
споживання натрію хлориду у профілактиці серцево-
судинних захворювань [1]. Європейське управління 
безпеки харчових продуктів вважає неможливим вста-
новити рівень побічних ефектів (NOAEL), який не пе-
ревищував 3200 мг глутамату натрію на кг маси тіла в 
день при дослідженні токсичності нейродефектоскопії 
[2]. З іншого боку маємо публікації, що показують 
негативний вплив даної речовини на різні органи. У 
науковців відрізнялися об’єкти дослідження, дози, 
шляхи і терміни введення харчової добавки, проте ви-
явлені зміни не можуть не братися до уваги. 

Обґрунтування дослідження. Вживання глу-
тамату натрію навіть у так званих «безпечних дозах», 
веде до розвитку запальних вогнищевих змін слизової 
оболонки, порушення кровопостачання, появи ерозив-
них змін, а також можливого розвитку канцерогенезу 
в слизовій оболонці товстої кишки [3]. Підтверджено 
зміну діаметру судин мікроциркуляторного русла сли-
зової оболонки дванадцятипалої кишки та її підслизо-
вої основи, розвиток набряку і запалення внаслідок гі-
поксії та дистрофічних змін при вживанні глутамату 
натрію [4]. Повідомляється також про здатність глута-
мату натрію стимулювати апоптоз гепатоцитів, адже 
з’являються пікнотичні ядра та випини ядерної 

оболонки вказаних клітин, а їхня цитоплазма демонс-
трує багато вакуолей, набряклі мітохондрії, розширені 
структурні елементи ендоплазматичної сітки та пучки 
колагенових волокон у позаклітинному просторі в екс-
перименті [5]. Результати дослідження впливу 28-ден-
ного перорального введення 4% глутамату натрію щу-
рам у дозі 30 мг/кг маси тіла демонструють збільшення 
рівня (відносно контрольної групи) сечовини на 44%, 
сечової кислоти на 30%, загального білка на 23%, а 
креатиніну на 18% [6]. У іншому дослідженні після 
восьми тижнів введення глутамату натрію спо-
стерігали значне зниження відносної площі кіркової 
речовини в паренхімі лімфатичних вузлів і, 
відповідно, збільшення відносної площі мозкової ре-
човини у порівнянні з інтактною групою тварин, а та-
кож підвищення рівнів глюкози, холестерину, ЛПНЩ 
і ЛПВЩ у крові тварин [7]. Цікавим є той факт, що при 
відміні введення глутамату натрію не спостерігалося 
відновлення структури органу, зокрема в результаті 
дослідження впливу глутамату натрію на селезінку не 
встановлено відновлення структури тканини після 
його відміни [8]. Схожих висновків дійшли при вив-
ченні впливу глутамату натрію на структурну ор-
ганізацію стінки сонної пазухи та сонного клубочка 
білого щура, адже було відмічено деформований, ча-
сто без чітких контурів пласт ендотеліоцитів інтими, 
розшаровані, розділені широкими розволокненими, 
деформованими еластичними мембранами пучки 
гладких міоцитів медії (м’язової оболонки), а відміна 
харчової добавки після 8 тижнів її застосування не ви-
явила ознак відновлення мікро- та ультраструктури 
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сонної пазухи [9, 10]. Короткочасне споживання щу-
рами глутамату натрію разом з питною водою індуку-
вало зміну реакції сечі в лужний бік та появу специ-
фічних метаболітів у сечі піддослідних тварин [11]. 
Появу запальних процесів та окислювального стресу 
можна спостерігати в гладких м’язах детрузора сечо-
вого міхура самців щура при введенні глутамату у дозі 
5 г/кг, зумовлюючи порушення чутливості сечового 
міхура до електричних імпульсів [12]. Негативний 
вплив вказаної харчової добавки спостерігали на не-
рвову систему: виявлено активацію перекисного окис-
нення ліпідів в нейронах з одночасним зниженням 
рівня антиоксидантів, підвищенням рівня холінесте-
рази в тканинах мозку та сироватці крові [13,14]. Та-
кож відмічали підвищення збудливості ЦНС у моло-
дих щурів, що є передумовою для розвитку епілепсії 
[15]. При відтворенні тривожно-депресивних розладів 
поведінки у білих щурів під впливом глутамату натрію 
відмічено порушення функції серотонінергічної си-
стеми [16], емоційних та адаптивних реакцій, а також 
зменшення активності лабораторних тварин при вве-
денні харчової добавки у дозі 20 мг/кг [17]. Зміни з 
боку сірої речовини головного мозку, а саме збіль-
шення кількості білку, вірогідно, внаслідок загибелі 
гліальних клітин описано в експериментальному до-
слідженні при введенні глутамату натрію підшкірно у 
дозі 2 г/кг та 4 г/кг маси тіла протягом 3 днів [18]. Пош-
кодження гіпоталамусу та порушення роботи органів-
мішеней негативно впливає на нейроендокринну регу-
ляцію [19]. Досліджено можливий вплив глутамату 
натрію на розвиток ожиріння та появу нездорової хар-
чової поведінки [20, 21]. Враховуючи, що саме струк-
тури сірого горба гіпоталамуса беруть участь в енерге-
тичному обміні [22], було доцільним вивчити макро- 
та мікроструктуру даної ділянки під впливом глута-
мату натрію та за умов його відміни.   

Мета дослідження. Встановити морфологічні 
та морфометричні зміни ядер сірого горба гіпотала-
муса білого щура в експерименті під впливом глута-
мату натрію та при його відміні.   

Матеріали і методи. Матеріал дослідження: 
гістологічні препарати сірого горба гіпоталамуса 29 
білих щурів самців лінії Вістар. Маса тіла щурів ста-
новила 218-260 г, вік тварин на початку експерименту 
– 5-6 місяців. Тварин утримували у віварії за стандарт-
них умов. У ході експериментального дослідження 20 
щурам-самцям репродуктивного віку вводили глута-
мат натрію в дозі 0.07 г/кг/добу перорально піпеткою 
один раз на добу з подальшим вільним доступом до їжі 
впродовж доби, 10 з них після шести тижнів експери-
менту відміняли введення вказаної харчової добавки. 
Забір експериментального матеріалу відбувався через 
шість тижнів введення глутамату натрію  (І група) та 
через вісім тижнів експерименту, тобто через два 
тижні після відміни вживання глутамату натрію (ІІ 
група). Групу контролю становили 6 інтактних щурів. 
Евтаназію тварин проводили за допомогою передозу-
вання ефірним наркозом, попередньо щурів не году-
вали протягом однієї доби. Після трепанації черепа 
білого щура, було проведено препарування головного 
мозку із подальшою фіксацією у 10% розчині 
нейтрального формаліну. Вимірювання розмірів 
сірого горба гіпоталамуса проводили за допомогою 
штангенциркуля, зважування – на аналітичних вагах 

після кожного забору. Головний мозок перед залив-
кою в тверде середовище різали на блоки. Проведено 
ретельне промивання, дегідратація етанолом концен-
трацією 80%, 90% та 100%. Після зневоднення ма-
теріал поміщали в суміш спирт-ксилол (1:1), о-ксилол, 
ксилол-парафінову суміш (+37 o C) та гомогенізовану 
парафінову суміш (Leica Mycrosystems) з температу-
рою плавлення +56 C॰. Зрізи виготовляли серійно у 
сагітальній та фронтальній площині на санному мікро-
томі (МС-2), товщина зрізів – 5 та 7 мкм. Зрізи забарв-
лювали гематоксиліном та еозином. 

Фотографування гістологічних препаратів 
здійснювали на мікроскопі ZEISS Primo Star 3, з допо-
могою кольорової цифрової камери Axiocam 208 та 
програмного забезпечення Zen ZEISS.  

Вимірювання поздовжніх і поперечних 
діаметрів перикаріонів клітин та їх ядер проводили за 
допомогою спеціалізованої морфометричної програми 
Zen ZEISS. Об’єм клітин та ядер визначали за форму-
лою:  

V= (πab^2)/6, де V – об’єм клітини або ядра; a 
– поздовжній діаметр (найбільша вісь) клітини або 
ядра проведена через ядерце; b −  поперечний діаметр 
(найменша вісь) клітини або ядра проведена через 
ядерце. 

Статистичне опрацювання морфометричних 
даних здійснювали у програмі Microsoft Excel на пер-
сональному комп’ютері. Для всіх показників вирахо-
вували значення середньої арифметичної (М) і похи-
бки середньої арифметичної (m). Достовірність різ-
ниці значень між незалежними кількісними величи-
нами визначали при нормальному розподілі за t-
критерієм Стьюдента. Достовірними вважаються 
відмінності при p<0,05. 

Для визначення топографії досліджуваних 
структур використовували стереотаксичний атлас 
мозку щура [23].  

Усі дослідження проведено з дотриманням ос-
новних положень GСР (1996), Конвенції Ради Європи 
про права людини та біомедицину (від 04.04.1997), 
Гельсінської декларації Всесвітньої медичної асоціації 
про етичні принципи проведення наукових медичних 
досліджень за участю людини (1964-2013), наказів 
МОЗ України № 690 від 23.09.2009, № 616 від 
03.08.2012 і «Порядку вилучення біологічних об’єктів 
від померлих, тіла яких підлягають судово-медичній 
експертизі і патологоанатомічному дослідженню, для 
наукових цілей», вимог гуманного ставлення до піддо-
слідних тварин, регламентованих Законом України 
«Про захист тварин від жорстокого поводження» (№ 
3447-IV від 21.02.2006 р.) та Європейською конвен-
цією про захист хребетних тварин, які використову-
ються для дослідних та інших наукових цілей (Страс-
бург, 18.03.1986 р.). Пошук виконувався поміж 
публікацій у Google Scholar, PUBMED і Web of Science 
(за рекомендаціями Preferred Reporting Items for Sys-
tematic Reviews and Meta-Analysis), опублікованих не 
більше 10 років тому. Також враховані поодинокі 
старіші роботи, які є фундаментальними для ро-
зуміння даної проблеми.  

Результати дослідження та їх обговорення.  
Макроструктура сірого горба гіпоталамуса 

білого щура відповідає видовій нормі на всіх етапах 
експерименту. У контрольних, як і в 
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експериментальних, щурів найчастіше трапляються 
великі пірамідної форми нейрони (перший тип), заля-
гають хаотично, добре зафарбовуються. У вказаних 
клітинах контрольних тварин чітко візуалізували пе-
рикаріон та ядро. Другий тип – добре зафарбовані, ве-
ликі нейрони овальної форми, трапляються рідше. У 
контрольних тварин ядра круглі, добре зафарбовані та 

мають більший об’єм у порівнянні із ядрами клітин 
першого типу (рис. 1).  

Об’єм перикаріону пірамідного нейрона ядер 
гіпоталамуса у тварин інтактної групи становив 
374,08±19,72 мкм³, ядра – 150,12±14,59 мкм³, об’єм пе-
рикаріону овального нейрона – 111,14±5,88 мкм³, ядра 
– 51,71±3,69 мкм³ (табл. 1). 

 

 
Рис. 1. Цитоархітектоніка ядер гіпоталамуса щурів інтактної групи; Забарвлення гематоксиліном 

та еозином. Мікрофотографія. Зб.: х400. Позначення: 1 – капіляри, 2 – пірамідний нейрон (1 тип); 3 – 
нейрон овальної форми (2 тип). 
 

Таблиця 1 
Морфометричні параметри клітин ядер гіпоталамуса контрольних тварин, за умов впливу  

глутамату натрію (І група) та його відміні (ІІ рупа) (M±m) 

Параметри Контрольна група 
(M±m) 

І група 
(M±m) 

ІІ група 
(M±m) 

Пірамідний нейрон (n=20) 

поздовжній d нейрона 12,7±0,18 17,24±0,3*** 15,78±0,49*** 

поперечний d нейрона 7,48±0,23 7,36±0,26 6,84±0,26 

об’єм нейрона 374,08±19,72 503,99±38,28** 401,66±37,61 

поздовжній d ядра 7,82±0,22 10,12±0,22*** 7,68±0,21 

поперечний d ядра 5,92±0,23 5,87±0,18 5,12±0,2* 

об’єм ядра 150,12±14,59 187,27±14,05 108,21±8,38* 

Овальний нейрон (n=20) 

поздовжній d нейрона 7,04±0,14 8,07±0,22*** 7,13±0,23 

поперечний d нейрона 5,45±0,11 5,24±0,13 4,56±0,13*** 

об’єм нейрона 111,14±5,88 117,01±6,37 78,03±4,75*** 

поздовжній d ядра 5,13±0,15 5,9±0,15*** 5,12±0,14 

поперечний d ядра 4,33±0,11 4,22±0,08 3,81±0,13** 

об’єм ядра 51,71±3,69 54,91±3,39 39,73±3,17* 

 

Примітки: порівняно з контрольною групою * - статистично достовірно при р<0,05, ** - статистично 
достовірно при р≤0,01, *** - статистично достовірно при р≤0,001. І група – тварини в умовах впливу глутамату 
натрію, ІІ група – тварини в умовах відміни глутамату натрію. 
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Після шести тижнів введення глутамату на-
трію зберігалася структурна організація сірого горба, 
проте відмічали появу великих нейронів з 

вакуолізованою цитоплазмою перикаріонів, гіпохром-
них нейронів, а також окремих нейронів з пікнотич-
ними ядрами (рис. 2).   

 

 
 

Рис. 2. Цитоархітектоніка ядер гіпоталамуса за умов впливу глутамату натрію (через шість тижнів 
експерименту). Забарвлення гематоксиліном та еозином. Мікрофотографія. Зб.: х400. Позначення: 1 – 
капіляри, 2 – пірамідний нейрон (1 тип); 3 – нейрон овальної форми (2 тип). 

 
Встановлено, що об’єм перикаріону пірамід-

ного нейрона після шести тижнів введення глутамату 
натрію збільшився на 34,7% (p<0,01) в основному за 
рахунок збільшення об’єму ядра на 24,7%. Об’єм пе-
рикаріону овального нейрону збільшився на 15%, ядра 
– на 6,2% (див. табл. 1, рис. 3-4).  

Через два тижні після відміни введення глута-
мату натрію об’єм перикаріону пірамідного нейрона 
все ще більший на 7,3% у порівнянні із контрольною 
групою, проте об’єм ядра різко зменшується – на 
27,9% (p<0,05); об’єм перикаріону овального нейрона 
зменшується на 29,8% (p<0,001) та його ядра – на 
23,16% (p<0,05) (див. рис. 3-4). Ядра окремих нейронів 
пікнотичні, деякі ядра лізовані (рис. 5). Така динаміка 
може свідчити про значні дегенеративні зміни у кліти-
нах ядер гіпоталамуса щурів.  

Вперше нами було проведено експеримен-
тальне дослідження впливу глутамату натрію на мор-
фологічний стан гіпоталамуса білого щура, результати 
якого показують зміни його мікроструктури. Резуль-
тати нашого дослідження підтверджують дані науко-
вої праці, в якій вказано, що в щурів, яких утримували 
в умовах висококалорійної дієти, площа поперечного 
перерізу ядер нейронів паравентрикулярного ядра до-
стовірно перевищує значення відповідного морфомет-
ричного параметра тварин контрольної групи [24]. 
Вірогідне збільшення площі ядра нейронів у нічний ін-
тервал спостереження, зменшення ядерно-цитоплаз-
матичного співвідношення спостерігали за впливу 
світлового стресу [25].   

 

  
 
Рис. 3. Середнє значення об’єму пірамідного (зліва) та овального (справа) нейронів за умов 

впливу глутамату натрію (І група) та його відміни (ІІ група) 
Примітки до рис. 3-4: порівняно з контрольною групою * - статистично достовірно при р<0,05, ** - 

статистично достовірно при р≤0,01, *** - статистично достовірно при р≤0,001. 
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Рис. 4. Середнє значення об’єму ядра пірамідного (зліва) та овального (справа) нейронів за умов 
впливу глутамату натрію (І група) та його відміни (ІІ група) 

 

 
Рис. 5. Цитоархітектоніка ядер гіпоталамуса за умов двотижневої відміни споживання глутамату 

натрію. Забарвлення гематоксиліном та еозином. Мікрофотографія. Зб.: х 400. Позначення: 1 – капіляри, 
2 – пірамідний нейрон (1 тип); 3 – нейрон овальної форми (2 тип). 
 

Описані нами зміни не є специфічними, адже 
таке ж функціональне виснаження нейронів у 
порівнянні з інтактною групою було зафіксовано при 
вивченні змін великоклітинних ядер гіпоталамуса за 
модифікації фотоперіоду [26]. Зменшення розмірів пе-
рикаріону та ядра відмічено у медіально-преоптич-
ному ядрі гіпоталамуса самців щурів, експонованих до 
низьких доз дибутилфталату під час внутрішньоутроб-
ного розвитку [27]. 

Зв’язок роботи з науковими програмами, 
планами, темами. Дослідження є фрагментом плано-
вої науково-дослідної роботи кафедри нормальної ана-
томії та кафедри оперативної хірургії з топографічною 
анатомією «Морфо-функціональні особливості ор-
ганів у пре- та постнатальному періодах онтогенезу, 
при впливі опіоїдів, харчових добавок, реконструктив-
них операціях та ожирінні», № державної реєстрації 
0120U002129. 

Висновки.  
1. Після шести тижнів введення глутамату 

натрію встановлено суттєві зміни мікроструктурної 
організації ядер гіпоталамуса експериментальних тва-
рин та їх морфометричних показників. 

2. Двотижнева відміна введення експери-
ментальним тваринам глутамату натрію після його 

тривалого впливу не покращує морфологічний стан та 
морфометричні показники ядер гіпоталамуса. 

3. Виявлені зміни морфологічні та морфо-
метричні зміни ядер гіпоталамуса, зумовлені впливом 
глутамату натрію в експерименті не є специфічними, 
оскільки подібні зміни спостерігали у ядрах гіпотала-
муса за впливу інших патологічних чинників. 

Перспективи подальших досліджень. Отри-
мані дані дозволяють встановити реактивні зміни 
сірого горба гіпоталамуса, створити модель негатив-
ного впливу глутамату натрію з метою пошуку шляхів 
профілактики та лікування «глутамат-індукованого 
ожиріння». 
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Abstract. People are used to eat less and less 
healthy food today and are more often consuming "fast 
food," which is known to contain a significant amount of 
monosodium glutamate. The safety of consuming the 
widely used food additive "sodium glutamate" remains a 
controversial issue today. It is relevant to study the nega-
tive effects of sodium glutamate on the organs and systems 
of living organisms. Experimental studies indicate the pos-
sibility of developing "glutamate-induced obesity." Since 
the hypothalamic nuclei are responsible for energy and li-
pid metabolism, it was appropriate to analyze their struc-
tural changes in the white rat exposed to monosodium glu-
tamate and during its withdrawal in the experiment. The 
aim of the study was to determine the morphological and 
morphometric changes in the tuber cinereum nuclei of the 
hypothalamus of the white rat under the influence of mon-
osodium glutamate and during its withdrawal. The re-
search material consisted of macro- and micro-prepara-
tions of the tuber cinereum of the hypothalamus of male 
white rats of the Wistar line weighing 218-260 g. During 
the experimental study, reproductive-age male rats were 

orally administered monosodium glutamate once a day. 
The material was collected after six weeks of monosodium 
glutamate administration and also two weeks after its with-
drawal. The measurements of the size of the tuber ciner-
eum of the hypothalamus were taken using a vernier cali-
per, and the weighing was performed on analytical scales 
after each collection. The histological sections stained with 
hematoxylin and eosin were used to study the peculiarities 
of the microscopic structure of the tuber cinereum of the 
hypothalamus. The statistical processing of the morpho-
metric data was carried out using Microsoft Excel on a per-
sonal computer. The results of the study showed that after 
six weeks of monosodium glutamate administration, the 
macrostructure of the hypothalamus corresponded to the 
age norm. Microscopically, large neurons of the dorsome-
dial and ventromedial nuclei of the tuber cinereum of the 
hypothalamus were observed with vacuolated perikary-
onic cytoplasm, hypochromic neurons, neurons with pyk-
notic nuclei, an increase in the perikaryon volume of the 
pyramidal neuron by 34.7% (p<0.01), and the nucleus by 
24.7%. There was also an increase in the perikaryon vol-
ume of the oval neuron by 15%, and the nucleus by 6.2%. 
Two weeks after the discontinuation of monosodium glu-
tamate administration, the perikaryon volume of the py-
ramidal neuron was still larger by 7.3% compared to the 
control group. However, the volume of its nucleus de-
creased by 29.8% (p<0.001). The perikaryon volume of 
the oval neuron decreased by 29.8% (p<0.001), and its nu-
cleus by 23.16% (p<0.05) compared to the intact group. 
The nuclei of individual neurons were pyknotic, and some 
nuclei were lysed. The six-week consumption of monoso-
dium glutamate leads to profound changes in the micro-
structural organization of the hypothalamic nuclei in ex-
perimental animals, which are not compensated by the 
withdrawal of the specified food additive. The identified 
morphological and morphometric changes in the hypotha-
lamic nuclei, induced by the influence of monosodium glu-
tamate in the experiment, are not specific, as similar 
changes have been observed in the nuclei of the hypothal-
amus under the influence of other pathological factors. The 
analysis of changes in the morphological and morphomet-
ric parameters of the hypothalamic nuclei of the white rat 
provides a clear understanding of the mechanisms of dam-
age to nervous tissue under the influence of monosodium 
glutamate. 

Keywords: nervous system, hypothalamus, tuber 
cinereum, neurons, monosodium glutamate, nutritional 
supplements, obesity, white rat. 
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