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Нервная система планарий представлена головным ганглием в переднем отделе тела и парой хоро-
шо выраженных брюшных нервных стволов, простирающихся вдоль всего тела животного. Серото-
нинергические компоненты нервной системы определяли непрямым иммуноцитохимическим ме-
тодом окраски тотальных препаратов тканей планарий Schmidtea mediterranea с последующим ана-
лизом с помощью флуоресцентного микроскопа. Присутствие серотонинергических компонентов
было обнаружено в центральных и периферических отделах нервной системы планарий S. mediter-
ranea. Проведены измерения морфологических параметров серотонин-иммунопозитивных струк-
тур, а также подсчет числа нейронов в головном ганглии. Измерения проводили на микрографиях,
полученных с окрашенных тотальных препаратов с помощью цифровой фотокамеры. Учитывали
размер серотониновых нейронов в трех областях тела, толщину нервных стволов и головного ган-
глия, расстояние между нервными стволами и комиссурами. Впервые получены новые количе-
ственные данные, характеризующие морфологические свойства нервной системы планарий S. me-
diterranea. Также наблюдали за регенерацией глаз планарий после декапитации и воздействия серо-
тонином. Обнаружено, что экзогенный серотонин в концентрации 0.01–1.00 мкМ ускорял диффе-
ренцировку глаз в ходе регенерации головного конца планарий S. mediterranea. 
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Плоские черви (тип Platyhelminthes) представ-
ляют собой процветающую группу животных, у
которых впервые появляется билатеральная сим-
метрия и происходит централизация нервной си-
стемы. Изучение паразитических плоских чер-
вей, вызывающих опасные заболевания человека
и сельскохозяйственных животных, чрезвычайно
важно с медицинской и экономической точки
зрения. Свободноживущие же представители
плоских червей – планарии (класс Turbellaria)
давно используются в качестве модельного био-
логического объекта при изучении процессов ре-
генерации, биологии стволовых клеток, развития
и эволюции нервной системы, и механизмов мы-
шечного сокращения [1–6]. Геном планарий
Schmidtea mediterranea секвенирован [7], что поз-
воляет ученым проводить большинство молеку-
лярно-биологических исследований с использо-
ванием данного вида [8, 9].

Микроскопические и ультраструктурные ис-
следования выявили, что нервная система у пред-
ставителей плоских червей ортогонального типа:
она состоит из головных нервных ганглиев и трех
пар продольных нервных стволов – дорсальных,
брюшных и латеральных, соединенных между со-
бой поперечными нервными комиссурами [10–
12]. Клетки ортогона содержат главным образом
двигательные и ассоциативные нейроны. Пар-
ный головной ганглий называется эндоном. Он
представлен нейропилем – внутренней частью,
состоящей из нервных отростков, и окружающим
его скоплением нервных клеток (тел нейронов).
Нейропиль состоит из тонких немиелинизиро-
ванных отростков нервных клеток, которые тесно
прилегают друг к другу, тела нейронов головного
ганглия, как правило, расположены на его пери-
ферии [13, 14]. Брюшные нервные стволы образо-
ваны скоплениями нервных клеток и нервных во-
локон. 
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У планарий в передней части тела имеется го-
ловной ганглий и пара хорошо выраженных про-
дольных брюшных нервных стволов. Планарии
обладают и развитой периферической нервной
системой, состоящей из субэпителиального и
субмышечного нервных плексусов, а также гло-
точной нервной сетью и сетью, обеспечивающей
иннервацию репродуктивных органов у видов,
размножающихся половым путем [15]. Субэпите-
лиальная нервная сеть представляет собой скоп-
ления чувствительных клеток со свободными
нервными окончаниями [16]. Ранее при изучении
морфологии нервной системы была показана
большая гетерогенность популяции нервных кле-
ток, связанная с размером и плотностью секрети-
руемых ими везикул, и структурой синапсов ней-
ронов. Так, в проведенном ультраструктурном
исследовании [17, 18] было обнаружено, что ней-
роны планарий подразделяются на три основных
типа. Наиболее распространен тип нейронов, со-
держащих плотные везикулы, они могут быть
уни-, би- и мультиполярными. Второй тип – пеп-
тидэргические нейроны, содержащие большие
везикулы, это уни- и биполярные нейроны. Тре-
тий тип – сенсорные нейроны, обычно бипо-
лярные. 

Нервные клетки планарий при отсутствии у
этих животных настоящей эндокринной системы
обладают способностью к нейросекреции [17, 19–
21]. С помощью ряда радиоиммунологических,
гистохимических и ультраструктурных методов в
нейронах планарий обнаружено присутствие
классических нейротрансмиттеров, характерных
для высших многоклеточных. В нервной системе
планарий описана ацетилхолинэстеразная актив-
ность (у Dugesia lugubris, Bdellocephala punctata,
Planaria torva [22] и Provortex karlingi [23]), показа-
но присутствие ацетилхолина у Procotyla fluviatilis
[24] и Planaria torva [25]. Катехоламины – дофа-
мин и норадреналин – были идентифицированы
с помощью высокоэффективной жидкостной
хроматографии (ВЭЖХ) в экстракте тканей пла-
нарий Dugesia tigrina, P. fluviatilis и Phagocata ore-
gonensis [26], а также у некоторых других турбел-
лярий [27, 28]. Гистамин-положительные клетки
наблюдали в нервной системе Polycelis nigra и Mi-
crostomum lineare [29]. В нервных волокнах и клет-
ках глоточной нервной системы планарий D. tigri-
na выявлен оксид азота [30]. Присутствие гамма-
аминобутириловой кислоты было показано с по-
мощью иммуноцитохимического метода и ВЭЖХ
у D. tigrina [31], а также в тканях Dugesia japonica с
помощью in situ гибридизации [32]. В нейронах
планарий обнаружены нейропептиды, такие как
соматостатин, мет-энкефалин, нейротензин и b-
эндорфин [33–37]. Субстанция P выявлена у Ste-
nostomum leucops и M. lineare [38]. В нервной систе-
ме планарий D. tigrina был идентифицирован ней-
ропептид F [13], а у Artioposthia triangulata [39],

D. tigrina и Bdelloura candida выявлены FMRF-по-
добные пептиды [40, 41]. Таким образом, литера-
турные данные свидетельствуют о том, что нерв-
ная система этих животных является хорошо
дифференцированной и специализированной. В
ней присутствуют нейромедиаторы, свойствен-
ные позвоночным животным, а также специфи-
ческие для данного таксона.

Настоящая работа посвящена идентификации
биогенного амина серотонина у планарий
Schmidtea mediterranea (Turbellaria, Playhelminthes)
с помощью иммуцитохимического метода, поз-
воляющего на современном уровне изучать нерв-
ную систему с использованием специфических
антител, а также применения флуоресцентной
или конфокальной лазерной сканирующей мик-
роскопии. Задачами настоящего исследования
являются определение морфологических пара-
метров серотонинергических компонентов нерв-
ной системы планарий S. mediterranea и изучение
функции серотонина у планарий. Впервые полу-
чены значительные количественные данные о
числе и размерах серотонин-иммунопозитивных
нервных компонентов. В статье также представ-
лен обзор существующих литературных данных,
посвященных изучению серотонина у планарий.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ

Объект. Лабораторных планарий Schmidtea
mediterranea (рис. 1а) содержали в аквариумах с
водопроводной и дистиллированной водой в со-
отношении 2:1, в затененном помещении при
температуре 19–21°С. На дно аквариума помеще-
ны плоские камни, под поверхностью которых
животные любят собираться. Воду в аквариумах
меняли один раз в 3–4 месяца. Кормили плана-
рий два раза в неделю личинками насекомых (мо-
тылем). После кормления остатки пищи удаляли
со дна аквариума. Перед опытом животных остав-
ляли голодными в течение 7 суток. Для иммуно-
цитохимического окрашивания отбирали особей
размером 9–10 мм. 

Иммуноцитохимический метод. Планарий
S. mediterranea (n = 12 особей) плоско фиксирова-
ли, помещая их между предметным и покровным
стеклом в каплю свежеприготовленного 4%-го
параформальдегида (ПФА, MP Biomedicals,
США) на 0.1 М фосфатно-солевом буферном рас-
творе, pH 7.4 (Helicon, Россия) на 2 ч при комнат-
ной температуре, затем переносили в пробирки
типа Eppendorf на 1.5 мл в параформальдегид на
4 ч при 4°С. После этого образцы промывали в
0.1 М фосфатно-солевом буфере, содержащем
0.3% Тритона X-100 (MP Biomedicals, Франция),
0.1% азида натрия (Helicon, Россия) и 0.1% бычье-
го сывороточного альбумина (Amresco, Канада)
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при 4°С в течение 18 ч. Полученные тотальные
препараты планарий окрашивали с помощью
коммерческих антител к серотонину. Для этого
препараты инкубировали в течение 5 суток при
4°С с первичными антителами (Immunostar,
США, разведение 1:500), полученными у кроли-
ка, затем промывали фосфатно-солевым буфер-
ным раствором с Тритоном X-100 в течение 24 ч и
помещали во вторичные AlexaFluor488-меченые
иммуноглобулины (козьи-антикроличьи, Abcam,
США, в разведении 1:500 на фосфатно-солевом
буфере) на 4 суток в темное место при 4°С. После
этого промывали в фосфатно-солевом буфере в
течение 2 ч. Затем препараты заключали в 75%-й
раствор глицерина (Helicon, Россия) на фосфат-
но-солевом буфере под покровное стекло (Men-
zel-Glaser, Германия) и анализировали с помо-
щью флуоресцентного микроскопа. 

Для контроля специфичности иммуноцитохи-
мической окраски использовали по пять препа-
ратов планарий. В качестве контроля окраски об-
разцы инкубировали: (а) – только с вторичными
иммуноглобулинами без использования первич-
ных антител, (б) – использовали неиммунную
сыворотку вместо первичной антисыворотки.
Оба контроля показали отсутствие окраски в тка-
нях планарий. 

Микроскопия. Препараты планарий анализи-
ровали с помощью светового и флуоресцентного
микроскопа Leica DM6000B (Leica, Геpмания),
оснащенного цифровой фотокамерой DC300F
(Leica Mycrosystems, Геpмания). Для анализа в
проходящем свете использовали фильтр BF
(bright field). Для анализа локализации флуоро-
хрома AlexaFluor488 использовали флуоресцент-
ный фильтр I3 со спектром возбуждения при 450–
490 нм и спектром эмиссии при 515 нм. Микро-
фотографии, полученные с помощью светового и
флуоресцентного микроскопа, сохраняли и ана-
лизировали. 

Компьютерная морфометрия изображений.
Морфометрический анализ параметров нервной
системы планарий, таких как размеры головного
нервного ганглия, серотониновых нейронов, рас-
стояние между нервными стволами и комиссура-
ми, осуществляли на изображениях, полученных
с помощью флуоресцентного микроскопа. Изме-
рения проводили с помощью программы AxioVi-
sion Rel 4.8.1.0. (AxioVision, Carl Zeiss, Германия).
Для каждого морфологического параметра вы-
полняли не менее пяти измерений. Определяли
среднее арифметическое и стандартное отклоне-
ние измеряемых морфологических показателей
нервной системы (табл. 1 и данные в тексте). Для
максимальных и минимальных значений разме-
ров нейронов применили следующий алгоритм:
для полученного массива измерений считали ме-
диану, затем отбирали все величины, которые
больше медианы (как группу максимума), а те,
которые меньше медианы, составили группу ми-
нимума. Для этих двух групп стандартно вычис-
ляли среднее значение и стандартное отклонение.
Расчеты проводили с помощью программы Mic-
rosoft Exсel 2007. Для создания иллюстраций ис-
пользована программа Adobe Photoshop CS2 10.0.
(Adobe Systems Inc., США). Статистический ана-
лиз морфологических показателей нервной си-
стемы (табл. 1) был проведен с помощью крите-
рия Стьюдента (непарного two-tailed теста, для
доверительного уровня 95%, при котором значе-
ние Р < 0.05). Для этого использовали статисти-
ческую программу GrafPad Prizm 3 (Graphpad
Software, Inc., США). 

Регенерация глаз. В подопытную и контроль-
ную группу отбирали особей S. mediterranea оди-
накового размера (6–7 мм). Животных перед экс-
периментом выдерживали голодными в течение
7 суток. В ходе операции животным отсекали го-
ловной конец тела, примерно 1/6 части тела.
Прооперированных особей помещали в стеклян-
ные стаканчики, содержащие 150 мл воды (кон-

Рис. 1. Планария Schmidtea mediterranea: (a) – прижизненное фото, (б) – схема строения нервной системы планарий. 
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трольная группа) или свежеприготовленного рас-
твора серотонина в концентрации 1.0 и 0.1 мкМ
(подопытные группы) и оставляли регенериро-
вать в темноте при 21 ± 1°С. Опыты проводили
методом слепого контроля, наблюдателю не было
известно, какая группа контрольная, а какая под-
опытная. Начиная с третьих суток после опера-
ции в одно и то же время каждую планарию про-
сматривали под бинокулярным микроскопом
Stemi DV4 (Carl Zeiss, Германия), оценивая появ-
ление глаз и стадию их дифференцировки. Визу-

альные наблюдения сопровождались прижизнен-
ной фотосъемкой с помощью цифровой фотока-
меры Scopetek DCM130E («Микромед», Россия),
соединенной с бинокулярным микроскопом.

РЕЗУЛЬТАТЫ

Иммуноцитохимическое определение серотони-
на в нервной системе планарий S. mediterranea. На
дорзальной стороне головного отдела тела распо-
ложена пара глаз (рис. 1а, 2а, 3а) и «ушек», или

Таблица 1. Морфологические параметры серотонинергических компонентов в нервной системе планарий
S. mediterranea 

Параметры нервной системы Головной отдел 
(1)

Середина тела 
(2)

Хвостовой отдел 
(3)

Толщина дуги головного 
ганглия

130.7 ± 3.7 (n = 15) – –

Расстояние от кончика 
головы до головного ганглия

275.8 ± 4.4 (n = 5) – –

Расстояние от бокового края 
тела до нервного ствола

386.6 ± 9.6 (n = 10) 408.1 ± 53.1 (n = 10) 
P1 < 0.2723 ns

330 ± 51.1 (n = 10)
**P2 < 0.0057
**P3 < 0.0033

Толщина нервных стволов 93.3 ± 9.6 (n = 20) 74.5 ± 16.1 (n = 23)
***P1 < 0.0001

45.3 ± 5.1 (n = 20)
***P2 < 0.0001
***P3 < 0.0001

Расстояние между нервными 
стволами 

447.2 ± 44.5 (n = 14) 477.2 ± 31.1 (n = 16)
*P1 < 0.0396

251.8 ± 30.8 (n = 18)
***P2 < 0.0001
***P3 < 0.0001

Расстояние между 
комиссурами

71.6 ± 8.1 (n = 15) 95.5 ± 19.9 (n = 18)
***P1 < 0.0002

71.2 ± 9.9 (n = 22)
P2 < 0.8655 ns
***P3 < 0.0001

Длина нейронов (max) 17.3 ± 1.6 (n = 19) 17.2 ± 1.3 (n = 23) 15.7 ± 1.0 (n = 25)

Длина нейронов (min) 13.5 ± 1.5 (n = 19) 14.3 ± 1.1 (n = 23) 12.9 ± 1.1 (n = 25)

Длина нейронов (средний) 15.4 ± 2.4 (n = 38) 15.8 ± 1.8 (n = 46)
P1 < 0.46 ns

14.3 ± 1.7 (n = 50)
*P2 < 0,0176 ns
***P3 < 0.0002

Ширина нейронов (max) 11.5 ± 0.9 (n = 17) 12.2 ± 0.9 (n = 23) 10.7 ± 1.8 (n = 24)

Ширина нейронов (min) 9.7 ± 0.8 (n = 21) 10.1 ± 0.8 (n = 23) 10.2 ± 1.1 (n = 26)

Ширина нейронов (средний) 10.4 ± 1.2 (n = 38) 11.1 ± 1.4 (n = 46)
*P1 < 0.0334

10.5 ± 1.4 (n = 50)
P2 < 0.9669 ns
*P3 < 0.0351

Длина нейронов нервного 
плексуса

14.5 ± 1.5 (n = 30) 14.8 ± 1.5 (n = 30)
P1 < 0.5162 ns

15.3 ± 1.6 (n = 30)
P2 < 0.0505 ns
P3 < 0.1791 ns

Ширина нейронов нервного 
плексуса

9.2 ± 0.9 (n = 30) 10.1 ± 1.3 (n = 30)
**P1 < 0.0038

11.1 ± 1.3 (n = 30)
***P2 < 0.0001
**P3 < 0.0029

Примечание. P1 – значение вероятности различий средних значений в колонках 1 и 2; P2 – в колонках 1 и 3; P3 – в
колонках 2 и 3; ns – нет статистически значимых различий. Данные представлены в мкм как среднее ± стандартное
отклонение, n – число измерений.
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аурикул. Иммуноцитохимическое исследование
тотальных препаратов выявило наличие серото-
нин-иммунопозитивной окраски в нервной си-
стеме S. mediterranea. У планарий обнаружено
обилие серотонин-иммунопозитивных клеток и
нервных волокон (нейритов). Cеротонин-имму-
нопозитивные нейроны и их отростки выявлены
в составе головного нервного ганглия, пары
брюшных нервных стволов и нервных комиссур
(рис. 2), входящих в состав центральной нервной
системы планарий. Головной нервный ганглий
расположен в переднем отделе тела и имел форму
дуги (рис. 1б, 2б). Внутренняя часть окрашенного
антителами к серотонину головного ганглия, как
и нервных стволов, состоит из тонких серотонин-
иммунопозитивных нервных волокон (рис. 2б).
На тотальных препаратах планарий в головном
конце тела удалось насчитать 150.9 ± 8.8 (число

особей n = 9) на площади 850–920 мкм2. У S. me-
diterranea тела серотонин-иммунопозитивных
нейронов располагались в основном по перифе-
рии головного ганглия. Число серотониновых
нейронов, ассоциированных с дугой головного
ганглия, составило 75.6 ± 3.4 (число особей n = 5). 

Оказалось, что вдоль внутренней поверхности
дуги головного ганглия располагается больше се-
ротонинергических нейронов, чем по его внеш-
ней поверхности, соотношение составляет при-
мерно 65:35%. По нашим наблюдениям, в голов-
ном ганглии распространены униполярные и
псевдоуниполярные нейроны, биполярные ней-
роны видны нечасто, и расположены они пре-
имущественно с внутренней стороны ганглия,
редко можно заметить мультиполярные нейроны.
Средние размеры нейронов головного конца те-
ла, и толщина дуги головного ганглия, а также
глубина его залегания указаны в табл. 1. 

Брюшные нервные стволы берут начало от го-
ловного ганглия и тянутся вдоль всего тела к хво-
стовому концу планарии (рис. 2в–д). Брюшные
нервные стволы связаны поперечными тонкими
нервными комиссурами (рис. 1б, 2в–д). Тела се-
ротонин-иммунопозитивных, в основном муль-
типолярных нейронов расположены по перифе-
рии нервных стволов. По внутренней границе
нервных стволов распространены биполярные
нейроны, по внешней – псевдоуниполярные.
Вдоль нервных комиссур хорошо заметны вытя-
нутые веретенообразные тела биполярных серо-
тонин-иммунопозитивных нейронов, входящих в
состав комиссуры (рис. 2б). Между двумя нерв-
ными стволами по всей длине тела животного
расположено множество мультиполярных нейро-
нов, имеющих не менее трех отростков (от трех до
четырех-пяти), вероятно, также входящих в со-
став комиссур или просто ответвлений, формиру-
ющих внутреннюю нервную сеть (рис. 2д). На-
блюдаются периодические утолщения нервных

стволов – нервные узлы. В нервных узлах отмече-
на бóльшая аккумуляция нейронов – от 5 до 8
(рис. 2в,г). Толщина нервных стволов в области
нервного узла примерно вдвое больше толщины
нервного ствола вне узла, указанной в табл. 1.
Толщина нервных стволов планарий изменяется
от наибольшей в головном отделе тела до мини-
мальной в хвостовом отделе (табл. 1). В головном
и хвостовом отделах расстояния между нервными
комиссурами сравнительно небольшие, а в цен-
тральном отделе расстояние между комиссурами
увеличивается (табл. 1), при этом повышается их
разветвленность и увеличивается количество от-
ветвлений. Это может быть связано с иннерваций
важной области тела – окологлоточной, располо-
женной как раз в центральном районе: здесь на-
ходится ротовое отверстие и глоточный карман, в
котором лежит мускулистая глотка, принимаю-
щая активное участие в поглощении пищи.

Выявлены многочисленные серотонин-имму-
нопозитивные нервные волокна, направляющие-
ся от нервного ствола к боковому краю тела, раз-
ветвляющиеся (рис. 2в,г,е). Между боковым кра-
ем тела и нервным стволом расположены тела
мультиполярных серотонин-иммунопозитивных
нейронов, реже биполярных, форма тел нейронов
округлая или овальная. Вместе многочисленные
серотонин-иммунопозитивные нервные волокна
и тела нейронов составляют периферические от-
делы нервной системы, а именно субмышечный и
субэпителиальный нервные плексусы. Нейроны
плексуса, расположенные в головном отделе тела,
пусть и незначительно, но уступают в размерах
нейронам головного ганглия. Нейроны нервного
плексуса в центральном отделе примерно соот-
ветствуют по размерам нейронам, ассоциирован-
ным с нервными стволами. Нейроны нервного
плексуса в хвостовом отделе, пусть и незначи-
тельно, но превосходят по размерам нейроны,
связанные с нервными стволами хвоста (табл. 1).
По нашим наблюдениям, в первой трети тела
нейроны нервного плексуса имеют преимуще-
ственно овальную или прямоугольную форму; во
второй трети тела – преимущественно округлую
или веретенообразную; в третьей – тела серото-
нин-иммунопозитивных нейронов чаще непра-
вильной формы («звезды», «кляксы»). Таким об-
разом, варьирование размера и формы серотони-
новых нейронов, а также числа нейритов,
отходящих от тела клетки (уни-, би- и мультипо-
лярность) могло зависеть, вероятно, как от места
их локализации в теле планарии, так и от возмож-
ной функциональной роли. 

Влияние серотонина на регенерацию глаз у пла-
нарий S. mediterranea. При проведении опытов у
планарий S. mediterranea наблюдали за динами-
кой появления глаз (или фоторецепторов) после
отсечения головного конца тела. Всего было про-
оперировано более 850 животных. Регенерация
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глаз у S. mediterranea проходила в разных группах
с третьих по пятые сутки после операции. За это
время их структура претерпевала несколько ста-
дий развития: сначала может появиться один
глаз, а затем второй; иногда, если появилось сразу
два глаза, то один из них может быть развит сла-
бее, чем второй; кроме того, даже если оба глаза
уже видны на третьи или четвертые сутки регене-
рации, они все еще достаточно слабо развиты, по
сравнению с интактными глазами (рис. 3б,в). 

Максимальное число особей S. mediterranea с
дифференцированными фоторецепторами на-
блюдали в большинстве групп на четвертые сутки
регенерации. В каждой из групп число особей с
фоторецепторами в разной степени дифференци-
ровки варьировало, вероятно, в зависимости от
индивидуальной регенерационной способности.
При этом с каждым днем увеличивалось число
более развитых глаз, к четвертым-пятым суткам
регенерации происходило усиление степени диф-
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ференцированности фоторецепторов за счет до-
бавления пигментных и светочувствительных
клеток, далее дифференцировка глаз должна про-
должаться до полного их восстановления. Итак,
мы показали, что процесс регенерации глаз у пла-
нарий поддается качественному и количествен-
ному анализу. 

Изучение влияния серотонина на регенера-
цию показало, что он ускоряет дифференцировку
фоторецепторов в подопытных группах плана-
рий. Так, на третьи-четвертые сутки регенерации
процент особей с двумя глазами был больше в
подопытных группах, чем в контрольных, в семи
опытах из восьми (табл. 2), проведенных в разное
время. При этом в одном опыте с концентрацией
серотонина 10 мкM эффект не был выявлен. Та-
ким образом, серотонин оказывал положитель-
ное влияние на регенерацию глаз в концентраци-
ях 0.01–1.00 мкM. Исследования в данном на-
правлении продолжаются.

ОБСУЖДЕНИЕ

Серотонин [42] – широко распространенный
нейромедиатор в нервной системе человека и жи-
вотных. Он обнаружен у большинства животных,
стоящих на различных ступенях эволюционной
лестницы. Как нейротрансмиттер, серотонин у
позвоночных животных регулирует чувство голо-
да, температуру тела, болевую чувствительность,
а также модулирует настроение, возбуждение,
сексуальное поведение и выделение гормонов. 

Серотонин к настоящему времени обнаружен
у более чем 40 представителей паразитических
червей: трематод, цестод и моногеней [43, 44], с
помощью различных методов исследования. Та-
кой интерес к изучению нервной системы пара-
зитических червей связан с их большим медицин-
ским, сельскохозяйственным и экономическим
значением. В то же время представителям свобод-
ноживущих червей – турбеллярий (или плана-

Рис. 3. Планария Schmidtea mediterranea: (а) – интактная, хорошо развитые глаза (стрелки); (б) – на третьи сутки после
операции, появление двух слабо развитых глаз (длинные стрелки), граница головной регенерационной бластемы
отмечена короткими стрелками; (в) – четвертые сутки регенерации фоторецепторов, стрелки. Масштаб: (а) и (б) –
1 мм, (в) – 1.5 мм.

Рис. 2. Микрофотографии препаратов планарий Schmidtea mediterranea: (а, б) – головной, (в–д) – серединный, (е) –
хвостовой отделы тела. На всех микрофотографиях ориентация головного конца тела планарии – к верхнему левому
углу, как на (а). Иммуноцитохимическая окраска к серотонину (зеленым на цветных, светлым – на черно-белых);
(а) – световая, (б)–(е) – флуоресцентная микроскопия; тотальные препараты. (а) – Головной конец тела, общий вид
с парой простых глаз (или фоторецепторов), расположенных на дорзальной поверхности (длинные стрелки), и
аурикулами (толстая стрелка). (б) – Окраска к серотонину в головном ганглии (гг), имеющем форму дуги – врезка
(длинные стрелки), поперечные комиссуры (тонкие короткие стрелки) соединяют ганглий и нервные стволы (нс) в
головном отделе тела. Отмечены тела серотонинергических нейронов (острия стрелок) в головном ганглии и
пространстве между нервными стволами. (в) – Серединный отдел туловища, серотонин-иммунопозитивных волокна
в нервных стволах (длинные стрелки) с утолщениями – нервными узлами (ну) – и в поперечных нервных комиссурах
(тупые короткие стрелки), тела серотонин-иммунопозитивных нейронов отмечены остриями стрелок. (г) – Большее
увеличение, середина тела, отмечены нервные стволы (длинные стрелки), нервные узлы (ну) и серотонин-
иммунопозитивные нервные комиссуры (тупые короткие стрелки), тела би- и мультиполярных нейронов (острия
стрелок), заметны волокна субмышечного нервного плексуса (короткие тонкие стрелки) между нервными стволами и
боковыми краями тела. (д) – Большее увеличение средней части тела с многочисленными телами нейронов, два
мультиполярных нейрона отмечены (I), а также их отростками (тонкие короткие стрелки), расположенными между
нервными стволами, виден левый ствол (нс), и тонкими поперечными комиссурами, одна из которых отмечена
короткой тупой стрелкой. (е) – Хвостовой отдел тела, нервные стволы истончаются (длинные стрелки), комиссуры
менее заметны (тупые короткие стрелки), тела серотонин-иммунопозитивных нейронов отмечены остриями стрелок,
а волокна нервного плексуса – тонкими короткими стрелками. Масштаб: (а)–(г), (е) – 100 мкм; (д) – 50 мкм. 
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рий) уделялось гораздо меньше внимания. Серо-
тонин был идентифицирован в тканях несколь-
ких видов планарий: Dendrocoelum lacteum [45, 46],
Polycelis nigra [47], Dugesia tigrina [48], Polycelis te-
nuis [46], Dugesia japonica [49], Bipalium kewense
[50]. У Crenobia alpina серотонин-положительные
клетки связаны с брюшными нервными стволами
или разбросаны в периферической нервной сети
[51]. У Castrella truncata серотонин был выявлен в
мозге, трех парах нервных стволов, глоточном
нервном кольце [52]. Серотонин был найден в
нейронах глотки [48, 53] и центральной нервной
системе планарий Girardia tigrina и S. mediterranea
[54–56]. Большинство данных были получены
при изучении серийных срезов тканей планарий. 

В настоящей работе для идентификации были
использованы тотальные препараты планарий S.
mediterranea. Использование тотальных препара-
тов и иммуноцитохимической окраски к серото-
нину позволяет проследить взаимоотношения се-
ротонинергических элементов в нервной системе
планарий и извлечь максимум информации об их
пространственной локализации в различных от-
делах тела, не прибегая к необходимости рекон-
струкции морфологических данных, полученных
с помощью серийных срезов. Проведенные нами

исследования подтвердили присутствие серото-
нина у планарий S. mediterranea. Окраска к серо-
тонину была интенсивной в центральных (голов-
ной ганглий, нервные стволы и комиссуры) и пе-
риферических (нервные плексусы) отделах
нервной системы планарий. Полученные нами
данные о локализации серотонинергических ней-
ронов в отделах нервной системы S. mediterranea
согласуются со сведениями, имеющимися в отно-
шении других видов планарий [46, 47, 55]. 

В настоящей работе были выявлены дополни-
тельные, не описанные ранее детали строения
нервной системы. Так, отмечено большое число
серотонин-иммунопозитивных нейронов, распо-
ложенных между нервными стволами, а также
нервная сеть многочисленных и разветвленных
серотонин-иммунопозитивных нервных волокон
между нервным стволом и боковой поверхностью
тела. Выявлено, что серотонин-иммунопозитив-
ные клетки имели более округлую форму в голов-
ном ганглии планарий, а в нервных стволах тела
нейронов были более вытянуты вдоль нервных
стволов и имели овальную или неправильную
форму. Обнаружена специфическая локализация
большинства серотонин-иммунопозитивных

Таблица 2. Регенерация глаз у планарий Schmidtea mediterranea, находящихся под воздействием серотонина,
количество животных и их процент от общего числа

Дата 
постановки 

опыта 

Группы Стадии регенерации, % Число
особей

Два глаза Один глаз Без глаз

22/11/19
4д

контроль
серотонин 10 мкМ

53.0–79.9
54.0–77.1

12.0–17.6 
9.0–12.9

3.0–4.4
7.0–10.0

n = 68
n = 70

30/11/20
3д

контроль
серотонин 1 мкМ

8.0–10.7
23.0–30.7 ↑

8.0–10.7
6.0–8.0

59.0–78.7
46.0–61.3

n = 75
n = 75

24/01/20
4д

контроль
серотонин 1 мкМ

36.0–50.7
46.0–66.7 ↑

21.0–29.6
14.0–20.3

14.0–19.7
9.0–13.1

n = 71
n = 69

21/01/20
4д

контроль
серотонин 1 мкМ

47.0–63.5
56.0–76.7 ↑

15.0–20.3 
10.0–13.7

12.0–16.2
7.0–9.6

n = 74
n = 73

22/03/19
4д

контроль
серотонин 0.1 мкМ 

9.0–36.0
15.0–62.5 ↑

7.0–28.0 
6.0–25.0

9.0–36.0
3.0–12.5

n = 25
n = 24

21/02/19
4д

контроль
серотонин 0.1 мкМ

16.0–69.6
26.0–92.9 ↑

4.0–17.4 
1.0–3.6

3.0–13.0
1.0–3.6

n = 23
n = 28

17/06/18
4д

контроль
серотонин 0.1 мкМ

61.0–85.9
70.0–92.1 ↑

7.0–9.9 
5.0–6.6

3.0–4.2
1.0–1.3

n = 71
n = 76

15/03/19
4д

контроль
серотонин 0.01 мкМ 

14.0–40.0
16.0–2.7 ↑

6.0– 4.0 
4.0–18.2

5.0–20.0
2.0–9.1

n = 25
n = 22

Примечание. ↑ – Направление эффекта серотонина; 3д, 4д – дни наблюдения.



БИОФИЗИКА  том 69  № 1  2024

МОРФОМЕТРИЧЕСКИЙ АНАЛИЗ СЕРОТОНИНЕРГИЧЕСКИХ СТРУКТР 85

клеток по внутренней поверхности головного
ганглия и брюшных нервных стволов. 

В отношении планарий S. mediterranea количе-
ственной оценки серотонинергических компо-
нентов не существовало, морфометрический ана-
лиз их нервной системы не проводился, исследо-
вания были затруднены как достаточно
большими размерами этих животных (до 1.2 см в
длину), так и трудностью получения качествен-
ной иммуноцитохимической окраски. Мы прове-
ли окраску нервной системы на тотальных препа-
ратах и впервые получили детальные данные о па-
раметрах серотонинергических компонентов и их
распределении в нервной системе планарий
S. mediterranea с использованием большого числа
повторных измерений. Полученные результаты
позволили отметить, что наибольшее количество
серотониновых нейронов располагается в голов-
ном конце планарий, число их уменьшается по
направлению к хвостовому концу. Толщина дуги
головного ганглия у S. mediterranea также превы-
шала толщину отходящих от нее нервных ство-
лов. Толщина стволов постепенно уменьшалась
от головного конца тела к хвостовому. Нами
впервые получены достоверные статистические
данные о различии морфологических парамет-
ров, таких как толщина нервных стволов, рассто-
яние между стволами, расстояние между комис-
сурами, а также размеров серотониновых нейро-
нов, входящих в состав центральной нервной
системы, и находящихся в разных зонах тела пла-
нарий S. mediterranea. Таким образом, получен-
ные нами сведения о размерах и количестве серо-
тонин-иммунопозитивных нейронов в головном
ганглии, и морфологических показателях других
серотонинергических структур указывают на
продвинутый процесс централизации нервной
системы планарий в процессе ее эволюции.

Сами по себе морфологические характеристи-
ки являются ценным методом количественной
оценки компонентов нервной системы у разных
видов планарий. Эти сведения могут быть полез-
ны при проведении сравнительного анализа
нервной системы у представителей свободножи-
вущих и паразитических видов плоских червей.
Помимо этого, знание размерных характеристик
интактной нервной системы планарий может
быть использовано при изучении дифференци-
ровки серотониновых нейронов в ходе регенера-
ции. Это позволит не только качественно, но и
количественно оценивать степень восстановле-
ния нервных структур после операции, такие ис-
следования уже начаты в нашей лаборатории.

O физиологической роли серотонина у плана-
рий в литературе имеются немногочисленные
данные. Так, серотонин стимулировал двигатель-
ную активность взрослых особей и личиночных
форм паразитических плоских червей [57, 58]. Се-

ротонин также проявлял возбуждающее влияние
на мышечные препараты и изолированные мы-
шечные клетки паразитических червей [59–61].
Роль серотонина, как возбуждающего нейроме-
диатора, показана и в отношении мускулатуры
планарий Bdelloura candida [40] и Procerodes littora-
lis [54]. Функциональные тесты выявили положи-
тельное влияние серотонина на биение ресничек,
покрывающих поверхность тела планарий и спо-
собствующих передвижению животных в воде
[62]. Наконец, есть отрывочные и давние сведе-
ния об участии серотонина в регенерационных
процессах у планарий [63]. 

Помимо изучения морфологических характе-
ристик нервной системы нами в настоящей рабо-
те начато исследование функции серотонина в
организме планарий S. mediterranea. Для этого на-
ми была использована модель регенерации фото-
рецепторов (глаз) после отсечения головного
конца тела. Глаза планарий состоят из фоторе-
цепторных и пигментных клеток, расположен-
ных на дорзальной поверхности тела, с помощью
которых животные могут различать интенсив-
ность и направление светового потока [64]. Глаза
планарий регенерируют после ампутации голов-
ного конца тела. Определены сроки появления
глаз в ходе регенерации, так, у планарий Girardia
tigrina регенерация глаз происходила c третьих по
шестые сутки в отсеченных серединных и хвосто-
вых фрагментах тела [65].

В настоящей работе показано, что у планарий
процесс регенерации глаз не только поддается ка-
чественному описанию с помощью визуального
наблюдения, но и описывается с помощью опре-
деленных количественных критериев, характер-
ных для группы регенерирующих особей. Разра-
ботанные нами показатели регенерации глаз от-
ражают степень их дифференцировки: сначала
может появляться один глаз, затем второй, если
сразу появляются оба глаза, один из них может
быть развит слабее, чем второй, или оба глаза все
еще слабо развиты. Ранее при изучении регенера-
ции глаз у планарий Polycelis tenuis и Dugesia tigrina
применялись функциональные тесты, основан-
ные на реакции отрицательного фототаксиса
(или избегания света), которая постепенно вос-
станавливается в ходе регенерации [64]. О биохи-
мической регуляции процесса регенерации фото-
рецепторов практически ничего не известно. У
планарий G. tigrina было обнаружено, что серото-
нин в концентрации 1.0 и 0.1 мкМ ускорял реге-
нерацию глаз в отсеченных серединных фрагмен-
тах тела на 5-й день их регенерации [65]. Настоя-
щее исследование продемонстрировало влияние
серотонина на регенерацию глаз и у планарий
S. mediterranea. Ранее зарубежными авторами бы-
ло показано, что инъекция триптофангидрокси-
лазы, ключевого фермента участвующего в синте-
зе серотонина, является необходимым условием
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восстановления пигментации глаз в ходе их реге-
нерации у планарий после нокаута гена фермента
TPH с помощью РНК интерференции [66]. Экс-
периментальные данные о положительном влия-
нии серотонина на регенерацию глаз у планарий
являются первым шагом для дальнейшего деталь-
ного изучения наблюдаемого эффекта и выявле-
ния клеточных и молекулярных механизмов это-
го влияния. Исследования процесса регенерации
глаз у планарий будут нами продолжены, а ре-
зультаты будут проанализированы в отдельной
статье, посвященной регенерации фоторецепто-
ров, с привлечением литературных молекулярно-
биологических данных и обсуждением генов-ре-
гуляторов, участвующих в этом процессе. 

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Работа посвящена исследованию локализации
и функциональной активности биогенного ами-
на, серотонина у планарий. С помощью совре-
менного иммуноцитохимического метода, флуо-
ресцентной микроскопии и использования то-
тальных препаратов, впервые изучены и описаны
количественные морфологические характеристи-
ки серотонинергических нейронов головного
ганглия и нервных стволов у S. mediterranea. Ре-
зультаты позволяют детально охарактеризовать
строение нервной системы у изучаемого вида и
дополняют имеющиеся сведения о строении
нервной системы планарий. Полученные данные
и имеющиеся литературные сведения свидетель-
ствуют о широком распространении серотонина
в нервной системе представителей Platyhelmin-
thes. Это, в свою очередь, указывает на важное
эволюционное значение биогенного амина, ко-
торый присутствует у животных, находящихся на
самых ранних этапах эволюционного развития.
Обнаружено влияние серотонина на регенераци-
онные процессы, происходящие в организме пла-
нарий S. mediterranea. Функциональная роль се-
ротонина у плоских червей остаются мало изу-
ченной вследствие почти полного отсутствия
лабораторных моделей среди паразитических ви-
дов, а также трудности их добывания из природ-
ных источников в достаточном количестве. В
этой связи планарии, введенные в лабораторную
культуру, могут стать удобным биологическим
объектом для проведения таких исследований.
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 Morphometric Analysis of Serotoninergic Structures in the Nervous System
of Planarian Schmidtea mediterranea

 G.V. Kuznetsov*, D.Е. Mitkovskii**, and N.D. Kreshchenko*

*Institute of Cell Biophysics, Russian Academy of Sciences, Institutskaya ul. 3, Pushchino, Moscow Region, 142290 Russia

** Serpukhov college, Centralnaya ul. 154, Serpukhov, Moscow Region, 142207 Russia

The nervous system of planarians includes cerebral ganglia situated in the anterior part of the body and a pair
of well-defined ventral nerve cords that extend throughout the whole animal. Serotoninergic components of
the nervous system were determined by indirect method of immunocytochemical staining of whole mount
tissue preparations of planarians Schmidtea mediterranea, followed by analysis using a f luorescence micro-
scope. The results obtained show the presence of serotoninergic components in the central and peripheral
parts of the nervous system of planarians S. mediterranea. The morphological parameters of serotonin-im-
munopositive structures were estimated, as well as neuron counts in the cerebral ganglion were done. The
measurements were carried out on micrographs taken through a digital camera from stained whole mount
preparations. The size of serotonin neurons in three areas of the body, the thickness of the nerve trunks and
cerebral ganglion, and the distance between the nerve cords and transversal commissures were taken into
consideration. For the first time, the new quantitative data were obtained characterizing the morphological
properties of the nervous system of planarian S. mediterranea. Also, the observation of the eyes regeneration
in planarians in response to decapitation and exposure to serotonin was performed. It was found that exoge-
nous serotonin at concentrations of 0.01–1 μm accelerated eye differentiation during the regeneration of the
head end of S. mediterranea planarian.

Keywords: fluorescent microscopy, planarian, nervous system, serotonin, morphometry, regeneration
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