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ABSTRACT. Relevance. The relevance of studying the effects of monosodium glutamate on hypothalamic neurons is due 

to its widespread use in the modern food industry and its potential impact on the regulation center of appetite and energy 

balance. Since glutamate is the main excitatory neurotransmitter in the brain, its excessive consumption may contribute to 

disturbances in neuroendocrine regulation, particularly in the hypothalamus, which is crucial for the development of obesity 

and related metabolic and hormonal disorders. Objective. To study the features of the structural organization of the hypo-

thalamic nuclei under the influence of monosodium glutamate and its withdrawal in the experiment. Methods. Histological, 

morphometric, electron-microscopic, and statistical methods were used. Results. Changes in morphometric parameters of 

pyramidal and oval neurons were observed: increased cross-sectional and longitudinal diameters of perikarya and nuclei, as 

well as their volume. At the ultrastructural level, increased eosinophilia of the neuroplasma, vacuolization of the endoplas-

mic reticulum, reduction of mitochondrial cristae, increased number of lysosomes, and appearance of eosinophilic lipofuscin 

granules were noted. Conclusion. The results indicate that long-term administration of monosodium glutamate causes pro-

nounced morphological changes in the hypothalamic nuclei, which persist even after its withdrawal. 
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Вступ 

Проблема ожиріння та пов’язаних із ним ней-

роендокринних порушень є однією з найактуаль-

ніших у сучасній медицині. За даними ВООЗ за 

2022 рік, понад 2,5 млрд людей у світі мають над-

лишкову вагу, з яких 890 млн страждають на ожи-

ріння. Серед дорослого населення віком від 18 ро-

ків 43% мають надлишкову масу тіла, тоді як у 
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1990 році цей показник становив лише 25% [1]. 

Зростаюча поширеність ожиріння спостерігається 

як у розвинених країнах, так і в тих, що розвива-

ються. Важливу роль відіграють низька фізична 

активність, стресові фактори та особливості хар-

чування [2]. 

Одним із найпоширеніших компонентів су-

часної їжі є глутамат натрію — підсилювач смаку, 

що широко застосовується у харчовій промисло-

вості. У Японії він визнаний п’ятим смаком — 

«умамі» — поряд із солодким, солоним, кислим 

та гірким [3]. Хоча Управління з продовольства та 

медикаментів США (FDA) вважає його безпеч-

ним у допустимих дозах, наукова дискусія щодо 

його потенційного впливу на здоров’я залиша-

ється відкритою. Деякі дослідження свідчать про 

можливі позитивні ефекти, зокрема профілактику 

серцево-судинних захворювань шляхом змен-

шення споживання натрію хлориду у комбінації з 

глутаматом натрію [4, 5] або поліпшення секреції 

слини при його вживанні [6]. 

Разом із тим, численні дослідження підтвер-

джують негативний вплив надмірного вживання 

глутамату натрію. Було доведено його роль у роз-

витку ерозивно-виразкових ушкоджень слизової 

оболонки шлунка [7], погіршенні когнітивних фу-

нкцій [8], негативному впливі на сечовидільну [9], 

лімфатичну [10], імунну [11] та репродуктивну 

системи [12]. Також встановлено, що тривале над-

мірне споживання глутамату може спричиняти 

патофізіологічні зміни, характерні для гіпертоні-

чної хвороби [13] та хвороби Альцгеймера [14]. 

Важливу роль у реалізації ефектів глутамату 

відіграє гіпоталамус — центральна структура, що 

регулює апетит, спрагу, енергетичний баланс, 

терморегуляцію та циркадні ритми [15, 16]. На-

приклад, преоптична зона відповідає за терморе-

гуляцію [17], паравентрикулярне ядро — за хар-

чову поведінку [18], аркуатне ядро [19] та сірий 

горб — за енергетичний обмін [20]. Порушення 

структурної цілісності гіпоталамічних ядер може 

призвести до ожиріння, діабету, аменореї та ін-

ших тяжких патологій [21]. 

Сучасні дані підтверджують, що нейрозапа-

лення гіпоталамуса є ключовим механізмом у ро-

звитку ожиріння. Воно розвивається ще до підви-

щення маси тіла та супроводжується активацією 

мікроглії, збільшенням концентрації насичених 

жирних кислот і порушенням бар’єрних функцій 

гематоенцефалічного бар’єру [22–27]. Важливу 

роль відіграють також макрофаги, астроцити та 

мікроглія, які вивільняють прозапальні цитокіни 

та сприяють формуванню хронічного запалення 

[28–35]. Це призводить до дисфункції нейронів, 

стресу ендоплазматичної сітки та мітохондріаль-

них ушкоджень [36–38], що, своєю чергою, змі-

нює передачу сигналів лептину та інсуліну, спри-

яючи розвитку метаболічних розладів. 

Мета 

Попри наявність значної кількості дослі-

джень, присвячених впливу глутамату натрію на 

окремі органи та системи, питання його дії на 

морфологію ядер гіпоталамуса залишається мало-

дослідженим. Дані про ступінь ушкоджень, їхню 

зворотність, а також роль цих змін у розвитку ней-

роендокринних порушень є фрагментарними. 

Таким чином, метою даного дослідження 

було комплексне морфологічне вивчення ядер гі-

поталамуса білих щурів за умов тривалого перо-

рального введення глутамату натрію та після його 

відміни з використанням гістологічних, морфоме-

тричних, електронно-мікроскопічних та статисти-

чних методів. Отримані результати дозволяють 

краще зрозуміти механізми впливу глутамату на-

трію на нейроендокринну регуляцію та заклада-

ють основу для розробки методів профілактики й 

лікування метаболічних порушень. 

Матеріали та методи 

У роботі проведено комплексне морфологі-

чне дослідження ядер гіпоталамуса білих щурів-

самців репродуктивного віку за умов тривалого 

перорального введення глутамату натрію та після 

його відміни. Дослідження виконано на 42 щурах 

із початковою масою 218–260 г, розподілених на 

контрольну та експериментальні групи. При вико-

нанні роботи використані такі методи дослі-

дження:  

1) гістологічне дослідження ядер гіпотала-

муса білих щурів-самців репродуктивного віку 

(забарвлення гематоксиліном та еозином, крезил 

віолетом, комбінацією крезил віолету та люксолу, 

солями срібла) [39-45];  

2) морфометрія структурних компонентів 

ядер гіпоталамуса білих щурів самців репродук-

тивного віку проводили за допомогою спеціалізо-

ваної морфометричної програми Zen ZEISS. 

Об’єм клітин та ядер визначали за формулою: V= 

(𝜋𝑎𝑏²)/2, де V – об’єм клітини або ядра; a – поздо-

вжній діаметр (найбільша вісь) клітини або ядра 

проведена через ядерце; b − поперечний діаметр 

(найменша вісь) клітини або ядра проведена через 

ядерце;  

3) електронно-мікроскопічне дослідження 

ядер гіпоталамуса білих щурів самців репродук-

тивного віку [46];  

4) статистичне опрацювання результатів дос-

лідження за допомогою програмного забезпе-

чення «Microsoft Excel» (Microsoft 365), викорис-

товуючи параметричні методи оцінки для кількіс-

них ознак з нормальним розподілом [47-48]. 

Протягом усього експерименту було чітко 

дотримано відповідність принципам біоетики, що 

викладені міжнародних етичних документах [49-

50] та у Законі України «Про захист тварин від 

жорстокого поводження» (№1759-VI від 

15.12.2009) [51]. Робота є частиною планової нау-

ково-дослідної роботи ДНП «Львівський націона-

льний медичний університет імені Данила Гали-

цького» кафедри нормальної анатомії та кафедри 
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оперативної хірургії з топографічною анатомією 

«Морфо-функціональні особливості органів у 

пре- та постнатальному періодах онтогенезу, при 

впливі опіоїдів, харчових добавок, реконструкти-

вних операціях та ожирінні», № державної реєст-

рації 0120U002129. 

Результати 

1. Морфологічні зміни ядер гіпоталамуса пі-

сля 8 тижнів введення глутамату натрію 

Після восьмитижневого перорального вве-

дення глутамату натрію відзначалося зниження 

інтенсивності забарвлення мікроглії, перикаріо-

нів та ядер як пірамідних, так і овальних нейронів 

(рис.1).  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
Рис. 1. Цитоархітектоніка ядра гіпоталамуса білого 

щура-самця через 8 тижнів введення глутамату натрію. 
Мікрофотографія. Забарвлення гематоксиліном та еози-
ном. ×400. Позначення: 1 – пірамідний нейрон; 2 – оваль-
ний нейрон. 

 

Контури клітин набували заокругленої фо-

рми, у частини клітин спостерігалося зміщення 

ядерець до периферії або їхня відсутність (рис.2).  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
Рис. 2. Цитоархітектоніка ядра гіпоталамуса білого 

щура-самця через 8 тижнів введення глутамату натрію. 
Мікрофотографія. Забарвлення крезил віолетом за мето-
дом Ніссля. ×400. Позначення: 1 – пірамідний нейрон; 2 
– овальний нейрон. 

 

У низці випадків відмічали зміну форми ядра 

за типом каріолізису (рис.3).  

Посилювалося ущільнення мікроглії та роз-

шарування колагенових волокон (рис. 4). 

Морфометричні дослідження показали дос-

товірне збільшення параметрів пірамідних нейро-

нів порівняно з контролем:  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
Рис. 3. Цитоархітектоніка ядер гіпоталамуса білого 

щура через 8 тижнів введення глутамату натрію. Мікро-
фотографія. Забарвлення крезил віолетом та люксолом 
за методом Клювер-Барерра. ×400. Позначення: 1 – піра-
мідний нейрон; 2 – овальний нейрон; 3 – мікроглія; 4 – 
судини. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
Рис. 4. Цитоархітектоніка ядер гіпоталамуса білого 

щура-самця через 8 тижнів введення глутамату натрію. 
Мікрофотографія. Імпрегнація сріблом. ×400. Позна-
чення: 1 – овальний нейрон; 2 – ущільнена мікроглія. 

 

• поздовжній діаметр перикаріону — ↑ на 

10,5% (р<0,05); 

• поперечний діаметр перикаріону — ↑ на 

22,1% (р<0,001); 

 • об’єм перикаріону — ↑ на 66% (р<0,001); 

• поздовжній діаметр ядра — ↑ на 10,7% 

(р<0,01); 

• поперечний діаметр ядра — ↑ на 20,8% 

(р<0,01); 

• об’єм ядра — ↑ на 56% (р=0,001). 

Морфометричні дослідження також показали 

достовірне збільшення параметрів овальних ней-

ронів порівняно з контролем: 

• поздовжній діаметр перикаріону — ↑ на 

23,3% (р<0,05) ; 

• поперечний діаметр перикаріону — ↑ на 

23% (р<0,001) ; 

• об’єм перикаріону — ↑ на 88,5% (р<0,001) ; 

• поздовжній діаметр ядра — ↑ на 21,7% 

(р=0,001) ; 

• поперечний діаметр ядра — ↑ на 27,4% 

(р<0,001) ; 

• об’єм ядра — ↑ на 105,9% (р<0,001) . 

На ультрамікроскопічному рівні більшість 

пірамідних клітин мали підвищену осміофілію 

нейроплазми. Канальці ендоплазматичної сітки 
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виглядали непротяжними, вакуолізованими. Дик-

тіосоми комплексу Гольджі були представлені по-

одинокими цистернами, деформованими вакуо-

лями та мікропухирцями. Мітохондрії поодинокі, 

з редукованими кристами та ділянками пошко-

дженої зовнішньої мембрани. Спостерігалося збі-

льшення кількості первинних і вторинних лізо-

сом, визначалися осміофільні грудки ліпофу-

сцину. Каріолема була розмита, її цілісність пору-

шена, ядерні пори поодинокі. У каріоплазмі спос-

терігалося накопичення гетерохроматину, ядерця 

здебільшого не визначалися. Міжклітинні конта-

кти контурувалися погано, периваскулярний на-

бряк був відсутній (рис. 5).  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
Рис. 5. Ультраструктурні зміни пірамідного нейрона 

ядер гіпоталамуса білого щура-самця за умов 8-митиж-
невого введення глутамату натрію. Трансмісійна елект-
ронна мікроскопія. ×12000. Позначення: 1 – ядро; 2 – ка-
нальці ендоплазматичної сітки; 3 – осміофільні гранули; 
4 – ліпофусцин. 

 

Для овальних нейронів в цей термін спосте-

реження також були характерними ознаки дестру-

кції – нейроплазма зниженої електронної щільно-

сті, органели деструктивно змінені, з частково 

фрагментованими мембранами. Поодиноко ви-

значалися полісоми (рис. 6).  

Наростали явища периваскулярного набряку, 

деструкцією стінки мікросудин, особливо їхніх 

ендотеліоцитів. Ядра клітин були деформовані, 

мали глибокі інвагінації, каріолема була осміофі-

льною, ядерні пори не визначалися, в каріоплазмі 

спостерігалося багато маргінального гетерохро-

матину. Базальна мембрана переважно суцільна, 

однорідна, чітко контурована, помірної осміофі-

льності, на деяких локусах нечітка, розпушена 

(рис. 7). 

2. Морфологічні зміни після двотижневої 

відміни глутамату натрію (попереднє введення 8 

тижнів) 

Через два тижні після відміни глутамату на-

трію на фоні попереднього восьмитижневого вве-

дення спостерігалося часткове відновлення стру-

ктурних характеристик гіпоталамічних ядер. Зок-

рема, вираженість розшарування колагенових во-

локон зменшувалася (рис. 8). 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
Рис. 6. Ультраструктурні зміни овального нейрона 

ядер гіпоталамуса білого щура-самця за умов 8-митиж-
невого введення глутамату натрію. Трансмісійна елект-
ронна мікроскопія. ×9000. Позначення: 1 – ядро; 2 – міто-
хондрії; 3 – лізосома. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
Рис. 7. Ультраструктурні зміни гемокапіляра ядер гі-

поталамуса білого щура-самця за умов 8-титижневого 
введення глутамату натрію. Трансмісійна електронна мі-
кроскопія. ×8000. Позначення: 1 – деформоване ядро; 2 
– просвіт капіляра; 3 – інвагінації каріолеми; 4 – цитопла-
зма; 5 – базальна мембрана; 6 – набряк периваскуляр-
ного простору; 7 – нейропіль. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
Рис. 8. Цитоархітектоніка ядер гіпоталамуса білого 

щура-самця за двотижневої відміни після 8 тижнів вве-
дення глутамату натрію. Мікрофотографія. Імпрегнація 
сріблом. ×400. Позначення: 1 – пірамідний нейрон; 2 – 
овальний нейрон; 3 – ущільнена мікроглія. 
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Морфометричні дослідження показали дос-

товірне збільшення параметрів овальних нейронів 

порівняно з контролем: 

● поздовжній діаметр перикаріону — ↑ на 

19,85% (р<0,001); 

● поперечний діаметр перикаріону — ↑ на 

17,21% (р<0,001); 

● об’єм перикаріону — ↑ на 63,28% 

(р<0,001); 

● поздовжній діаметр ядра — ↑ на 19,64% 

(р<0,001); 

● поперечний діаметр ядра — ↑ на 13,34% 

(р<0,01); 

● об’єм ядра — ↑ на 52,8% (р<0,001). 

Каріоплазма містила переважно еухроматин, 

проте визначалися об’ємні грудки неактивного 

геторохроматину. Нейроплазма містила альтера-

тивно змінені органели, особливо мембранні, їх 

щільність зменшена, частково порушена їх ціліс-

ність. Визначалися осміофільні лізосоми та гра-

нули ліпофусцину (рис. 9).  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
Рис. 9. Ультраструктурні зміни пірамідного нейрона 

ядер гіпоталамуса білого щура-самця за двотижневої від-
міни після 8 тижнів введення глутамату натрію. Трансмі-
сійна електронна мікроскопія. ×12000. Позначення: 1 – 
фрагмент ядра; 2 – канальці ендоплазматичної сітки; 3 – 
мітохондрія; 4 – лізосоми; 5 – гранули ліпофусцину. 

 

Овальні нейрони характеризувались елект-

ронносвітлішою нейроплазмою, локально позбав-

леною органел. Їх цілісність значно пошкоджена. 

Ядра округлі з нечіткими мембранами каріолеми. 

В ядрі переважає еухроматин, а гетерохроматин 

локалізувався переважно біля внутрішньої ядер-

ної мембрани (рис. 10).  

У ядрах ендотеліоцитів зберігалися ознаки 

відновлення: переважав гетерохроматин, визна-

чалося осміофільне ядерце, хоча міжклітинні ко-

нтакти залишалися недостатньо чіткими (рис. 11). 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
Рис. 10. Ультраструктурні зміни овального нейрона 

ядер гіпоталамуса білого щура-самця за двотижневої від-
міни після 8 тижнів введення глутамату натрію. Трансмі-
сійна електронна мікроскопія. ×9000. Позначення: 1 – 
ядро з маргінальним розташуванням герохроматину; 2 – 
мітохондрії; 3 – електронно-світла нейроплазма; 4 – ней-
ропіль.  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
Рис. 11. Ультраструктурні зміни гемокапіляра ядер 

гіпоталамуса білого щура-самця за умов двотижневої 
відміни після 8 тижнів введення глутамату натрію. Тран-
смісійна електронна мікроскопія. ×8000. Позначення: 1 – 
ядро ендотеліоцита з ядерцем; 2 – цитоплазма; 3 – про-
світ капіляра з еритроцитами; 4 – базальна мембрана; 5 
– нейропіль.  

 

Обговорення 

Отримані результати свідчать, що тривале 

пероральне введення глутамату натрію призво-

дить до виражених структурних та ультраструк-

турних змін у ядрах гіпоталамуса білих щурів. 

Найбільш значущі зміни спостерігаються після 8 

тижнів введення, що підтверджується як морфо-

метричними, так і електронно-мікроскопічними 

даними. 

Виявлені деструктивні процеси — вакуоліза-

ція ендоплазматичної сітки, редукція мітохондрі-

альних крист, накопичення ліпофусцину, руйну-

вання каріолеми — узгоджуються з даними дослі-

джень про токсичний вплив глутамату на нейро-

нальні структури. Хронічний вплив глутамату 
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може запускати каскад змін, включно з актива-

цією мікроглії, дисфункцією мітохондрій, зни-

женням нейросекреторної активності та порушен-

ням гомеостазу [52-53]. Порушення функціональ-

ної активності ендотеліоцитів, виявлені на ульт-

раструктурному рівні, також відповідають раніше 

описаним змінам при хронічному впливі інших 

токсичних агентів [54]. 

Висновки 

Після 8 тижнів введення глутамату натрію 

нейроплазма більшості пірамідних клітин підви-

щеної осміофілії, канальці ендоплазматичної сі-

тки непротяжні, вакуолізовані. Мітохондрії нечи-

сельні з редукованими кристами та подекуди по-

шкодженою зовнішньою мембраною. Збільшу-

ється кількість первинних і вторинних лізосом, 

визначаються осміофільні грудки ліпофусцину. 

Каріолема нечітка, розмита, пошкоджена ціліс-

ність її мембран, ядерні пори поодинокі. Ядерця 

визначаються рідко. В овальних нейронах з’явля-

ються полісоми. Ядра клітин ендотеліоцитів де-

формовані, мають глибокі інвагінації, каріолема 

осміофільна, ядерні пори не визначаються. 

За двотижневої відміни після восьмитижне-

вого введення глутамату натрію спостерігали 

ознаки відновлення ядер ендотеліоцитів, в яких 

переважав гетерохроматин, визначалося осміофі-

льне ядерце. Міжклітинні контакти погано конту-

рувалися. Периваскулярний набряк відсутній. 

Отримані результати корелюють із сучасними да-

ними про роль глутамату у формуванні нейроза-

палення гіпоталамуса, яке розглядається як один 

із провідних механізмів розвитку глутамат-інду-

кованого ожиріння [22–27].  

Перспективи подальших розробок 

Таким чином, наші дані свідчать, що тривале 

споживання глутамату натрію викликає виражені 

деструктивні зміни у структурах гіпоталамуса, які 

лише частково зворотні після відміни препарату. 

Це підтверджує необхідність подальших дослі-

джень впливу харчових добавок на морфофункці-

ональний стан гіпоталамуса та обґрунтовує доці-

льність перегляду гранично допустимих норм 

споживання глутамату натрію. 

Інформація про конфлікт інтересів 

Потенційних або явних конфліктів інтересів, 

що пов’язані з цим рукописом, на момент публі-

кації не існує та не передбачається. 

Джерела фінансування 

Робота виконана в рамках науково-дослідної 

теми «Морфо-функціональні особливості органів 

у пре- та постнатальному періодах онтогенезу, 

при впливі опіоїдів, харчових добавок, реконстру-

ктивних операціях та ожирінні» (номер державної 

реєстрації 0120U002129). 
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РЕФЕРАТ. Актуальність. Актуальність вивчення впливу глутамату натрію на нейрони гіпоталамуса 

зумовлена його широким застосуванням у сучасній харчовій промисловості та можливим впливом на 
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центр регуляції апетиту та енергетичного балансу. Оскільки глутамат є головним збуджуючим нейромеді-

атором у мозку, його надмірне споживання може сприяти порушенням нейроендокринної регуляції, зок-

рема в гіпоталамусі, що має важливе значення для розвитку ожиріння і пов’язаних з ним порушень обміну 

речовин і гормональної функції. Мета. Втановити особливості структурної організації ядер гіпоталамуса 

за умов впливу глутамату натрію та його відміни в експерименті. Методи. Використано гістологічні, мор-

фометричні, електронно-мікроскопічні та статистичні методи. Результати. Виявлено зміни у морфомет-

ричних параметрах пірамідних та овальних нейронів — збільшення поперечних і повздовжніх діаметрів 

перикаріонів та ядер, а також їхнього об’єму. На ультраструктурному рівні відзначено підвищену осміо-

філію нейроплазми, вакуолізацію ендоплазматичної сітки, редукцію мітохондріальних крист, збільшення 

кількості лізосом та появу осміофільних грудок ліпофусцину. Підсумок. Результати дослідження свідчать, 

що тривале введення глутамату натрію призводить до виражених морфологічних змін у ядрах гіпотала-

муса, які зберігаються навіть після відміни препарату.  

Ключові слова: нервова тканина, нейрон, щур, глутамат натрію. 

 

 

 

  


