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РЕФЕРАТ Белок NeuN локализуется в ядрах и перинуклеарной цитоплазме большинства нейронов цен-
тральной нервной системы млекопитающих. Моноклональные антитела к белку NeuN уже более 20 лет ак-
тивно используются в иммуногистохимических исследованиях нейрональной дифференцировки для оцен-
ки состояния нервных клеток в норме и при патологии, а в последнее время и в дифференциальной 
морфологической диагностике онкологических заболеваний. При этом структура белка, выявляемого анти-
телами к NeuN, до недавнего времени оставалась неизвестной, а функции этого белка не вполне понятны 
и на сегодняшний день. В представленном мини-обзоре обобщены и проанализированы сведения о белке 
NeuN: приведены данные о структуре и свойствах белка, его изоформах, внутриклеточной локализации 
и предполагаемых функциях, подробно описано применение метода иммуноцитохимической детекции 
белка NeuN в научных и клинических исследованиях, а также трудности, возникающие при интерпретации 
экспериментальных данных, и их возможные причины.
КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА нейроны, нейрон-специфический маркер, ядерный белок NeuN.
СПИСОК СОКРАЩЕНИЙ ИГХ – иммуногистохимический анализ; NeuN – neuronal nuclei (ядерный белок 
нервных клеток); shRNA – small hairpin RNA (малые РНК, образующие шпильки); MAP-2 – microtubule-
associated protein 2 (белок, ассоциированный с микротрубочками 2); GFAP – Glial Fibrillary Acidic Protein 
(глиальный фибриллярный кислый белок); TUNEL – Terminal Deoxynucleotidyl Transferase-Mediated dUTP 
(2’-Deoxyuridine 5’-Triphosphate) Nick-End Labeling (метод регистрации свободных 3’-концов ДНК); BrdU – 
bromodeoxyuridine (5-бромо-2’-дезоксиуридин).

ВВЕДЕНИЕ 
В результате изучения протеома нервной ткани 
и иммуноцитохимических исследований органов 
нервной системы установлено, что нейроны содер-
жат ряд специфических белков, появление которых 
в постмитотических клетках указывает на их нейро-
нальную дифференцировку. Часть этих белков ха-
рактерна только для определенных нейрональных 
типов. Так, тирозингидроксилаза, фермент, уча-
ствующий в синтезе катехоламинов, обнаруживает-
ся в популяциях собственно катехоламинергических 
нейронов и моноферментных нервных клетках, при-
нимающих участие в синтезе катехоламинов [1, 2], 
а холин-ацетилтрансфераза позволяет маркировать 
холинергические нейроны [3]. Другие специфические 
белки присутствуют в подавляющем большинстве 
нейронов. Один из них – ядерный белок нервных 
клеток NeuN, который благодаря ряду свойств (пре-
жде всего, ядерной локализации) часто применя-
ется как маркер постмитотических нейронов [4–7]. 
Моноклональные антитела к белку NeuN уже более 

20 лет активно используются в иммуногистохими-
ческих исследованиях нейрональной дифференци-
ровки, для оценки состояния нервных клеток в норме 
и при патологии, а в последнее время и в дифферен-
циальной морфологической диагностике онколо-
гических заболеваний [8–10]. Однако до недавнего 
времени структура белка, выявляемого широко ис-
пользуемыми антителами к NeuN, оставалась неиз-
вестной, а функции этого белка и сейчас не вполне 
понятны.

Цель нашей работы состояла в обобщении и ана-
лизе накопленных к настоящему времени сведе-
ний о белке NeuN. В обзоре приведены данные 
о структуре и свойствах белка, его изоформах, 
внутриклеточной локализации и предполагаемых 
функциях. Подробно описаны области применения 
метода иммуноцитохимической детекции белка 
NeuN в научных и клинических исследованиях, 
а также трудности, возникающие при интерпрета-
ции экспериментальных данных, и их возможные 
причины.
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ЭКСПРЕССИЯ БЕЛКА NeuN В КЛЕТКАХ НЕРВНОЙ 
СИСТЕМЫ 
Ядерный белок нервных клеток – NeuN – был об-
наружен в 1992 г., когда группе исследователей 
удалось получить моноклональные антитела (клон 
А60) к неизвестному до этого ядерному белку [11]. 
Всесторонний иммуногистохимический (ИГХ) ана-
лиз, показал, что экспрессия белка NeuN на про-
тяжении всего онтогенеза связана исключительно 
с нервной тканью – этот маркер не выявлялся в дру-
гих тканях, помимо нервной. Более того, данный 
белок никогда не обнаруживался в клетках глии, 
что позволило считать его специфическим марке-
ром нейронов. Последующие исследования пока-
зали, что антитела к NeuN выявляют большинство 
типов нейронов во всей нервной системе за редким 
исключением. Так, клетки Кахаля–Ретциуса в не-
окортексе, ряд клеток мозжечка (включая клет-
ки Пуркинье), нейроны нижних олив, клетки вну-
треннего ядерного слоя сетчатки, γ-мотонейроны 
в спинном мозге и клетки ганглиев симпатического 
ствола не окрашиваются иммуногистохимически 
антителами к NeuN. Имеются также противоречи-
вые данные об экспрессии NeuN в клетках черного 
вещества головного мозга [12–14]. Причины отсут-
ствия NeuN-иммунореактивности в определенных 
типах нервных клеток не установлены. Например, 
нейроны нижних олив, как считается, имеют общее 
происхождение с нейронами основания моста, но по-
следние обнаруживают при этом высокую иммуно-
реактивность к NeuN на протяжении практически 
всего онтогенеза, в то время как нейроны нижних 
олив NeuN-иммунонегативны как в эмбриональ-
ном, так и в постнатальном периоде развития [15]. 
Таким образом, иммунореактивность по NeuN, по-
видимому, отражает какую-то другую сторону био-
логии клетки, нежели близкое родство в эмбриональ-
ном нейрогистогенезе.

Считается, что NeuN появляется на ранних эта-
пах эмбрионального развития в постмитотических 
нейробластах и сохраняется в дифференцирую-
щихся и терминально дифференцированных ней-
ронах на протяжении всего последующего онтогене-
за. Связывание антител к белку NeuN приурочено 
преимущественно к ядрам клеток и в меньшей сте-
пени – к области перинуклеарной цитоплазмы [11]. 
Показано, что две предполагаемые изоформы белка 
NeuN – 46 и 48 кДа – присутствуют в обеих локали-
зациях, но различаются по относительной концен-
трации в ядре и в цитоплазме. Так, в ядре приблизи-
тельно в равной степени представлены обе изоформы 
белка и лишь иногда преобладает изоформа с моле-
кулярной массой 46 кДа, в то время как в цитоплазме 
преобладающей всегда оказывается изоформа с мо-

лекулярной массой 48 кДа. Предполагают, что изо-
формы NeuN различаются короткой аминокислотной 
последовательностью, ответственной за локализа-
цию различных вариантов этого белка в клетке [16]. 

В ядре NeuN располагается преимущественно в об-
ластях с низкой плотностью хроматина и отсутству-
ет в местах с плотной упаковкой ДНК [16]. Большая 
часть внутриядерного NeuN связана с ядерным ма-
триксом [17]. Данные хроматографии ядерных бел-
ков мозга свидетельствуют о способности белка NeuN 
связываться с ДНК [11]. Остается не до конца понят-
ным, насколько специфично это связывание, и свя-
зывается ли NeuN с ДНК в условиях in vivo. Ядерная 
локализация белка NeuN, его ДНК-связывающие 
свойства, показанные in vitro, а также растворимость 
этого белка позволили предположить, что NeuN яв-
ляется нейроспецифической регуляторной молеку-
лой, функционирующей на уровне клеточного ядра 
[11]. Более поздние исследования [17] подтвердили 
правомерность сделанного предположения, одна-
ко более важным свойством NeuN сейчас считает-
ся способность связываться не с ДНК, а с РНК [18]. 
Тем не менее тот факт, что экспрессия NeuN связа-
на с нейрональной дифференцировкой и сохраняет-
ся в течение всей жизни клетки, может указывать 
на NeuN как на постоянный регулятор общих прояв-
лений нейронального фенотипа. В этом случае отсут-
ствие экспрессии NeuN в отдельных нейрональных 
популяциях предполагает наличие у таких клеток 
альтернативных, но функционально сходных с NeuN 
регуляторных молекул. Подобное допущение согла-
суется с общими представлениями о том, что в столь 
сложно организованной системе, как нервная система 
позвоночных животных, должно быть представлено 
разнообразие альтернативных регуляторных меха-
низмов, обеспечивающих многосторонний контроль 
процессов дифференцировки нервных элементов 
и формирования органов нервной системы. 

Накопленные к настоящему времени эксперимен-
тальные данные свидетельствуют о том, что интен-
сивность иммуноцитохимической реакции на NeuN 
в ядре и цитоплазме может различаться как в преде-
лах нервных клеток одного типа, так и между ней-
ронами разного типа. Так, при исследовании рас-
пределения белка NeuN в клетках черного вещества 
головного мозга крысы было обнаружено, что в части 
нейронов он слабо экспрессирован, а в части нервных 
клеток полностью отсутствует [12]. У человека попу-
ляция нейронов черного вещества также неоднород-
на по распределению NeuN. Отмечено присутствие 
как слабо иммунопозитивных, так и иммунонега-
тивных клеток [13]. Нейроны черного вещества раз-
личаются как по способности окрашиваться при по-
становке иммуногистохимической реакции на NeuN, 
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так и по содержанию в их цитоплазме нейромелани-
на. Выявлены нейроны, содержащие нейромеланин 
и белок NeuN, нейроны, содержащие нейромеланин, 
но не дающие реакцию на белок NeuN, и нейроны, 
не содержащие нейромеланин, но содержащие NeuN. 
Интересно, что концентрация белка NeuN в нейронах 
черного вещества значительно ниже, чем в нейронах 
анатомически близко расположенных к черному ве-
ществу красного ядра и других областях головного 
мозга человека [13].

Несмотря на подробное определение экспрессии 
NeuN в нейронах черного вещества у лабораторных 
животных и человека, можно констатировать, что, 
в целом, четкая корреляция между интенсивностью 
NeuN-иммунореактивности и определенным типом 
нервных клеток не выявлена. Очевидно, что разли-
чия в интенсивности реакции на NeuN отражают раз-
личия в экспрессии данного белка в клетке, связан-
ные как с конститутивными особенностями нейрона, 
так и с его функциональным состоянием. Так, интен-
сивность иммуноцитохимической реакции на NeuN 
закономерно изменяется в ходе стимуляции клеток 
первичной нейрональной культуры [19]. Различное 
влияние на экспрессию белка NeuN в клетке могут 
оказывать повреждения нервной системы. Например, 
аксональное повреждение приводит к почти полной 
потере NeuN-иммунореактивности в мотонейронах 
ядра лицевого нерва, в то время как транссекция ру-
броспинального тракта приводит только к небольшо-
му снижению иммунореактивности NeuN в нейронах 
красного ядра [20]. В последнем случае менее выра-
женные изменения могут быть обусловлены более 
дистальной перерезкой аксонов, имеющих достаточ-
но коллатералей.

Сложность интерпретации результатов иммуноги-
стохимического окрашивания на белок NeuN состоит 
в том, что отрицательный результат реакции может 
объясняться несколькими причинами. С одной сторо-
ны, это может быть следствием отсутствия экспрес-
сии белка NeuN в клетке или синтезом белка в столь 
малом количестве, что он не может быть определен 
методами иммуногистохимии. С другой стороны, име-
ются экспериментальные данные, свидетельствую-
щие о влиянии фосфорилирования белка NeuN на его 
способность к связыванию с известными антителами 
к NeuN [16]. Показано, что существует семь пост-
трансляционных модификаций (форм) белка NeuN, 
фосфорилированных в разной степени. В экспери-
ментах по ферментативному дефосфорилированию 
показано, что антитела к белку NeuN (клон А60) рас-
познают только фосфорилированные формы белка, 
и необходимо присутствие по меньшей мере одной 
фосфатной группы в молекуле NeuN для надлежа-
щего формирования антигенной детерминанты, рас-

познаваемой этими антителами [16]. В дальнейшем 
было высказано предположение о том, что эпитоп 
для связывания антител в нефосфорилированном 
белке NeuN участвует в белок-белковых взаимодей-
ствиях, вследствие чего он оказывается замаскиро-
ванным и не способен связываться с антителами [21]. 
Косвенным подтверждением этой гипотезы служит 
тот факт, что упомянутый эпитоп имеет богатые про-
лином аминокислотные последовательности, которые 
принято считать главными участниками белок-бел-
ковых взаимодействий в клетке [22]. 

СТРУКТУРА И СВОЙСТВА БЕЛКА NeuN/Fox-3
Нуклеотидная последовательность, кодирующая 
белок NeuN, долгое время оставалась неизвестной. 
В 2009 г. группой исследователей из США [23] был 
проведен масс-спектрометрический анализ пепти-
дов, полученных в результате трипсинизации бел-
ка, реагирующего с антителами к NeuN (клон А60). 
В результате была установлена первичная структу-
ра белка Fox-3, состоящего из 374 аминокислот, кото-
рый может существовать в четырех изоформах, об-
разующихся при альтернативном сплайсинге мРНК. 
Kim и соавт. [23] показали, что белок, реагирующий 
с антителами к Fox-3, взаимодействует с тканевыми 
антигенами так же, как известные антитела к NeuN. 
Характер окрашивания внутриклеточных струк-
тур при проведении реакции с антителами к Fox-3 
полностью совпадает с результатами иммуноцито-
химической реакции на NeuN. Было также показа-
но, что экспрессия белка NeuN уменьшается при ис-
пользовании малых РНК, образующих шпильки 
(shRNA) против Fox-3. Наконец оказалось, что Fox-3, 
как и NeuN, экспрессируется только в нервной ткани. 
Основываясь на этих экспериментальных данных, 
авторы сделали вывод о том, что белок NeuN явля-
ется продуктом гена Fox-3, который принадлежит 
семейству генов Fox-1. Эта работа [23], выполненная 
на высоком методическом уровне с использованием 
современных молекулярно-генетических, цитоло-
гических и гистологических методов, внесла суще-
ственный вклад в понимание молекулярной природы 
антигенной детерминанты, с которой связываются 
антитела А60. Большинство авторов, изучающих 
NeuN, разделяют точку зрения Kim об идентично-
сти антигена NeuN и белка Fox-3, о чем свидетель-
ствуют и многочисленные ссылки на эту работу (89 
на декабрь 2014 г.) из статей, реферируемых в базах 
данных, входящих в состав сервиса Web of Science 
(Thomson Reuters).

Существенно, что та же группа исследователей 
[23] сообщила об обнаружении перекрестной реак-
тивности антител А60 к белку NeuN с синапсином I – 
членом семейства нейрон-специфических фосфобел-
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ков, ассоциированных с синаптическими везикулами, 
играющих роль в синаптогенезе и модуляции выде-
ления нейротрансмиттеров. Перекрестная реактив-
ность обусловлена, по-видимому, наличием у Fox-3 
и синапсина I фрагмента из 14 гомологичных ами-
нокислотных остатков. Вероятно, часть этого фраг-
мента принимает участие в формировании эпито-
па, распознаваемого антителами клона A60. Важно, 
что перекрестная реактивность эпитопов синапсина 
и NeuN отмечена только при использовании мето-
да иммуноблотинга, в то время как при иммуноци-
тохимическом исследовании, проводимом на пара-
финовых срезах, антитела к NeuN не связываются 
с синапсином I. Это может быть обусловлено как ма-
скировкой антигенной детерминанты вследствие 
фиксации объектов в формальдегиде и заливки ма-
териала в парафин, так и низким сродством антител 
к NeuN к перекрестному эпитопу синапсина I, кото-
рое при проведении иммуноблотинга компенсирует-
ся высокой концентрацией синапсина в исследуемом 
материале [21, 23]. 

Расшифровка нуклеотидной последовательно-
сти и определение гена, кодирующего белок NeuN, 
закономерно привело к изучению функций NeuN/
Fox-3 в клетках нервной системы. Показано, что дан-
ный белок играет роль в нейроспецифическом аль-
тернативном сплайсинге [24]. Впоследствии было 
экспериментально установлено, что регулируемый 
NeuN/Fox-3 сплайсинг вносит большой вклад в ре-
гуляцию дифференцировки нейронов в нервной си-
стеме позвоночных животных [25]. В связи с этим 
высказывается мнение о том, что использовать 
NeuN-иммуноокрашивание в качестве удобного ней-
ронального маркера следует с учетом функций, вы-
полняемых белком Fox-3 в клетке [21].

ИСПОЛЬЗОВАНИЕ БЕЛКА NeuN В КАЧЕСТВЕ 
НЕЙРОМАРКЕРА
Несмотря на то что вопрос о структуре антиген-
ной детерминанты, с которой связываются анти-
тела А60, и условиях этого связывания остает-
ся не до конца изученным, антитела к белку NeuN 
широко используются в научных исследованиях, 
а также в гистопатологической диагностике. Так, 
в течение последнего десятилетия белок NeuN при-
меняется в качестве универсального нейрон-специ-
фичного маркера при изучении дифференцировки 
стволовых клеток [7, 26–28]. Свидетельством нейро-
нальной дифференцировки является присутствие 
в постмитотических клетках ряда специфических 
белков-маркеров, иммуноцитохимическая детек-
ция которых позволяет селективно выявить клет-
ки, принадлежащие к тканям нервной системы. 
К таким белкам относятся, например, β-тубулин 

III, MAP-2, даблкортин, синаптофизин, белки ней-
рофиламентов, нейрон-специфическая енолаза, 
нейрональная молекула клеточной адгезии, а так-
же ферменты синтеза нейромедиаторов (тирозин-
гидроксилаза, холин-ацетилтрансфераза) и др. [28, 
29]. Использование белка NeuN в качестве маркера 
нейрональной дифференцировки имеет ряд преиму-
ществ. Во-первых, белок NeuN экспрессируется ис-
ключительно в нервной ткани, в то время как другие 
белки – маркеры нейрональной дифференцировки – 
обнаруживаются и в других клетках. Так, например, 
MAP-2 экспрессируется не только в нейронах, 
но также и в скелетных мышцах, клетках эпителия 
и др. Положительную иммуноцитохимическую реак-
цию на нейрон-специфичную енолазу могут давать 
и астроциты, а синаптофизин выявляется не только 
в нейронах, но и в нейроэндокринных клетках [29]. 
Во-вторых, NeuN не выявляется в незрелых пред-
шественниках нервных клеток до тех пор, пока они 
не вышли из клеточного цикла [15, 19, 30]. В данном 
контексте некоторые маркеры оказываются менее 
удобными – выявляют как зрелые нейроны, так и не-
дифференцированные нейроэпителиальные клетки 
(MAP-2), либо только нервные клетки, находящиеся 
уже на поздних стадиях дифференцировки (фер-
менты – маркеры синтеза нейромедиаторов) [31]. 
Наконец белок NeuN – единственный из перечислен-
ных маркеров, экспрессия которого преимуществен-
но связана с ядром клетки. В связи с этим детекция 
данного белка, в отличие от цитоплазматических 
маркеров, не зависит от малого объема цитоплазмы, 
характерного для нейробластов и мелких нейронов. 
Кроме того, ядерная локализация этого маркера по-
зволяет получить на препарате дискретные окра-
шенные структуры, которые при фотографировании 
доступны для бинаризации – процедуры обработки 
изображений, необходимой при проведении автома-
тизированного количественного анализа объектов. 

Реакцию на NeuN применяют и при патогисто-
логической диагностике в нейроонкологии [9, 31]. 
Имеются данные об экспрессии NeuN в части клеток 
дифференцированных опухолей нейрального про-
исхождения (нейроцитомы, ганглиоцитомы, медул-
лобластомы) [30, 31]. Так, Wolf и соавт. [30] выявили 
иммунореактивность по NeuN в ядрах клеток ряда 
ганглионарных опухолей и отсутствие этой иммуно-
реактивности у клеток олигодендроглии, что может 
быть использовано при дифференциальной морфо-
логической диагностике онкологических заболеваний. 
Введение этого маркера в панель антител, используе-
мых для диагностики нейроцитом, может способство-
вать повышению надежности диагностики и диффе-
ренциального диагноза, по крайней мере, в случае 
нейробластом центральной нервной системы [31].
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Хотя NeuN считается удобным маркером постми-
тотических нейронов и дифференцированных клеток 
нейрогенных опухолей, использовать его для иденти-
фикации нервных клеток в условиях in vitro следует 
с осторожностью. Как показано Darlington и соавт. 
[32], иммунореактивность по NeuN присутствует 
в первичных культурах клеток мозга мыши, кры-
сы и человека, однако NeuN-иммунопозитивными 
оказываются не только нейроны. Было показано, 
что часть NeuN-иммунопозитивных клеток в данных 
культурах экспрессирует глиальный фибриллярный 
кислый белок (GFAP) – маркер астроцитов. Причем 
NeuN экспрессируют все GFAP-позитивные клет-
ки. Выявленные NeuN+/GFAP+-клетки имеют мор-
фологию астроцитов, не пролиферируют (согласно 
данным мечения BrdU) и не обнаруживают экспрес-
сии других нейрональных маркеров. Основываясь 
на этих данных, предположили, что выявленные in 
vitro NeuN+/GFAP+-клетки это именно астроциты, 
а не частично дифференцированные нейрональные 
предшественники, находящиеся на стадии нача-
ла синтеза нейрон-специфичных белков, как мож-
но было предположить в качестве альтернативы. 
Помимо астроцитов, иммунореактивными по отноше-
нию к NeuN in vitro оказываются также клетки одной 
из линий фибробластов (3Т3). Остается не до конца 
понятной причина наблюдаемой в культурах NeuN-
иммунореактивности клеток ненейрональной при-
роды. При работе с парафиновыми срезами было 
обнаружено, что на NeuN-иммунореактивность 
оказывают влияние некоторые методические при-
емы [33–36]. Отмечается, что длительная фиксация 
в формалине (в течение нескольких месяцев или лет) 
снижает NeuN-иммунореактивность по сравнению 
с уровнем, наблюдаемым при фиксации аналогично-
го материала в течение нескольких дней или недель. 
Кроме того, для связывания антител А60, как прави-
ло, необходимо тепловое демаскирование антигена 
[15, 36]. В то же время декальцинация объектов в рас-
творах муравьиной кислоты не приводит к ухуд-
шению реакции на NeuN [35]. Очевидно, что NeuN-
иммуноокрашивание предполагает использование 
определенных протоколов, которые стандартизиро-
ваны для работы с парафиновыми срезами [29, 37, 
38], но, вероятно, требуют доработки и унификации 
в случае исследований, проводимых in vitro. 

Другая сфера применения антител против NeuN – 
выявление патологических изменений в существую-
щих нейрональных популяциях. В ряде исследований 
сообщается о различных патологических процес-
сах, которые сопровождаются ослаблением или ис-
чезновением иммунореактивности NeuN в нерв-
ных клетках. Так, отмечено полное исчезновение 
NeuN-иммуногистохимического окрашивания ядер 

и цитоплазмы нейронов в области ишемического по-
вреждения стриатума в мозге крысы [39, 40]. Также 
обнаружено прекращение синтеза белка NeuN ней-
ронами отдельных участков стриатума при болезни 
Хантингтона [41]. Показано, что ядерный белок NeuN 
исчезает из поврежденных и погибающих пирамид-
ных нейронов гиппокампа [42]. Об уменьшении имму-
нореактивности NeuN сообщают также при гипоксии 
и травме головного мозга [43–45]. 

Важно отметить, что в ряде работ потерю им-
мунореактивности NeuN объясняют гибелью ней-
ронов. Так, Davoli и соавт. [44], сопоставив NeuN-
иммуноокрашивание с окрашиванием методом 
TUNEL в ходе ишемии, обнаружили, что иммуно-
реактивность по отношению к NeuN существенно 
уменьшается через 24 ч после воздействия, что кор-
релирует с увеличением количества клеток в апоп-
тозе (выявляемых методом TUNEL). Основываясь 
на полученных данных, предположили, что умень-
шение NeuN-иммуноокрашивания связано с гибе-
лью нейронов в поврежденном участке головного 
мозга. С другой стороны, как впоследствии было по-
казано, потеря NeuN-окрашивания не всегда связа-
на с гибелью нервных клеток и может определяться 
другими причинами – например, временным пре-
кращением синтеза данного белка нейронами вслед-
ствие их повреждения (но без потери жизнеспособ-
ности). На модели умеренной ишемии (30-минутная 
ишемия) установлено, что нейроны теряют NeuN-
иммунореактивность через 6 ч после воздействия, 
но при этом сохраняют клеточную целостность 
и имеют неповрежденное ядро, т.е. не обнаружива-
ют характерных признаков клеточной гибели [45]. 
Причиной потери иммунореактивности в данном 
случае, по мнению авторов, является не уменьше-
ние синтеза белка NeuN в нейронах, а потеря способ-
ности антигена связываться с антителами к NeuN. 
В противоположность этому, в случае аксотомии по-
казано именно резкое уменьшение количества белка 
NeuN в нервных клетках [20]. Поэтому потеря нерв-
ными клетками NeuN-иммунореактивности указы-
вает на их повреждение, но не может быть безуслов-
ным свидетельством гибели нейронов (ожидаемой 
или произошедшей), что следует учитывать при ин-
терпретации данных количественного иммуногисто-
химического исследования. 

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
Таким образом, несмотря на многолетнее интенсив-
ное изучение белка NeuN, ряд вопросов, связанных 
с его структурой и функциями, остается открытым. 
Так, мало изучены антигенные детерминанты, с ко-
торыми связываются антитела к NeuN, а также усло-
вия, необходимые для эффективного взаимодействия 
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антител с антигеном в условиях как in vivo, так и in 
vitro. Не определен весь спектр функций белка NeuN 
в клетках. Не ясно, какие именно процессы, происхо-
дящие в клетке, приводят к наблюдаемым в ряде слу-
чаев изменениям интенсивности реакции на NeuN/
Fox-3 или потере NeuN-иммунореактивности, а так-
же к посттрансляционным модификациям этого бел-
ка. Несмотря на это, NeuN уже более 20 лет успешно 
используется в качестве надежного маркера постми-
тотических нейронов в исследованиях нейрональной 

дифференцировки и при оценке состояния нервных 
клеток как в норме, так и при патологии. В последнее 
время возрастает число работ, направленных на из-
учение свойств белка NeuN/Fox-3. Новые данные 
должны углубить наши представления о структуре 
и функциях этого белка и способствовать объектив-
ной интерпретации результатов исследований, про-
водимых с использованием антител к белку NeuN. 

Работа поддержана РНФ (проект № 14-15-00014).
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