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ÃÀÌÊ- è ãëèöèí-èììóíîðåàêòèâíûå ñèíàïñû â ñïèííîì ìîçãå ëÿãóøêè

Ìåòîäîì äâîéíîé èììóííîé ìåòêè ñ ïîìîùüþ êîìáèíàöèè äâóõ àíòèòåë — ìîíîêëîíàëüíûõ ê ãàì-
ìà-àìèíîìàñëÿíîé êèñëîòå (ÃÀÌÊ) è ïîëèêëîíàëüíûõ ê ãëèöèíó — èçó÷àëè ðàñïðåäåëåíèå ÃÀÌÊ- è
ãëèöèí-èììóíîðåàêòèâíûõ ñèíàïñîâ íà ïðåäâàðèòåëüíî ìàðêèðîâàííûõ ïåðîêñèäàçîé õðåíà ìîòîíåé-
ðîíàõ è ïåðâè÷íûõ àôôåðåíòíûõ àêñîíàõ ñïèííîãî ìîçãà ëÿãóøêè Rana temporaria. Íà òåëàõ è äåíäðè-
òàõ ìîòîíåéðîíîâ íàáëþäàëèñü òðè êàòåãîðèè èììóíîðåàêòèâíûõ ñèíàïñîâ: ÃÀÌÊ-èììóíîðåàêòèâíûå,
êîòîðûå ñîñòàâëÿëè 7 % îò îáùåãî ÷èñëà èììóíîðåàêòèâíûõ ñèíàïñîâ, èììóíîðåàêòèâíûå ê ãëèöèíó —
23 %, îñòàëüíûå áûëè èììóíîðåàêòèâíû ê îáåèì àìèíîêèñëîòàì. Ïîëó÷åííûå äàííûå ñâèäåòåëüñòâóþò
î äîìèíèðóþùåé ðîëè ãëèöèíà â ïîñòñèíàïòè÷åñêîì òîðìîæåíèè ìîòîíåéðîíàëüíîé àêòèâíîñòè, à òàê-
æå î òîì, ÷òî ÃÀÌÊ è ãëèöèí êîëîêàëèçîâàíû â áîëüøèíñòâå ñèíàïñîâ íà ìîòîíåéðîíå, ÷òî ïðåäïîëàãà-
åò èõ êîòðàíñìèññèþ. Ýòè òðè ãðóïïû ñèíàïñîâ îòìå÷àëèñü è íà ïåðâè÷íûõ àôôåðåíòíûõ àêñîíàõ. Èç
íèõ 25 % îáíàðóæèâàëè ÃÀÌÊ-èììóíîðåàêòèâíîñòü è 5 % áûëè ãëèöèí-èììóíîðåàêòèâíû. Ýòè ðåçóëü-
òàòû ïîäòâåðæäàþò ñóùåñòâóþùèå ïðåäñòàâëåíèÿ î çíà÷åíèè ÃÀÌÊ-åðãè÷åñêîé ïåðåäà÷è â ïðåñèíàï-
òè÷åñêîì òîðìîæåíèè. Áîëüøàÿ ÷àñòü ñèíàïñîâ íà àôôåðåíòíûõ àêñîíàõ îáíàðóæèâàëà èììóíîðåàêòèâ-
íîñòü è ê ÃÀÌÊ, è ê ãëèöèíó îäíîâðåìåííî. Êàê ïðàâèëî, îíè âõîäèëè â ñîñòàâ òàê íàçûâàåìûõ òðèàä.
Â òàêèõ ñèíàïòè÷åñêèõ êîìïëåêñàõ ãëèöèí, âåðîÿòíî, èãðàåò äâîéñòâåííóþ ðîëü, âûñòóïàÿ êàê ìåäèàòîð
ïîñòñèíàïòè÷åñêîãî òîðìîæåíèÿ è êàê íåéðîìîäóëÿòîð, îïîñðåäóþùèé ïðîöåññ àóòîðåöåïöèè ãëóòà-
ìàòà.

Ê ë þ ÷ å â û å ñ ë î â à: ÃÀÌÊ- è ãëèöèí-èììóíîðåàêòèâíûå ñèíàïñû, ëÿãóøêà Rana temporaria, ìî-
òîíåéðîíû, ïåðâè÷íûå àôôåðåíòíûå àêñîíû, ñïèííîé ìîçã.

Ï ð è í ÿ ò û å ñ î ê ð à ù å í è ÿ: ìÒÏÑÒ — ìèíèàòþðíûå òîðìîçíûå ïîñòñèíàïòè÷åñêèå òîêè, ÏÀÄ —
ïåðâè÷íàÿ àôôåðåíòíàÿ äåïîëÿðèçàöèÿ, ÏÑÏ — ïîñòñèíàïòè÷åñêèé ïîòåíöèàë.

Ãàììà-àìèíîìàñëÿíàÿ êèñëîòà (ÃÀÌÊ) è ãëèöèí —
îñíîâíûå ìåäèàòîðû, îïîñðåäóþùèå òîðìîçíûå ïðîöåñ-
ñû â öåíòðàëüíîé íåðâíîé ñèñòåìå. Ñ÷èòàåòñÿ, ÷òî ãëè-
öèí êàê íåéðîòðàíñìèòòåð íàèáîëåå ðàñïðîñòðàíåí â ôè-
ëîãåíåòè÷åñêè äðåâíèõ îáëàñòÿõ: ñïèííîì ìîçãå è ñòâî-
ëîâûõ ÿäðàõ ãîëîâíîãî ìîçãà (Van den Pol, Gorcs, 1988;
Russier et al., 2002; Lynch, 2004). Îáà ìåäèàòîðà îáëàäàþò
ñõîäíûì ìåõàíèçìîì äåéñòâèÿ, óâåëè÷èâàÿ ïðîíèöàå-
ìîñòü õëîðíûõ êàíàëîâ íà ìåìáðàíå ïîñòñèíàïòè÷åñêîãî
ýëåìåíòà (Hamill et al., 1983; Bormann et al., 1987; Taka-
hashi, Momiyama, 1991; Donato, Nistri, 2000). Â ñïèííîì
ìîçãå êàê íèçøèõ, òàê è âûñøèõ ïîçâîíî÷íûõ îáå àìèíî-
êèñëîòû ó÷àñòâóþò â ïîñòñèíàïòè÷åñêîì òîðìîæåíèè ìî-
òîíåéðîíàëüíîé àêòèâíîñòè (Jonas et al., 1998; Chery, De
Koninck, 1999; O’ Brien, Berger, 1999; Russier et al., 2002;
Êîæàíîâ è äð., 2004; Ïîëèíà è äð., 2006; Êàëèíèíà è äð.,
2008).

Èììóíîöèòîõèìè÷åñêèå èññëåäîâàíèÿ, âûïîëíåííûå
íà êðûñàõ è êîøêàõ, ïîêàçàëè, ÷òî â çíà÷èòåëüíîé ÷àñòè
òîðìîçíûõ ñèíàïñîâ íà ìîòîíåéðîíàõ ñïèííîãî ìîçãà
(Ornung et al., 1994; Taal, Holstege, 1994; Watson, Bazzaz,
2001; Somogyi, 2002), à òàêæå íåéðîíàõ ñòâîëà ìîçãà
(Wentzel et al., 1993; Maxwell et al., 1995; Lahjouji et al.,

1996; Yang et al., 1997; Bae et al., 1999, 2002) ÃÀÌÊ è ãëè-
öèí êîëîêàëèçîâàíû â îäíîé ñèíàïòè÷åñêîé òåðìèíàëè,
÷òî, î÷åâèäíî, ïðåäïîëàãàåò èõ ñîâìåñòíîå âëèÿíèå íà
ïîñòñèíàïòè÷åñêóþ ñòðóêòóðó (Jonas et al., 1998; Chery,
De Koninck, 1999; O’ Brien, Berger, 1999).

Ðåçóëüòàòû ðÿäà ýëåêòðîôèçèîëîãè÷åñêèõ ýêñïåðè-
ìåíòîâ ïîäòâåðæäàþò ýòî ïðåäïîëîæåíèå. Òàê, áûëî ïî-
êàçàíî, ÷òî òîðìîçíûé ÏÑÏ, îïîñðåäîâàííûé êëåòêàìè
Ðåíøîó, êîòîðûå ðàññìàòðèâàþòñÿ êàê îäèí èç èñòî÷íè-
êîâ òîðìîçíûõ âëèÿíèé íà ìîòîíåéðîíû ó ìëåêîïèòàþ-
ùèõ, ñîäåðæèò ñòðèõíèí-ðåçèñòåíòíûé êîìïîíåíò, êîòî-
ðûé áëîêèðóåòñÿ àíòàãîíèñòàìè ÃÀÌÊ, è òîðìîçíûé ýô-
ôåêò âîçâðàòíîãî ÏÑÏ ïîëíîñòüþ ïîäàâëÿåòñÿ, åñëè
ñòðèõíèí äåéñòâóåò â êîìáèíàöèè ñ àíòàãîíèñòàìè ÃÀÌÊ
(Cullheim, Kellerth, 1981). Ðàíåå ñ÷èòàëîñü, ÷òî ìåäèàòîðîì
âîçâðàòíîãî òîðìîæåíèÿ ìîòîíåéðîíàëüíîé àêòèâíîñòè
ÿâëÿåòñÿ ãëèöèí (Ñurtis et al., 1976). Ýêñïåðèìåíòû ñ èñ-
ïîëüçîâàíèåì ìåòîäà ïýò÷-êëàìï ðåãèñòðàöèè ìèíèàòþð-
íûõ ïîñòñèíàïòè÷åñêèõ òîêîâ ïîêàçàëè, ÷òî ìÒÏÑÒ ñî-
ñòîèò èç äâóõ êîìïîíåíòîâ: îïîñðåäîâàííîãî ãëèöèíîì
áûñòðîãî, ñòðèõíèí-÷óâñòâèòåëüíîãî, è ÃÀÌÊ-
îïîñðåäîâàííîãî áèêóêóëëèí-÷óâñòâèòåëüíîãî êîìïî-
íåíòà, îáëàäàþùåãî ïðîëîíãèðîâàííûì äåéñòâèåì (Ni-
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coll, Malenka, 1998; O’Brien, Berger, 1999; Russier et al.,
2002). Àíàëèç ìÒÏÑÒ ïîêàçàë, ÷òî îáå àìèíîêèñëîòû âû-
äåëÿþòñÿ èç îäíîé ñèíàïòè÷åñêîé òåðìèíàëè è êîëîêàëè-
çîâàíû â îäíîì ñèíàïòè÷åñêîì ïóçûðüêå (Jonas et al.,
1998; Chery, De Koninck, 1999; O’Brien, Berger, 1999; Rus-
sier et al., 2002; Wu et al., 2002).

Äàííûå ýëåêòðîôèçèîëîãè÷åñêèõ èññëåäîâàíèé íà-
øëè ñâîå ïîäòâåðæäåíèå â ðåçóëüòàòàõ èììóíîöèòîõèìè-
÷åñêèõ èññëåäîâàíèé î êîëîêàëèçàöèè ÃÀÌÊ è ãëèöèíà
(èëè ãåôåðèíà — ïðîòåèíà, âõîäÿùåãî â ñòðóêòóðó ãëèöè-
íîâîãî ðåöåïòîðà) íà ïîñòñèíàïòè÷åñêîé ìåìáðàíå â çîíå
ñèíàïòè÷åñêèõ êîíòàêòîâ ñìåøàííûõ ÃÀÌÊ- è ãëè-
öèí-èììóíîðåàêòèâíûõ ñèíàïñîâ (Triller et al., 1987; Boh-
lhalter et al., 1994; Todd et al., 1996; Dumoulin et al., 2000).
Áûëî ïîêàçàíî ìîçàè÷íîå ðàñïîëîæåíèå ðåöåïòîðîâ ãëè-
öèíà è ÃÀÌÊ íà ïîñòñèíàïòè÷åñêîé ìåìáðàíå àêòèâíîé
çîíû ñìåøàííîãî ñèíàïñà (Levi et al., 1999) è ñõîäñòâî
ÃÀÌÊ è ãëèöèíîâîãî òðàíñïîðòåðîâ (Christenson et al.,
1991; Dumoulin et al., 1999). Ñîãëàñíî ìíåíèþ äðóãèõ èñ-
ñëåäîâàòåëåé, îäíàêî, îíè èìåþò îáùèé âåçèêóëÿðíûé
òðàíñïîðòåð (McIntire et al., 1997; Chaudhry et al., 1998;
Gasnier, 2000). Âåðîÿòíî, êîëîêàëèçàöèÿ äâóõ àìèíîêèñ-
ëîò, îáëàäàþùèõ ðàçíîé êèíåòèêîé îïîñðåäóåìûõ èìè
ïðîöåññîâ, îáåñïå÷èâàåò áîëåå òîíêóþ è ïëàñòè÷íóþ äè-
íàìèêó òîðìîçíîãî ïðîöåññà, ÷òî èìååò çíà÷åíèå â ñåíñî-
ìîòîðíîé èíòåãðàöèè.

Â ðÿäå íåéðîìîðôîëîãè÷åñêèõ èññëåäîâàíèé, âûïîë-
íåííûõ íà ýëåêòðîííî-ìèêðîñêîïè÷åñêîì óðîâíå, ïîêàçà-
íî, ÷òî ÃÀÌÊ è ãëèöèí êîëîêàëèçîâàíû òàêæå â áîëü-
øèíñòâå ñèíàïñîâ íà àôôåðåíòíûõ àêñîíàõ ñïèííîãî
(Todd et al., 1995, 1996; Maxwell, Riddell, 1999; Watson,
Bazzaz, 2001; Sutherland et al., 2002; Watson et al., 2002;
Watson, 2003) è ãîëîâíîãî (Lahjouji et al., 1996; Dumba
et al., 1998) ìîçãà. Âìåñòå ñ òåì íà ïåðâè÷íûõ àôôåðåíò-
íûõ àêñîíàõ íàðÿäó ñî ñìåøàííûìè îáíàðóæèâàþòñÿ ñè-
íàïñû, èììóíîðåàêòèâíûå òîëüêî ê ÃÀÌÊ èëè òîëüêî ê
ãëèöèíó.

Åùå ïîëâåêà íàçàä áûëè ïîëó÷åíû ýêñïåðèìåíòàëü-
íûå äàííûå îá ó÷àñòèè ÃÀÌÊ â ãåíåðàöèè ÏÀÄ (Eccles
et al., 1963). Ýëåêòðîííî-ìèêðîñêîïè÷åñêèå èññëåäîâà-
íèÿ ïîêàçàëè íàëè÷èå ñèíàïñîâ íà àêñîíàõ ïåðâè÷íûõ àô-
ôåðåíòîâ êàê ìîðôîëîãè÷åñêîãî ñóáñòðàòà ïðåñèíàï-
òè÷åñêîãî òîðìîæåíèÿ (Gray, 1962). Ñîãëàñíî ðåçóëüòà-
òàì èììóíîöèòîõèìè÷åñêèõ èññëåäîâàíèé, âûïîëíåííûõ
ìåòîäàìè ëàçåðíîé êîíôîêàëüíîé è ýëåêòðîííîé ìèêðî-
ñêîïèè, ýòè ñèíàïñû ÿâëÿþòñÿ ÃÀÌÊ-èììóíîðåàêòèâíû-
ìè (Maxwell et al., 1990; Destombes et al., 1996; Lamotte
d’Incamps et al., 1998; Âåñåëêèí è äð., 2001; Vesselkin
et al., 2001; Àäàíèíà è äð., 2008).

Ôóíêöèîíàëüíûé ñìûñë êîëîêàëèçàöèè ÃÀÌÊ è ãëè-
öèíà â àêñî-àêñîíàëüíûõ ñèíàïñàõ íåÿñåí. Êðîìå òîãî,
ñîáñòâåííî, è ó÷àñòèå ãëèöèíà â ïðåñèíàïòè÷åñêîì òîð-
ìîæåíèè àôôåðåíòíîé àêòèâíîñòè ïîäâåðãàåòñÿ ñîìíå-
íèþ, ïîñêîëüêó íà ìåìáðàíå àôôåðåíòíûõ àêñîíîâ ãëè-
öèíîâûé ðåöåïòîð íå îáíàðóæåí (Mitchell et al., 1993). Áî-
ëåå òîãî, åùå ðàíåå áûëî ïîêàçàíî, ÷òî ñòðèõíèí —
àíòàãîíèñò ãëèöèíà — íå âëèÿåò íà ïðåñèíàïòè÷åñêîå
òîðìîæåíèå (Eccles et al., 1963; Jimenez et al., 1987). Â òî
æå âðåìÿ â àêñî-àêñîíàëüíûõ ñèíàïñàõ äîðñàëüíîãî ðîãà
êðûñû îáíàðóæåí ãëèöèíîâûé âåçèêóëÿðíûé òðàíñïîð-
òåð GlyT2 (Spike et al., 1997).

Àêñî-àêñîíàëüíûå ñèíàïñû, â êîòîðûõ ÃÀÌÊ êîëîêà-
ëèçîâàíà ñ ãëèöèíîì, îïèñàíû òàêæå â òðèãåìèíàëüíîì
êîìïëåêñå ñòâîëà ìîçãà (Dumba et al., 1998). Îäíàêî ýòè
äàííûå òàêæå íåîäíîçíà÷íû. Íàïðèìåð, â òðèãåìèíàëü-

íîì ìîòîðíîì ÿäðå êðûñû ãëèöèí-èììóíîðåàêòèâíîñòü â
àêñî-àêñîíàëüíûõ ñèíàïñàõ íà àôôåðåíòàõ íå îáíàðóæå-
íà, õîòÿ ïðèñóòñòâóåò â àêñîñîìàòè÷åñêèõ è àêñîäåíäðèò-
íûõ ñèíàïñàõ, èç ÷åãî ñëåäóåò, ÷òî êîíòðîëü âîçáóæäàþ-
ùåé ïåðåäà÷è â äàííîé ñòðóêòóðå îñóùåñòâëÿåòñÿ èñêëþ-
÷èòåëüíî ÃÀÌÊ-åðãè÷åñêèìè ñèíàïñàìè (Yang et al.,
1997). Íàðÿäó ñ ýòèì èìåþòñÿ äàííûå î òîì, ÷òî â êàó-
äàëüíîì ÿäðå (subnucleus caudalis) áîëåå ïîëîâèíû ñèíàï-
ñîâ íà òðèãåìèíàëüíûõ ïåðâè÷íûõ àôôåðåíòàõ îáíàðó-
æèâàþò êîëîêàëèçàöèþ äâóõ àìèíîêèñëîò, ÷òî, ïî ìíå-
íèþ àâòîðîâ, ïîçâîëÿåò ãîâîðèòü î êóìóëÿòèâíîì
äåéñòâèè ýòèõ íåéðîòðàíñìèòòåðîâ â ïðåñèíàïòè÷åñêîì
òîðìîæåíèè (Dumba et al., 1998).

Íàñòîÿùàÿ ðàáîòà ïîñâÿùåíà èññëåäîâàíèþ óëüòðà-
ñòðóêòóðû è ëîêàëèçàöèè ÃÀÌÊ- è ãëèöèí-èììóíîðå-
àêòèâíûõ ñèíàïñîâ â ñïèííîì ìîçãå ëÿãóøêè Rana tempo-
raria.

Ìàòåðèàë è ìåòîäèêà

Ðàáîòà âûïîëíåíà íà 5 ñàìöàõ òðàâÿíîé ëÿãóøêè
R. temporaria ìàññîé 25—30 ã. Äëÿ ìîðôîëîãè÷åñêîé
èäåíòèôèêàöèè íåðâíûõ ýëåìåíòîâ èñïîëüçîâàí ïåðîêñè-
äàçíûé ìåòîä. Ïîÿñíè÷íûé îòäåë ñïèííîãî ìîçãà ëÿ-
ãóøêè èçâëåêàëè ïîä àíåñòåçèåé, êîòîðàÿ äîñòèãàëàñü ïó-
òåì ïîãðóæåíèÿ æèâîòíîãî â ðàñòâîð òðèêàèíà ìåòàíñó-
ëüôîíàòà (ÌS-222; Sigma, ÑØÀ), è ïîìåùàëè â âàííî÷êó
ñ ïðîòî÷íûì, ïîñòîÿííî àýðèðóåìûì êàðáîãåíîì (98 %
Î2 è 2 % ÑÎ2) ôèçèîëîãè÷åñêèì ðàñòâîðîì ñëåäóþùå-
ãî ñîñòàâà (â ìÌ): 98.0 NaCl, 2.0 KCl, 2.0 Na2HPO4,
1.2 NaH2PO4, 9.0 NaHCO3, 1.5 CaCl2, 0.5 MgCl2 è 5.5 ãëþ-
êîçû, pH 7.4— 7.6. Òåìïåðàòóðó ðàñòâîðà ïîääåðæèâàëè
íà óðîâíå 10—12 °Ñ. Äîðñàëüíûé èëè âåíòðàëüíûé êîðå-
øîê 9-ãî èëè 10-ãî ñåãìåíòà çàñàñûâàëñÿ â ñïåöèàëüíî èç-
ãîòîâëåííóþ êàíþëþ, äèàìåòð êîí÷èêà êîòîðîé òî÷íî
ñîîòâåòñòâîâàë òîëùèíå êîðåøêà. Êàíþëþ çàïîëíÿëè
10%-íûì ðàñòâîðîì ïåðîêñèäàçû õðåíà (Boehringer, Ãåð-
ìàíèÿ). Èíúåêöèþ îñóùåñòâëÿëè ñ ïîìîùüþ ïîñòîÿííîãî
ïîëîæèòåëüíîãî òîêà ñèëîé 2—5 íA ñ èíòåðâàëàìè. Ñóì-
ìàðíîå âðåìÿ ââåäåíèÿ ñîñòàâëÿëî 30—40 ìèí. Çàòåì ìîçã
îñòàâëÿëè â òå÷åíèå íî÷è â ôèçèîëîãè÷åñêîì ðàñòâîðå, ïîñ-
ëå ÷åãî ôèêñèðîâàëè 3%-íûì ðàñòâîðîì ãëóòàðàëüäåãèäà
íà 0.1 M ôîñôàòíîì áóôåðå, pH 7.4—7.6. Âûÿâëåíèå ïå-
ðîêñèäàçû õðåíà îñóùåñòâëÿëè íà ñðåçàõ òîëùèíîé 60
ìêì. Â êà÷åñòâå õðîìîãåíà èñïîëüçîâàëè äèàìèíîáåíçè-
äèí ñ êîáàëüòîâîé èíòåíñèôèêàöèåé.

Äëÿ ýëåêòðîííî-ìèêðîñêîïè÷åñêîãî èññëåäîâàíèÿ
ñðåçû, ñîäåðæàùèå ìàðêèðîâàííûå ýëåìåíòû, ïîäâåðãàëè
ñòàíäàðòíîé îáðàáîòêå è çàëèâàëè â àðàëäèò. Äëÿ äàëü-
íåéøåãî èììóíîöèòîõèìè÷åñêîãî èññëåäîâàíèÿ óëüòðà-
òîíêèå ñðåçû ìîíòèðîâàëè íà íèêåëåâûå ñåòêè.

Èììóíîöèòîõèìè÷åñêîå èññëåäîâàíèå ïðîâîäèëè ìå-
òîäîì ìàðêèðîâàíèÿ ÷àñòèöàìè êîëëîèäíîãî çîëîòà, òàê
íàçûâàåìûì ìåòîäîì postembedding immunogold, ñ èñ-
ïîëüçîâàíèåì êîìáèíàöèè äâóõ àíòèòåë îäíîâðåìåííî.
Ïðîöåäóðà âûÿâëåíèÿ èììóíîðåàêòèâíîñòè ñîñòîÿëà èç
íåñêîëüêèõ ýòàïîâ: êîðîòêîãî ýò÷èíãà è äåîñìèôèêàöèè ñ
ïîìîùüþ 1%-íîé ïåðèîäè÷åñêîé êèñëîòû è 1%-íîãî ïå-
ðèîäàòà íàòðèÿ, ïîäàâëåíèÿ ýíäîãåííîé èììóíîðåàêòèâ-
íîñòè 5%-íûì áû÷üèì ñûâîðîòî÷íûì àëüáóìèíîì
(30 ìèí) ñ ïîñëåäóþùåé èíêóáàöèåé â òå÷åíèå íî÷è ïðè
4—5 °Ñ â ñìåñè àíòèòåë: ìîíîêëîíàëüíûõ ìûøèíûõ ïðî-
òèâ ÃÀÌÊ (Sigma, ÑØÀ) è ïîëèêëîíàëüíûõ êðîëè÷üèõ
ïðîòèâ ãëèöèíà (Chemicon, ÑØÀ) â ðàçâåäåíèÿõ 1 : 250 è
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1 : 1000 ñîîòâåòñòâåííî. Ïîñëå ïðîìûâêè ñðåçû ïîìåùà-
ëè íà 1 ÷ ïðè êîìíàòíîé òåìïåðàòóðå â ñìåñü âòîðûõ àí-
òèòåë: ïðîòèâ êðîëèêà — IgG, ìå÷åííûé çîëîòûìè ÷àñòè-
öàìè äèàìåòðîì 10 íì, äëÿ âûÿâëåíèÿ ãëèöèí-èììóíîðå-
àêòèâíîñòè è èììóíîãëîáóëèíà ïðîòèâ ìûøè — ñ
äèàìåòðîì çîëîòûõ ÷àñòèö 20 íì äëÿ îïðåäåëåíèÿ
ÃÀÌÊ-èììóíîðåàêòèâíîñòè. Âòîðûå àíòèòåëà èñïîëüçî-
âàëè â ðàçâåäåíèè 1 : 10. Äëÿ êîíòðîëÿ èììóíîöèòîõèìè-
÷åñêóþ ïðîöåäóðó ïðîâîäèëè áåç ïåðâûõ àíòèòåë, â ðå-
çóëüòàòå ÷åãî èììóííàÿ ìåòêà ïîëíîñòüþ îòñóòñòâîâàëà.

Èììóíîïîçèòèâíûìè ñ÷èòàëè ñèíàïòè÷åñêèå òåðìèíàëè,
â êîòîðûõ ïëîòíîñòü çîëîòûõ ÷àñòèö ïðåâûøàëà ôîí â
5 ðàç è áîëåå.

Ðåçóëüòàòû

Â íàñòîÿùåì èññëåäîâàíèè èñïîëüçîâàëè ôðîíòàëü-
íûå óëüòðàòîíêèå ñðåçû ñïèííîãî ìîçãà, òàê êàê èçâåñò-
íî, ÷òî ó ëÿãóøêè äåíäðèòû ìîòîíåéðîíîâ è êîëëàòåðàëè
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Ðèñ. 1. Ýëåêòðîíîãðàììû (à) ÃÀÌÊ-èììóíîðåàêòèâíîé òåðìèíàëè (ÃÀÌÊ) íà ïðîêñèìàëüíîì ñåãìåíòå äåíäðèòà (Ä) ìîòîíåéðî-
íà è ãëèöèí-èììóíîðåàêòèâíîé òåðìèíàëè (Ãëè) íà ïåðèêàðèîíå ìîòîíåéðîíà (Ì) (á).

Çâåçäî÷êîé îòìå÷åí äåíäðèò íåèäåíòèôèöèðîâàííîãî íåéðîíà. Ìàñøòàáíûå îòðåçêè — 0.5 ìêì.



ïåðâè÷íûõ àôôåðåíòíûõ àêñîíîâ âåòâÿòñÿ ïðåèìóùåñò-
âåííî âî ôðîíòàëüíîé ïëîñêîñòè (Adanina et al., 1983). Íà
ýëåêòðîííî-ìèêðîñêîïè÷åñêîì óðîâíå ìàðêèðîâàííûå
ìîòîíåéðîíû è àôôåðåíòíûå âîëîêíà èäåíòèôèöèðîâàíû
ïî íàëè÷èþ â öèòîïëàçìå ìåëêîäèñïåðñíîãî ýëåêòðîí-
íî-ïëîòíîãî ìàòåðèàëà. Ïðèìåíåíèå ìåòîäà êîìáèíàöèè
äâóõ àíòèòåë — ìîíîêëîíàëüíûõ ïðîòèâ ÃÀÌÊ è ïîëè-
êëîíàëüíûõ ïðîòèâ ãëèöèíà — ïîçâîëèëî âûÿâèòü èììó-
íîïîçèòèâíîñòü ñèíàïñîâ îäíîâðåìåííî ê îáåèì àìèíî-
êèñëîòàì íà îäíîì è òîì æå ñðåçå.

Íà ìîòîíåéðîíàõ, ðåòðîãðàäíî ìàðêèðîâàííûõ ïå-
ðîêñèäàçîé õðåíà, íàáëþäàëèñü òðè êàòåãîðèè èììóíîðå-
àêòèâíûõ ñèíàïñîâ: ÃÀÌÊ-èììóíîðåàêòèâíûå (ðèñ. 1, à),
ãëèöèí-èììóíîðåàêòèâíûå (ðèñ. 1, á) è èììóíîðåàêòèâ-
íûå ê îáåèì àìèíîêèñëîòàì (ðèñ. 2, à) â ñîîòíîøåíèÿõ 7,
23 è 70 % ñîîòâåòñòâåííî. Âñå òðè ãðóïïû èììóíîðåàê-
òèâíûõ ñèíàïñîâ èìåëè îäèíàêîâîå ïðîñòðàíñòâåííîå

ðàñïðåäåëåíèå íà ìåìáðàíå ìîòîíåéðîíà êàê íà ïåðèêà-
ðèîíå, òàê è íà äåíäðèòàõ ðàçíîãî äèàìåòðà, ïðåèìóùåñò-
âåííî ðàñïîëàãàÿñü íà òåëå è ãëàâíûõ ñòâîëàõ
äåíäðèòíîãî äåðåâà. Àíàëîãè÷íóþ êàðòèíó íàáëþäàëè è
íà íåìàðêèðîâàííûõ íåéðîíàõ â èíòåðìåäèàëüíîé îáëàñ-
òè ñåðîãî âåùåñòâà, î÷åâèäíî, ÿâëÿþùèõñÿ èíòåðíåéðî-
íàìè (ðèñ. 2, á). Íà ïåðèêàðèîíå è êðóïíûõ äåíäðèòíûõ
ñòâîëàõ ïðåîáëàäàëè òåðìèíàëüíûå êîíòàêòû, â òî âðåìÿ
êàê íà óäàëåííûõ ñåãìåíòàõ äåíäðèòîâ — òàê íàçûâàå-
ìûå êîíòàêòû en passant, óñòàíàâëèâàåìûå ïðîõîäÿùèìè
íåìèåëèíèçèðîâàííûìè àêñîíàìè ïî õîäó âîëîêíà
(ðèñ. 3, à). Óëüòðàñòðóêòóðíûå õàðàêòåðèñòèêè ñèíàïñîâ
â îñíîâíîì ñîîòâåòñòâîâàëè êðèòåðèÿì ñèíàïñîâ ñèììåò-
ðè÷íîãî òèïà. Îäíàêî ôîðìà ñèíàïòè÷åñêèõ âåçèêóë íå-
ñêîëüêî ðàçëè÷àëàñü â çàâèñèìîñòè îò èììóíîðåàêòèâíî-
ñòè ïðåñèíàïòè÷åñêîãî áóòîíà. Òàê, â ÃÀÌÊ-èììóíîðå-
àêòèâíûõ òåðìèíàëÿõ ôîðìà ñèíàïòè÷åñêèõ ïóçûðüêîâ
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Ðèñ. 2. Ýëåêòðîíîãðàììû (à) ñèíàïòè÷åñêîé òåðìèíàëè, èììóíîðåàêòèâíîé ê ÃÀÌÊ è ãëèöèíó íà ïåðèêàðèîíå ìîòîíåéðîíà, è
òåðìèíàëåé, èììóíîðåàêòèâíûõ ê ÃÀÌÊ è ãëèöèíó è òîëüêî ê ÃÀÌÊ íà äåíäðèòå (Ä) (á) íåèäåíòèôèöèðîâàííîãî íåéðîíà.

Îñòàëüíûå îáîçíà÷åíèÿ òå æå, ÷òî è íà ðèñ. 1. Ìàñøòàáíûå îòðåçêè — 0.5 (à) è 1 (á) ìêì.



áûëà, êàê ïðàâèëî, ñôåðè÷åñêîé, â ãëèöèí-èììóíîðåàê-
òèâíûõ — óïëîùåííîé, à ñèíàïñû, èììóíîðåàêòèâíûå ê
ÃÀÌÊ è ãëèöèíó, ñîäåðæàëè ïëåîìîðôíûå ñèíàïòè÷å-
ñêèå ïóçûðüêè. Âî âñåõ ñèíàïñàõ íåçàâèñèìî îò èõ èììó-
íîðåàêòèâíîñòè íàáëþäàëè îäèíî÷íûå ñèíàïòè÷åñêèå âå-
çèêóëû ñ ýëåêòðîííî-ïëîòíîé ñåðäöåâèíîé.

Èññëåäóÿ èììóíîðåàêòèâíîñòü ñèíàïñîâ íà ïåðâè÷-
íûõ àôôåðåíòàõ, ìû íå îáíàðóæèëè àêñî-àêñîíàëüíûõ
êîíòàêòîâ â îáëàñòè âåíòðàëüíîãî ðîãà, õîòÿ èçâåñòíî,
÷òî îïðåäåëåííûé êîíòèíãåíò àôôåðåíòíûõ àêñîíîâ äî-
ñòèãàåò ìîòîíåéðîíàëüíîãî ïóëà è êîíòàêòèðóåò ñ òåëàìè

ìîòîíåéðîíîâ ïî âñåìó åãî îáúåìó (Adanina et al., 1983).
Ïî-âèäèìîìó, ýòî îáúÿñíÿåòñÿ òåì, ÷òî êîëè÷åñòâî ýòèõ
àêñîíîâ íåâåëèêî, ÷òî çíà÷èòåëüíî ñíèæàåò ÷àñòîòó îáíà-
ðóæåíèÿ èõ êîíòàêòîâ ñ ìîòîíåéðîíàìè íà ýëåêòðîí-
íî-ìèêðîñêîïè÷åñêîì óðîâíå. Â íåéðîïèëå ñåðîãî âåùå-
ñòâà èíòåðìåäèàëüíîé çîíû êîëëàòåðàëè ïåðâè÷íûõ àô-
ôåðåíòíûõ àêñîíîâ óòðà÷èâàþò ìèåëèíîâóþ îáîëî÷êó è
àêñî-àêñîíàëüíûå êîíòàêòû â îñíîâíîì îáíàðóæèâàþòñÿ
ïî õîäó àôôåðåíòíûõ àêñîíîâ (ðèñ. 3, á). Êàê ïðàâèëî,
èììóíîðåàêòèâíûå ïðåñèíàïòè÷åñêèå áóòîíû ðàñïîëàãà-
ëèñü â íåïîñðåäñòâåííîé áëèçîñòè èëè â ìåñòå ñèíàïòè-
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Ðèñ. 3. Ïðèìåðû ýëåêòðîíîãðàìì (à) è àêñî-àêñîíàëüíûõ (À) è àêñîäåíäðèòíûõ (Ä) êîíòàêòîâ ïî õîäó âîëîêíà (en passant) íåè-
äåíòèôèöèðîâàííîãî àêñîíà, ãäå äåíäðèòû ïðèíàäëåæàò ìîòîíåéðîíàì, ìå÷åííûì ïåðîêñèäàçîé õðåíà, ïåðâè÷íîãî àôôåðåíòíî-
ãî (ÏÀ) àêñîíà (á, â) òðåõêîìïîíåíòíûé ñèíàïòè÷åñêèé êîìïëåêñ â îáëàñòè ïåðåõâàòà Ðàíâüå íåèäåíòèôèöèðîâàííîãî ìèåëèíè-

çèðîâàííîãî àêñîíà (ÌÀ).

Ìàñøòàáíûå îòðåçêè — 2 ìêì (à, á) è 1 ìêì (â) ìêì.



÷åñêîãî êîíòàêòà àôôåðåíòíîãî àêñîíà ñ ïîñòñèíàïòè÷å-
ñêîé ñòðóêòóðîé, õîòÿ â íåêîòîðûõ ñëó÷àÿõ îíè áûëè ëî-
êàëèçîâàíû íà íåêîòîðîì (1—3 ìêì) ðàññòîÿíèè îò
îáëàñòè ñèíàïñà àôôåðåíòíîãî âîëîêíà ñ äåíäðèòîì.

Èíîãäà àêñî-àêñîíàëüíûå êîíòàêòû íàáëþäàëèñü íà
ìèåëèíèçèðîâàííûõ àêñîíàõ â îáëàñòè ïåðåõâàòîâ Ðàíâüå

(ðèñ. 3, â). Îäíàêî â òàêèõ àêñîíàõ îòñóòñòâîâàëà ïåðîê-
ñèäàçíàÿ ìåòêà, ÷òî, î÷åâèäíî, ñâèäåòåëüñòâóåò î ïðèíàä-
ëåæíîñòè èõ ê íàäñåãìåíòàðíûì ñòðóêòóðàì ìîçãà.

Íàèáîëüøóþ ïëîòíîñòü àêñî-àêñîíàëüíûõ êîíòàêòîâ
íàáëþäàëè â ìåäèàëüíîé ÷àñòè äîðñàëüíîãî ðîãà è äîð-
ñàëüíîé ÷àñòè èíòåðìåäèàëüíîé çîíû. Ïðèáëèçèòåëüíî
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Ðèñ. 4. Ýëåêòðîíîãðàììû (à) èììóíîðåàêòèâíûõ ê ÃÀÌÊ è ê ÃÀÌÊ è ãëèöèíó ñèíàïòè÷åñêèõ òåðìèíàëåé íà ïåðâè÷íîì àôôå-
ðåíòíîì àêñîíå è ÃÀÌÊ-èììóíîðåàêòèâíîé òåðìèíàëè â ñèíàïòè÷åñêîì êîíòàêòå ñ òåðìèíàëüþ ïåðâè÷íîãî àôôåðåíòíîãî àêñî-

íà (á).

Îáîçíà÷åíèÿ òå æå, ÷òî è íà ðèñ. 1 è 3. Ìàñøòàáíûå îòðåçêè — 0.5 ìêì.



2/3 âñåõ èììóíîðåàêòèâíûõ ñèíàïñîâ íà ïåðâè÷íûõ àô-
ôåðåíòàõ áûëè èììóíîðåàêòèâíû è ê ÃÀÌÊ, è ê ãëèöèíó
(ðèñ. 4, à), 25 % — òîëüêî ê ÃÀÌÊ (ðèñ. 4, á) è 5 % —
òîëüêî ê ãëèöèíó (ðèñ. 5, à). Â ïðåñèíàïòè÷åñêèõ áóòîíàõ
àêñî-àêñîíàëüíûõ ñèíàïñîâ íåçàâèñèìî îò èììóíîðåàê-
òèâíîñòè, êàê è â àôôåðåíòíûõ àêñîíàõ, ÷àñòî íàáëþäà-

ëèñü îäèíî÷íûå âåçèêóëû ñ ýëåêòðîííî-ïëîòíîé ñåðäöå-
âèíîé (ðèñ. 5, á).

Âî ìíîãèõ ñëó÷àÿõ ïðåñèíàïòè÷åñêèé áóòîí íàõîäèëè
â êîíòàêòå íå òîëüêî ñ àôôåðåíòíûì àêñîíîì, íî è ñ ïîñò-
ñèíàïòè÷åñêèì ïî îòíîøåíèþ ê àôôåðåíòó äåíäðèòîì, ÷òî
îáðàçîâûâàëî òàê íàçûâàåìóþ òðèàäó (ðèñ. 4, á; 6). Â òà-
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Ðèñ. 5. Ýëåêòðîíîãðàììû (à) ãëèöèí-èììóíîðåàêòèâíûõ òåðìèíàëåé íà ñèíàïòè÷åñêîì áóòîíå ïåðâè÷íîãî àôôåðåíòíîãî àêñîíà è
ïåðâè÷íîãî àôôåðåíòíîãî àêñîíà è òåðìèíàëåé, èììóíîðåàêòèâíûõ ê ÃÀÌÊ è ãëèöèíó, ñîäåðæàùèõ ñèíàïòè÷åñêèå ïóçûðüêè ñ

ýëåêòðîííî-ïëîòíîé ñåðäöåâèíîé (dense core vesicles) (á).

Îáîçíà÷åíèÿ òå æå, ÷òî è íà ðèñ. 1 è 3. Ìàñøòàáíûå îòðåçêè — 0.5 ìêì.



êèõ òðèàäàõ áèôîêàëüíàÿ ïðåñèíàïòè÷åñêàÿ òåðìèíàëü,
êàê ïðàâèëî, áûëà èììóíîðåàêòèâíà îäíîâðåìåííî è ê
ÃÀÌÊ, è ê ãëèöèíó.

Îáñóæäåíèå

Â ìàòåðèàëå, ïîëó÷åííîì ïîñëå èíúåêöèè ïåðîêñèäà-
çû õðåíà â âåíòðàëüíûé êîðåøîê, íà òåëàõ è äåíäðèòàõ
ìàðêèðîâàííûõ ìîòîíåéðîíîâ íàáëþäàëèñü íàðÿäó ñ èì-
ìóíîíåãàòèâíûìè òðè êàòåãîðèè èììóíîðåàêòèâíûõ ñè-
íàïñîâ: èììóíîïîçèòèâíûå ê ÃÀÌÊ èëè ê ãëèöèíó, à òàê-
æå ñèíàïñû, èììóíîïîçèòèâíûå ê îáåèì àìèíîêèñëîòàì.
Óëüòðàñòðóêòóðà ýòèõ êîíòàêòîâ è ïàòòåðí èõ ïðîñòðàí-
ñòâåííîãî ðàñïðåäåëåíèÿ íà ìåìáðàíå ìîòîíåéðîíà ñïèí-
íîãî ìîçãà ëÿãóøêè ïîëíîñòüþ ñîîòâåòñòâîâàëè îïèñàí-
íûì ðàíåå ó ìèíîãè (Âåñåëêèí è äð., 1999; Vesselkin et al.,
2000) è ìëåêîïèòàþùèõ (Ornung et al., 1994, 1996, 1998;
Taal, Holstege, 1994). Ýòè äàííûå ñâèäåòåëüñòâóþò î òîì,
÷òî ó íèçøèõ ïîçâîíî÷íûõ, êàê è ó ìëåêîïèòàþùèõ,
ÃÀÌÊ è ãëèöèí ó÷àñòâóþò â ïîñòñèíàïòè÷åñêîì òîðìî-
æåíèè ìîòîíåéðîíàëüíîé àêòèâíîñòè (Krnjevic et al.,
1977; Jonas et al., 1998; Ïîëèíà è äð., 2006). Ñîãëàñíî ïî-
ëó÷åííûì ðåçóëüòàòàì, ÃÀÌÊ-èììóíîðåàêòèâíûå ñè-
íàïñû ñîñòàâëÿëè 7 % îò îáùåãî ÷èñëà èììóíîðåàê-

òèâíûõ ñèíàïñîâ, â òî âðåìÿ êàê ãëèöèí-èììóíîïîçèòèâ-
íûå ñèíàïñû — 23 %. Äàííûå î ïðåîáëàäàíèè ãëèöèí èì-
ìóíîðåàêòèâíûõ ñèíàïñîâ íà ìåìáðàíå ìîòîíåéðîíà
áûëè ïîëó÷åíû òàêæå â èììóíîöèòîõèìè÷åñêèõ èññëåäî-
âàíèÿõ íà êðûñå (Somogyi, 2002) è êîøêå (Ornung et al.,
1996, 1998). Íàñòîÿùåå èññëåäîâàíèå òàêæå ïîêàçàëî, ÷òî
áîëåå ïîëîâèíû ñèíàïòè÷åñêèõ êîíòàêòîâ îáíàðóæèâàþò
èììóíîðåàêòèâíîñòü ê îáåèì àìèíîêèñëîòàì. Íåñìîòðÿ
íà òî ÷òî ôèçèîëîãè÷åñêèé ñìûñë êîëîêàëèçàöèè äâóõ
íåéðîòðàíñìèòòåðîâ â îäíîì ñèíàïñå äî êîíöà íåÿñåí, èç-
âåñòíî, îäíàêî, ÷òî â ñìåøàííûõ ñèíàïñàõ ÃÀÌÊ è ãëè-
öèí äåéñòâóþò êàê êîòðàíñìèòòåðû, àêòèâèçèðóÿ ñîîò-
âåòñòâóþùèé òèï ðåöåïòîðîâ íà ïîñòñèíàïòè÷åñêîé ìåì-
áðàíå (Bormann et al., 1987; Jonas et al., 1998; O’Brien,
Berger, 1999; Dumoulin et al., 2001; Wu et al., 2002; Dugue
et al., 2005; Lu et al., 2008). Î÷åâèäíî, ÷òî õàðàêòåð ðàñ-
ïðåäåëåíèÿ ðåöåïòîðîâ îïðåäåëÿåò ôèçèîëîãèþ ýòèõ ñè-
íàïñîâ. Òàêàÿ êîðåëëÿöèÿ áûëà îòìå÷åíà â àíòåðîâåíò-
ðàëüíîì êîõëåàðíîì ÿäðå êðûñû, ãäå, ñ îäíîé ñòîðîíû,
âûçâàííûé òîðìîçíûé ÏÑÏ, ðåãèñòðèðóåìûé â êóñòè-
ñòûõ êëåòêàõ, íà 81 % îïîñðåäîâàí ãëèöèíîì, à ñ äðó-
ãîé — íà ìåìáðàíå êóñòèñòûõ êëåòîê ãëèöèíîâûé ðåöåï-
òîð îáðàçóåò êëàñòåðû, â òî âðåìÿ êàê ÃÀÌÊÀ-ðåöåïòîð
ñëàáî ïðåäñòàâëåí è èìååò äèôôóçíîå ðàñïîëîæåíèå (Lim
et al., 2000).
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Ðèñ. 6. Ýëåêòðîíîãðàììà òðåõêîìïîíåíòíîãî ñèíàïòè÷åñêîãî êîìïëåêñà (òðèàäû). Èììóíîðåàêòèâíàÿ ê ÃÀÌÊ è ãëèöèíó òåðìè-
íàëü â ñèíàïòè÷åñêîì êîíòàêòå ñ òåðìèíàëüþ ïåðâè÷íîãî àôôåðåíòíîãî àêñîíà è äåíäðèòîì, êîòîðûé ÿâëÿåòñÿ ïîñòñèíàïòè÷å-

ñêèì êîìïîíåíòîì ê îáîèì ýëåìåíòàì êîìïëåêñà.

Îáîçíà÷åíèÿ òå æå, ÷òî è íà ðèñ. 1 è 3. Ìàñøòàáíûå îòðåçêè — 0.5 ìêì.



Ðåçóëüòàòû íàñòîÿùåãî èññëåäîâàíèÿ î äîìèíèðîâà-
íèè ãëèöèí-èììóíîðåàêòèâíûõ ñèíàïñîâ íà ìîòîíåéðî-
íàõ ñïèííîãî ìîçãà ñîîòâåòñòâóþò äàííûì î äîìèíèðóþ-
ùåé ðîëè ãëèöèíà êàê íåéðîòðàíñìèòòåðà â ôèçèîëîãèè
ýòèõ ñèíàïñîâ êàê ó íèçøèõ (Áàòóåâà, Ñóäåðåâñêàÿ, 1990;
Êîæàíîâ è äð., 2004; Ïîëèíà è äð., 2006; Êàëèíèíà è äð.,
2008), òàê è âûñøèõ (Takahashi, 1992; Jonas et al., 1998;
Rekling et al., 2000) ïîçâîíî÷íûõ. Ïîêàçàíî, ÷òî â ñëó÷àå
êîëîêàëèçàöèè ÃÀÌÊ è ãëèöèíà â îäíîì ñèíàïñå êîìïî-
íåíò óíèòàðíîãî ÒÏÑÒ, îïîñðåäîâàííûé ãëèöèíîâûì ðå-
öåïòîðîì, äîìèíèðóåò íàä ÃÀÌÊ îïîñðåäóåìûìè ðåàê-
öèÿìè (Êîæàíîâ è äð., 2004).

Ñóùåñòâóåò ïðåäïîëîæåíèå î òîì, ÷òî ó ìëåêîïèòàþ-
ùèõ îäíèì èç èñòî÷íèêîâ ñìåøàííûõ ñèíàïñîâ, î÷åâèä-
íî, ÿâëÿþòñÿ êëåòêè Ðåíøîó. Áûëî ïîêàçàíî, ÷òî ÃÀÌÊ è
ãëèöèí îïîñðåäóþò âîçâðàòíîå òîðìîæåíèå ìîòîíåéðî-
íàëüíîé àêòèâíîñòè (Cullheim, Kellerth, 1981; Schneider,
Fyffe, 1992; Marchetti et al., 2002). Îäíàêî íåò ìîðôîëîãè-
÷åñêèõ äîêàçàòåëüñòâ ÃÀÌÊ- è ãëèöèí-èììóíîðåàêòèâ-
íîñòè èíòåðíåéðîíîâ, ðàñïîëîæåííûõ â âåíòðàëüíîé ÷àñ-
òè ïëàñòèíû VII — îáëàñòè ðàñïîëîæåíèÿ êëåòîê Ðåíøîó
(Lagerback, Kellerth, 1985). Â ñâÿçè ñ ýòèì îñòàåòñÿ îòêðû-
òûì âîïðîñ î òîì, êîëîêàëèçîâàíû ëè ýòè íåéðîìåäèàòî-
ðû â êëåòêàõ Ðåíøîó èëè ñóùåñòâóþò äâå íåéðîõèìè÷å-
ñêè ðàçëè÷àþùèåñÿ ïîïóëÿöèè èíòåðíåéðîíîâ.

Ó àìôèáèé âîçâðàòíîå òîðìîæåíèÿ äî íàñòîÿùåãî
âðåìåíè íå çàðåãèñòðèðîâàíî, êðîìå òîãî, ñ÷èòàåòñÿ, ÷òî
êëåòêè Ðåíøîó ó íèõ îòñóòñòâóþò. Ïî-âèäèìîìó, ñìå-
øàííûå ñèíàïñû íà ìîòîíåéðîíàõ ñïèííîãî ìîçãà ëÿãóø-
êè íå ñâÿçàíû ñ âîçâðàòíûì òîðìîæåíèåì, à ïðèíàäëåæàò
èíòåðíåéðîíàì, îïîñðåäóþùèì âëèÿíèå ñóïðàñïèíàëü-
íûõ ìîòîðíûõ öåíòðîâ ëèáî âíóòðèñïèíàëüíûå ñâÿçè. Òà-
êèì îáðàçîì, ïîëó÷åííûå äàííûå î êîëè÷åñòâåííîì ïðå-
îáëàäàíèè ãëèöèí-èììóíîðåàêòèâíûõ ñèíàïñîâ íà ìî-
òîíåéðîíàõ ñïèííîãî ìîçãà ëÿãóøêè ïîäòâåðæäàþò
ñóùåñòâóþùåå ìíåíèå î òîì, ÷òî ãëèöèí ÿâëÿåòñÿ ãëàâ-
íûì ìåäèàòîðîì ïîñòñèíàïòè÷åñêîãî òîðìîæåíèÿ ìîòî-
íåéðîíàëüíîé àêòèâíîñòè.

Òðè êàòåãîðèè ñèíàïñîâ, íàáëþäàåìûõ íà òåëàõ è
äåíäðèòàõ ìîòîíåéðîíîâ, îòìå÷àëèñü è íà àêñîíàõ ïåð-
âè÷íûõ àôôåðåíòîâ, òàêæå ìàðêèðîâàííûõ ïåðîêñèäàçîé
õðåíà â äðóãîé ñåðèè ýêñïåðèìåíòîâ. È â òîì è â äðóãîì
ñëó÷àå áîëüøèíñòâî ñîñòàâëÿëè ñèíàïñû, èììóíîðåàê-
òèâíûå è ê ÃÀÌÊ, è ê ãëèöèíó. Îäíàêî ñîîòíîøåíèå ñè-
íàïñîâ, èììóíîïîçèòèâíûõ òîëüêî ê ÃÀÌÊ èëè ãëèöèíó,
áûëî îáðàòíûì. Òàê, êîëè÷åñòâî ÃÀÌÊ-èììóíîðåàêòèâ-
íûõ ñèíàïñîâ íà ïåðâè÷íûõ àôôåðåíòàõ ñîñòàâëÿëî 25 %,
â òî âðåìÿ êàê ãëèöèí-èììóíîðåàêòèâíûå ñèíàïñû áûëè
ðåäêè è ÷èñëî èõ íå ïðåâûøàëî 5 % îò îáùåãî ÷èñëà íà-
áëþäàåìûõ íà àôôåðåíòíûõ àêñîíàõ èììóíîðåàêòèâíûõ
êîíòàêòîâ. Î÷åâèäíî, ýòè òðè êàòåãîðèè ñèíàïñîâ îáó-
ñëîâëåíû ñóùåñòâîâàíèåì òðåõ ãðóïï èíòåðíåéðîíîâ,
ó÷àñòâóþùèõ â ãåíåðàöèè ÏÀÄ. Åñëè ðîëü ÃÀÌÊ â ïðå-
ñèíàïòè÷åñêîì òîðìîæåíèè ÿâëÿåòñÿ äîêàçàííîé, òî ðîëü
ãëèöèíà â àêñî-àêñîíàëüíûõ ñèíàïñàõ íà ïåðâè÷íûõ àô-
ôåðåíòàõ îñòàåòñÿ íåÿñíîé, òàê êàê èçâåñòíî, ÷òî ñïåöè-
ôè÷åñêèé àíòàãîíèñò ãëèöèíà ñòðèõíèí íå âëèÿåò íà
ÏÀÄ, êðîìå òîãî, íè ãëèöèíîâûé ðåöåïòîð, íè ãåôåðèí,
ñòðóêòóðíûé êîìïîíåíò ãëèöèíîâîãî ðåöåïòîðà, â àêñî-
àêñîíàëüíûõ ñèíàïñàõ íå îáíàðóæåíû (Mitchel et al.,
1993; Todd et al., 1996).

Ñîãëàñíî íàøèì íàáëþäåíèÿì, à òàêæå äàííûì èñ-
ñëåäîâàíèé, âûïîëíåííûõ íà êðûñå (Watson et al., 2002;
Watson, 2003) è êîøêå (Maxwell, Riddell, 1999; Sutherland

et al., 2002), ñìåøàííûå ÃÀÌÊ-ãëèöèíîâûå ñèíàïñû âõî-
äÿò â ñîñòàâ òàê íàçûâàåìûõ òðèàä — ñèíàïòè÷åñêèõ êîì-
ëåêñîâ, â êîòîðûõ ïðåñèíàïòè÷åñêàÿ ïî îòíîøåíèþ ê
àôôåðåíòíîìó àêñîíó òåðìèíàëü íàõîäèòñÿ â ñèíàïòè÷å-
ñêîì êîíòàêòå îäíîâðåìåííî ñ àôôåðåíòíûì àêñîíîì è
äåíäðèòîì, ñ êîòîðûì ýòîò àôôåðåíò êîíòàêòèðóåò. Ïî
ìíåíèþ èññëåäîâàòåëåé, è ñ ýòèì íåëüçÿ íå ñîãëàñèòüñÿ, â
òàêîé ñèòóàöèè ãëèöèí âûñòóïàåò â ðîëè ìåäèàòîðà ïîñò-
ñèíàïòè÷åñêîãî òîðìîæåíèÿ. Âìåñòå ñ òåì ïóòåì äèôôó-
çèè ðàñòåêàíèÿ (spill-over) èç àêòèâíîé çîíû àêñîäåíä-
ðèòíîãî ñèíàïñà è çîíû àêñî-àêñîíàëüíîãî êîíòàêòà îí
ìîæåò àêòèâèðîâàòü ýêñòðàñèíàïòè÷åñêèå ðåöåïòîðû, íà-
ïðèìåð ðåöåïòîðû NMDA-òèïà (Danysz, Parsons, 1998;
Parsons et al., 1998), êîòîðûå íàðÿäó ñ äðóãèìè èîíîòðîï-
íûìè ãëóòàìàòíûìè AMPA- (Lee et al., 2002; Lu et al.,
2002) è êàèíàòíûìè (Hwang et al., 2001; Kerchner et al.,
2001) ðåöåïòîðàìè ïðèñóòñòâóþò íà ìåìáðàíå ïåðâè÷íûõ
àôôåðåíòíûõ àêñîíîâ (Sato et al., 1993; Ma, Hargreaves,
2000; Marvizon et al., 2002). Â ýëåêòðîôèçèîëîãè÷åñêèõ
ýêñïåðèìåíòàõ ïîêàçàíî, ÷òî ãëèöèí ÿâëÿåòñÿ êîàãîíè-
ñòîì ãëóòàìàòà â åãî äåéñòâèè íà NMDA-ðåöåïòîðû
(Thomson, 1990; Berger, Isaacson, 1999) è ìîæåò ìîäóëè-
ðîâàòü NMDA-îïîñðåäîâàííûå ðåàêöèè (Johnson, Ascher,
1987; Budai et al., 1992; Parsons et al., 1998), äåéñòâóÿ íà
ñòðèõíèí-íå÷óâñòâèòåëüíûé ñàéò NMDA-ðåöåïòîðà. Áî-
ëåå òîãî, ãëèöèí ÿâëÿåòñÿ íåîáõîäèìûì êîìïîíåíòîì äëÿ
àêòèâàöèè NMDA-ðåöåïòîðîâ ãëóòàìàòîì (Berger et al.,
1998). Ìîæíî ïðåäïîëîæèòü, ÷òî ãëèöèí-èììóíîðåàêòèâ-
íîñòü â àêñî-àêñîíàëüíûõ ñèíàïñàõ íà ïåðâè÷íûõ àôôå-
ðåíòíûõ àêñîíàõ îòðàæàåò ôàêò åãî ó÷àñòèÿ â ïðåñèíàï-
òè÷åñêîé ðåãóëÿöèè â êà÷åñòâå íåéðîìîäóëÿòîðà ñèíàï-
òè÷åñêîé ïåðåäà÷è, îïîñðåäóþùåé ïðîöåññ àóòîðåöåïöèè
ãëóòàìàòà.

Àíàëèç ïîëó÷åííûõ íàìè äàííûõ ïîêàçàë, ÷òî â ñïèí-
íîì ìîçãå ëÿãóøêè, êàê è ó ìëåêîïèòàþùèõ, îïðåäåëåí-
íîå êîëè÷åñòâî ñèíàïñîâ íà ïåðâè÷íûõ àôôåðåíòàõ ÿâëÿ-
þòñÿ ãëèöèí-èììóíîðåàêòèâíûìè. Ïîñêîëüêó ôàêò ó÷àñ-
òèÿ ãëèöèíà êàê íåéðîìåäèàòîðà â ïðåñèíàïòè÷åñêîì
òîðìîæåíèè íå óñòàíîâëåí, ìîæíî ïðåäïîëîæèòü, ÷òî â
òàêèõ òåðìèíàëÿõ ãëèöèí ìîæåò áûòü êîëîêàëèçîâàí ñ
äðóãèì íåéðîìåäèàòîðîì îñíîâíîãî äåéñòâèÿ è òàêèì îá-
ðàçîì âûñòóïàòü â ðîëè íåéðîìîäóëÿòîðà ñèíàïòè÷åñêîé
ïåðåäà÷è. Òàêèì íåéðîìåäèàòîðîì ìîæåò áûòü, íàïðè-
ìåð, ãëóòàìàò, ïîñêîëüêó ðåçóëüòàòû èììóíîöèòîõèìè÷å-
ñêîãî èññëåäîâàíèÿ, ïðîâåäåííîãî íàìè ðàíåå, ñâèäåòåëü-
ñòâóþò î ñóùåñòâîâàíèè ãëóòàìàò-èììóíîïîçèòèâíûõ
ñèíàïñîâ íà ïåðâè÷íûõ àôôåðåíòíûõ àêñîíàõ â ñïèííîì
ìîçãå ëÿãóøêè (Vesselkin et al., 2003). Â ïîëüçó âîçìîæíî-
ñòè òàêîé êîìáèíàöèè íåéðîòðàíñìèòòåðîâ ñâèäåòåëüñò-
âóþò è ðåçóëüòàòû ðÿäà èììóíîöèòîõèìè÷åñêèõ èññëåäî-
âàíèé. Íàïðèìåð, êîëîêàëèçàöèÿ ãëóòàìàòà è ãëèöèíà
áûëà îáíàðóæåíà â ñèíàïñàõ â âåñòèáóëÿðíûõ ñåíñîðíûõ
àôôåðåíòàõ ó ëÿãóøêè è êðûñû (Reichenberger, Dieringer,
1994), â ñèíàïñàõ ãèãàíòñêèõ ðåòèêóëÿðíûõ àêñîíîâ â
ñïèííîì ìîçãå ðå÷íîé ìèíîãè (Vesselkin et al., 1995), â
ñèíàïòè÷åñêèõ òåðìèíàëÿõ íà ìîòîíåéðîíàõ ñïèííîãî
ìîçãà êðûñû (Somogyi, 2002).

Ðàáîòà âûïîëíåíà ïðè ôèíàíñîâîé ïîääåðæêå Ðîñ-
ñèéñêîãî ôîíäà ôóíäàìåíòàëüíûõ èññëåäîâàíèé (ïðîåêò
08-04-000-98) è ïðîãðàììû ôóíäàìåíòàëüíûõ èññëåäî-
âàíèé ÎÁÍ ÐÀÍ «Ìåõàíèçìû ôèçèîëîãè÷åñêèõ ôóíê-
öèé: îò ìîëåêóëû äî ïîâåäåíèÿ».
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GABA- AND GLYCINE-IMMUNOREACTIVE SYNAPSES

IN THE SPINAL CORD OF THE FROG RANA TEMPORARIA
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Postembedding immunogold method was used to examine the distribution of gamma-aminobutyric acid-
and glycine-immunoreactives synapses on the motoneurons and primary afferent axons in frog spinal cord. Ana-
lysis of all labeled boutons on dendrites and somata of motoneurons showed that 7 % were labeled for GABA,
23 % only for glycine and approximately 70 % were immunoreactive for both GABA and glycine. These results
confirm the predominant role of glycine in postsynaptic inhibition of motoneuronal activity. Three populations
of synaptic boutons were found on primary afferent axons: GABA-immunoreactive (25 %), glycine-immunore-
active (5 %) and the majority of the immunoreactive synapses exhibited colocalization of two inhibitory trans-
mitters. Greater proportion of axo-axonal synases was organized in synaptic triads. The possible roles of glycine
in the axo-axonal synapses on the primary afferent fibers are discussed.

K e y w o r d s: GABA- and glycine-immunoreactive synapses, frog Rana temporaria, motoneurons, prima-
ry afferent axons.
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