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Íåéðîííàÿ ïîðîñîìà â ìîçãå êðûñû è êîøêè

Èçâåñòíî, ÷òî âî âðåìÿ ñåêðåöèè âíóòðèêëåòî÷íûå ñåêðåòîðíûå âåçèêóëû ñòûêóþòñÿ è ÷àñòè÷íî
ñëèâàþòñÿ ñ îñíîâàíèåì ñóïðàìîëåêóëÿðíîé ÷àøåâèäíîé ñòðóêòóðû ïîðîñîìû, íàõîäÿùåéñÿ íà ïëàçìà-
òè÷åñêîé ìåìáðàíå, âûäåëÿÿ ïðè ýòîì íàðóæó ñîäåðæèìîå âåçèêóëû. Â íåéðîíàõ ïîðîñîìà îïèñàíà êàê
÷àøåîáðàçíàÿ ëèïîïðîòåèíîâàÿ ñòðóêòóðà (12—17 íì â äèàìåòðå) ñ öåíòðàëüíûì çàòâîðîì, ðàñïîëîæåí-
íàÿ â ïðåñèíàïòè÷åñêîé ìåìáðàíå; ñ ýòîé ñòðóêòóðîé, âûäåëÿÿ íåéðîòðàíñìèòòåð, ñîïðèêàñàþòñÿ è ñëè-
âàþòñÿ ñèíàïòè÷åñêèå âåçèêóëû äèàìåòðîì 50 íì. Â ïîñëåäíåå äåñÿòèëåòèå íåéðîííûå ïîðîñîìû èçî-
ëèðîâàëè è îïðåäåëèëè èõ õèìè÷åñêèé ñîñòàâ. Äàëåå ïîðîñîìà áûëà ñòðóêòóðíî è ôóíêöèîíàëüíî ðå-
êîíñòðóèðîâàíà â èñêóññòâåííóþ ëèïèäíóþ ìåìáðàíó è åå ðîëü êàê ñåêðåòîðíîãî ïîðòàëà íåéðîíà áûëà
îêîí÷àòåëüíî óñòàíîâëåíà. Ñ ïðèìåíåíèåì àòîìíî-ñèëîâîé è ýëåêòðîííîé ìèêðîñêîïèè, à òàêæå èññëå-
äîâàíèåì êàðòèðîâàíèÿ ýëåêòðîííîé ïëîòíîñòè è òðåõìåðíîãî êîíòóðà ïîðîñîìû áûëè âûÿâëåíû áåëêè
íåéðîííîé ïîðîñîìû è îïèñàíû îñîáåííîñòè èõ ðàñïðåäåëåíèÿ. Â íàñòîÿùåé ðàáîòå, èññëåäóÿ ýëåêòðîí-
íóþ ìèêðîñêîïèþ âûñîêîãî ðàçðåøåíèÿ, ìû âïåðâûå ïîêàçàëè íàëè÷èå íåéðîííîé ïîðîñîìû â ïðåñè-
íàïòè÷åñêîé ìåìáðàíå ìîçãà êîøêè è âíîâü ïîäòâåðäèëè åå ïðèñóòñòâèå â ïðåñèíàïòè÷åñêîé ìåìáðàíå
ìîçãà êðûñû. Íàøè ðåçóëüòàòû åùå ðàç óêàçûâàþò íà ÷àøåîáðàçíîå ñòðîåíèå ïîðîñîìû ìîçãà êðûñû è
ñâèäåòåëüñòâóþò î òîì, ÷òî â íåðâíîé òåðìèíàëè êîøêè ïîðîñîìà èìååò àíàëîãè÷íîå ñòðîåíèå è ðàçìå-
ðû. Òàêèì îáðàçîì, â ðàáîòå âïåðâûå ïðîäåìîíñòðèðîâàíî íàëè÷èå óíèâåðñàëüíûõ ïîðîñîì ó ðàçíûõ
âèäîâ ìëåêîïèòàþùèõ.

Ê ë þ ÷ å â û å ñ ë î â à: íåéðîííàÿ ïîðîñîìà, ýëåêòðîííàÿ ìèêðîñêîïèÿ, êîøêà, êðûñà.

Ï ð è í ÿ ò û å ñ î ê ð à ù å í è ÿ: ÃÏ — ãëóáèíà ïîðîñîìû, ÄÏ — äèàìåòð ïîðîñîìû.

Â íàñòîÿùåå âðåìÿ õîðîøî èçâåñòíî, ÷òî ïîðîñî-
ìû — ýòî ñóïðàìîëåêóëÿðíûå ëèïîïðîòåèíîâûå ñòðóêòó-
ðû êëåòî÷íûõ ìåìáðàí íåéðîíîâ, ýêçîêðèííûõ, ýíäîê-
ðèííûõ è íåéðîýíäîêðèííûõ êëåòîê. Îíè ïðåäñòàâëÿþò
ñîáîé îñîáîå ìåñòî, ãäå îêðóæåííûå ìåìáðàíîé ñåêðå-
òîðíûå âåçèêóëû ñòûêóþòñÿ è ñëèâàþòñÿ, âûäåëÿÿ ïðè
ýòîì ñîäåðæèìîå íàðóæó (Schneider et al., 1997; Jeremic
et al., 2003; Siksou et al., 2007). Áûëî ïðèçíàíî, ÷òî ïîðî-
ñîìà ÿâëÿåòñÿ óíèâåðñàëüíîé ìàøèíîé êëåòêè (Allison,
Doktyez, 2006; Anderson, 2006; Jena, 2007; Paknikar, Jere-
mic, 2007). Â íåéðîíàõ, íåéðîýíäîêðèííûõ êëåòêàõ è
êëåòêàõ ïîäæåëóäî÷íîé æåëåçû îïèñàíû îáùàÿ ìîðôîëî-
ãèÿ è ñîñòàâ ïîðîñîìû (Jena et al., 2003; Jeremic at al.,
2003; Cho et al., 2007); âûÿâëåí òàêæå òðåõìåðíûé íàáîð
áåëêîâ íåéðîííîé ïîðîñîìû ìîçãà êðûñû (Cho et al.,
2008). Îêàçàëîñü, ÷òî ïîðîñîìû ñîñòîÿò èç õîëåñòåðèíà
(Cho et al., 2007; Paknikar, 2007) è áåëêîâ (Jena et al., 2003;
Jeremic et al., 2003; Cho et al., 2004), òàêèõ êàê
SNAP-23/25, ñèíòàêñèí, ñèíàïòîòàãìèí, ATPàçà NSF; â
ñîñòàâ ïîðîñîì âõîäÿò òàêæå áåëêè öèòîñêåëåòà — àêòèí,
a-ôîäðèí è âèìåíòèí, Ca2+-êàíàëû b3 è a1c, Cl–-êàíàëû
CIC2, CIC3 è èõ èçîôîðìû. Óñòàíîâëåíî, ÷òî õîëåñòåðèí,
íåîòúåìëåìûé êîìïîíåíò ïîðîñîìàëüíîãî êîìïëåêñà, íå-
îáõîäèì äëÿ ñîõðàíåíèÿ åãî áèîìîëåêóëÿðíîé ñòàáèëü-
íîñòè è öåëîñòíîñòè, à òàêæå äëÿ ìåæìîëåêóëÿðíûõ âçàè-
ìîäåéñòâèé, âõîäÿùèõ â ñîñòàâ êîìïëåêñà áåëêîâ (Cho

et al., 2007; Wheatley, 2007). Â îñíîâàíèè êîìïëåêñà ïîðî-
ñîìû îïèñàíû òàêæå t-SNAREs è êàíàëû êàëüöèÿ (Jena
et al., 2003; Cho et al., 2005) è ïîêàçàíî, ÷òî â ïðîöåññå
ñåêðåöèè îòêðûòèå è çàêðûòèå ïîðîñîìû ðåãóëèðóåòñÿ
àêòèíîì (Schneider et al., 1997; Jena et al 2003; Cho et al.,
2010). Ýëåêòðîííî-ìèêðîñêîïè÷åñêèå èññëåäîâàíèÿ òàê-
æå ñâèäåòåëüñòâóþò î íàëè÷èè â ïðåñèíàïòè÷åñêîé ìåìá-
ðàíå óïëîòíåííîé ñòðóêòóðû äèàìåòðîì 12—17 íì, ñ êî-
òîðîé ñëèâàþòñÿ ñèíàïòè÷åñêèå âåçèêóëû ðàçìåðîì
45—50 íì (Siksou et al., 2007). Pàçðåøåíèå ýëåêòðîííîãî
ìèêðîñêîïà íå ïîçâîëÿåò äåòàëüíî ïðîàíàëèçèðîâàòü
ñòðóêòóðó ïîðîñîìû (Siksou et al., 2007), îäíàêî òðåõìåð-
íûé àíàëèç ïðåñèíàïòè÷åñêîé ìåìáðàíû ÿñíî ïîêàçûâàåò
ìîðôîëîãè÷åñêèå î÷åðòàíèÿ ïîðîñîìàëüíîãî êîìïëåêñà
íà äàííîé ìåìáðàíå.

Íåäàâíèå ðàáîòû ñ ïðèìåíåíèåì àòîìíî-ñèëîâîãî
ìèêðîñêîïà âûñîêîãî ðàçðåøåíèÿ (Cho et al., 2010) óêàçû-
âàþò íà ïðèñóòñòâèå â ïðåñèíàïòè÷åñêèõ ìåìáðàíàõ èçî-
ëèðîâàííûõ íåéðîííûõ ïîðîñîì ìîçãà êðûñû â îòêðû-
òîì, ÷àñòè÷íî îòêðûòîì è çàêðûòîì ñîñòîÿíèÿõ. Ýòè ðà-
áîòû òàêæå ïîêàçàëè, ÷òî êîãäà öåíòðàëüíûé ñòåðæåíü
ðåòðàêòèðîâàí â ïîðîñîìó, îíà íàõîäèòñÿ â îòêðûòîì ñî-
ñòîÿíèè, åñëè æå ñòåðæåíü îòâåäåí íàðóæó, îòêðûòàÿ ïî-
ðîñîìà «çàïå÷àòûâàåòñÿ», ïåðåõîäÿ â çàêðûòîå ñîñòîÿíèå.
Òàêèì îáðàçîì, ðåçóëüòàòû ïîäòâåðæäàþò ãèïîòåçó î
òîì, ÷òî öåíòðàëüíûé ñòåðæåíü îïåðèðóåò êàê âûõîäíîé
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êàíàë ïîðîñîìû. Íà ýòó òåìó áûëè íàïèñàíû ìíîãî÷èñ-
ëåííûå ðàáîòû, íåêîòîðûå èç êîòîðûõ öèòèðóþòñÿ â íà-
øåé ñòàòüå (Jena et al., 2009).

Íàñòîÿùåå èññëåäîâàíèå ïðîâåäåíî ñ öåëüþ äàëüíåé-
øåãî èçó÷åíèÿ ïðåñèíàïòè÷åñêîé ìåìáðàíû ìîçãà êðûñû,
à òàêæå îïðåäåëåíèÿ âîçìîæíîãî ïðèñóñòâèÿ ïîäîáíîé
ñòðóêòóðû â ìîçãå êîøêè.

Ìàòåðèàë è ìåòîäèêà

Â û ä å ë å í è å ì î ç ã à ê î ø ê è è ê ð û ñ û è ý ë å ê ò -
ð î í í à ÿ ì è ê ð î ñ ê î ï è ÿ. Òðàíñêàðäèàëüíóþ ïåðôóçèþ
êðûñ è êîøåê ïðîâîäèëè ïîä ïåíòîáàðáèòàëîâûì íàðêî-
çîì (100 ìã/êã), ââåäåíèåì 0.9%-íîãî NaCl, 500 ìë
4%-íîãî ïàðàôîðìàëüäåãèäà (Sigma Aldrich, ÑØÀ) è
2.5%-íîãî ãëóòàðàëüäåãèäà (Sigma Aldrich, ÑØÀ) íà
0.1 M ôîñôàòíîì áóôåðå (PB), pH 7.4, ïðè äàâëåíèè
120 ìì Hg. Ìîçã áûë âûäåëåí èç ÷åðåïà è îñòàâëåí íà
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Ðèñ. 1. Ýëåêòðîííûå ìèêðîôîòîãðàôèè íåéðîïîðîñîìàëüíîãî êîìïëåêñà â ìîçãå êðûñû. ×àøåîáðàçíûå ïîðîñîìû ðàçìåðîì
10—17 íì íà ïðåñèíàïòè÷åñêèõ ìåìáðàíàõ è ÷àñòè÷íî ñëèâøèåñÿ ñ ïîðîñîìîé ñèíàïòè÷åñêèå âåçèêóëû (ñâ) äèàìåòðîì 50 íì.

à — öåíòðàëüíûé çàòâîð îòêðûòîé ïîðîñîìû (áåëàÿ ñòðåëêà); á — ïîðîñîìà (÷åðíûå ñòðåëêè) è ñèíàïòè÷åñêèå âåçèêóëû îáîçíà÷åíû áåëûì êîíòó-
ðîì; â — íà ïðåñèíàïòè÷åñêîé ìåìáðàíå ÷åðíûìè ñòðåëêàìè îáîçíà÷åíà ïîðîñîìàëüíàÿ ñòðóêòóðà íà ðàññòîÿíèè îò ñèíàïòè÷åñêèõ âåçèêóë; ðèñóíîê
ïîêàçûâàåò, ÷òî ïîðîñîìû ÿâëÿþòñÿ ïîñòîÿííûìè ñòðóêòóðàìè ïðåñèíàïòè÷åñêîé ìåìáðàíû, à íå îáðàçóþòñÿ ñëèÿíèåì ñ íåé ñèíàïòè÷åñêèõ âåçèêóë;
ã — ñèíàïòè÷åñêèå âåçèêóëû, ñëèâàþùèåñÿ ñ ÷àøåâèäíîé ïîðîñîìîé (÷åðíûå ñòðåëêè); ä — õîðîøî âûðàæåííûé öåíòðàëüíûé çàòâîð ïîðîñîìû; å —
íåáîëüøèå (25—30 íì) ñâåòëûå ñèíàïòè÷åñêèå âåçèêóëû, ñëèâàþùèåñÿ ñ ïîðîñîìàëüíûì êîìïëåêñîì íà ïðåñèíàïòè÷åñêîé ìåìáðàíå. Íåáîëüøîé

ðàçìåð ñèíàïòè÷åñêèõ âåçèêóë ñâèäåòåëüñòâóåò î òîì, ÷òî âåçèêóëà óæå ÷àñòè÷íî âûäåëèëà ñâîå ñîäåðæèìîå.



íî÷ü â òîì æå ôèêñàòîðå. Ñ êóñî÷êîâ ìîçãà ïðàâîãî ïîëó-
øàðèÿ, ñîäåðæàùèõ ãèïïîêàìï, ïîëó÷àëè 400-ìèêðîìåò-
ðîâûå ñðåçû, ïðîìûâàëè â 0.1 M ÐÂ è ïîìåùàëè â ðàñòâîð
2.5%-íîãî ãëóòàðàëüäåãèäà äî äàëüíåéøåé îáðàáîòêè.
Â ïðîöåññå îáðàáîòêè ñðåçû îïÿòü ïðîìûâàëè â 0.1 M PB,
ïîñòôèêñèðîâàëè â òå÷åíèå 2 ÷ â 1%-íîì ðàñòâîðå ÷åòû-
ðåõîêèñè îñìèÿ è ñíîâà ïðîìûâàëè â 0.1 M ÐÂ. Ãèïïî-
êàìï èäåíòèôèöèðîâàëè â îïòè÷åñêîì ìèêðîñêîïå Leica,
îòäåëÿëè, îáåçâîæèâàëè â âîñõîäÿùåé ñåðèè ñïèðòà è
àöåòîíà è çàëèâàëè â àðàëäèò. Áëîêè òðèììåðîâàëè è íà
óëüòðàìèêðîòîìå (Reichert, Àâñòðèÿ) ïîëó÷àëè òîíêèå
ñðåçû òîëùèíîé 70—75 íì. Ñðåçû îêðàøèâàëè óðà-
íèë-àöåòàòîì è öèòðàòîì ñâèíöà è èçó÷àëè â ýëåêòðîííûõ
ìèêðîñêîïàõ JEM 100 C (JEOL), HITACHI è TESLA. Îò
êàæäîãî æèâîòíîãî áðàëè 115 ñðåçîâ.

Ì î ð ô î ì å ò ð è ÷ å ñ ê è é à í à ë è ç ïîðîñîì â ïðåñè-
íàïòè÷åñêèõ ìåìáðàíàõ ñèíàïòè÷åñêèõ îêîí÷àíèé êîøêè
è êðûñû ïðîâîäèëè äëÿ îïðåäåëåíèÿ èõ äèàìåòðà è ãëó-
áèíû. Âñåãî èçó÷èëè 184 ñèíàïòè÷åñêèõ îêîí÷àíèÿ ãèï-
ïîêàìïà: 91 èç ìîçãà êðûñû è 93 èç ìîçãà êîøêè. Èäåíòè-
ôèöèðîâàëè 64 íåéðîííûå ïîðîñîìû, ãëóáèíà è äèàìåòð
êîòîðûõ áûëè èçìåðåíû ñ ïîìîùüþ êîìïúþòåðíîé ïðî-
ãðàììû Image J (âåðñèÿ 1.41).

Ñ ò à ò è ñ ò è ÷ å ñ ê è é à í à ë è ç. Ïîëó÷åííûå äàííûå
îáðàáàòûâàëè ñ ïîìîùüþ îäíîíàïðàâëåííîé (îne-way)
ANOVA äëÿ âûÿâëåíèÿ ðàçëè÷èé ìåæäó îïðåäåëåííûìè
ïàðàìåòðàìè íåéðîíàëüíîé ïîðîñîìû, â ÷àñòíîñòè äèà-
ìåòðà â îòêðûòîì ñîñòîÿíèè è ãëóáèíû â ìîçãå êðûñû è
êîøêè. Äîñòîâåðíîñòü ìåæãðóïïîâîãî ðàçëè÷èÿ îïðåäå-
ëÿëè ñ ïîìîùüþ äâóõâûáîðî÷íîãî t-òåñòà ïðè P � 0.05.

Ðåçóëüòàòû

Â ñâÿçè ñ òåì ÷òî ðàçìåð íåéðîííîé ïîðîñîìû ñîñòàâ-
ëÿåò 10—18 íì, èäåíòèôèêàöèÿ åå ñòðóêòóðû ñ ïîìîùüþ
ýëåêòðîííîãî ìèêðîñêîïà òðóäíà. Çàòðóäíåíèÿ â âèçóàëè-
çàöèè íåéðîííûõ ïîðîñîì óñóãóáëÿþòñÿ âûñîêîé êîíöåí-
òðàöèåé áåëêîâ â ïðåñèíàïòè÷åñêîé ìåìáðàíå. Ïîýòîìó
ïðåïàðàòû èç òêàíè ìîçãà äëÿ ýëåêòðîííîãî ìèêðîñêîïà ñ
âûñîêèì ðàçðåøåíèåì ïðèãîòîâëÿëè êàê ìîæíî áûñòðåå.
Íà ðèñ. 1 îò÷åòëèâî âèäíû ÷àøåâèäíàÿ ñòðóêòóðà íåéðîí-
íîé ïîðîñîìû, à òàêæå ñëèâøèåñÿ ñ íåé ñèíàïòè÷åñêèå
âåçèêóëû. Îäíîíàïðàâëåííûé àíàëèç ANOVA âûÿâèë äî-
ñòîâåðíîå ðàçëè÷èå ìîðôîìåòðè÷åñêèõ ïàðàìåòðîâ íåé-

ðîííîé ïîðîñîìû: (F (3,131) = 22.85, P < 0.001) (âåëè÷è-
íû 3 è 131 — îöåíêà äèñïåðñèè ìåæäó ãðóïïàìè è âíóòðè
ãðóïï ñîîòâåòñòâåííî). Ñîãëàñíî ïîëó÷åííûì äàííûì,
äèàìåòð ïîðîñîìû (ÄÏ) ó êðûñû è êîøêè âàðüèðóåò â ïå-
ðåäåëàõ 9—19 è 10—18 íì ñîîòâåòñòâåííî; ãëóáèíà ïîðî-
ñîìû (ÃÏ) ó êðûñû è êîøêè âàðüèðóåò â ïðåäåëàõ 7—21 è
5—18 íì ñîîòâåòñòâåííî. Ñðåäíåå çíà÷åíèå ÄÏ ó êðûñû
(15.36 ± 0.49) ïðåâûøàåò òî æå çíà÷åíèå ó êîøêè (14.06 ±
� 0.40) íà 8.5 % (t = 2.08, P < 0.05), à ñðåäíèå âåëè÷èíû
ÃÏ ó êðûñû è êîøêè ðàçëè÷àþòñÿ íà 26 % (t = 4.11,
P < 0.001) â ïîëüçó êðûñû (ðèñ. 2).

Èòàê, ñðàâíåíèå ïàðàìåòðîâ ÷àøåîáðàçíîé ïîðîñî-
ìàëüíîé ñòðóêòóðû ïðåñèíàïòè÷åñêîé ìåìáðàíû (ÄÏ è
ÃÏ) ó êîøêè è êðûñû îáíàðóæèëî, âî-ïåðâûõ, èõ ìåæâè-
äîâûå ðàçëè÷èÿ, à âî-âòîðûõ — èõ âàðèàáåëüíîñòü â ïðå-
äåëàõ îäíîãî âèäà.

Îáñóæäåíèå

Ïîðîñîìû ïðåäñòàâëÿþò ñîáîé óíèâåðñàëüíûé ñåêðå-
òîðíûé ìåõàíèçì êëåòîê: èõ ïðèñóòñòâèå äîêàçàíî â òà-
êèõ ñåêðåòîðíûõ îáðàçîâàíèÿõ, êàê ýíäîêðèííûå êëåòêè,
àñòðîöèòû, íåéðîíû è àöèíàðíûå êëåòêè ýêçîêðèííîé
ïîäæåëóäî÷íîé æåëåçû (Jena et al., 2009). Íåñìîòðÿ íà
ìíîãî÷èñëåííûå ñòðóêòóðíûå è êîìïîçèöèîííûå ñõîäñò-
âà ïîðîñîì â ðàçëè÷íûõ ñåêðåòîðíûõ êëåòêàõ, èõ ðàçìåðû
ìîãóò ðàçëè÷àòüñÿ. Íàðÿäó ñ äðóãèìè ïðè÷èíàìè ýòîò
ôàêò ìîæåò áûòü ñâÿçàí ñ ðàçíûì ðàçìåðîì ñåêðåòîðíûõ
âåçèêóë â «áûñòðûõ» è «ìåäëåííûõ» ñåêðåòîðíûõ îáðà-
çîâàíèÿõ, à òàêæå âîçìîæíûì íàëè÷èåì â îäíîé è òîé æå
êëåòêå ïîðîñîì ðàçíîãî òèïà, ïðåäíàçà÷åííûõ äëÿ âåçè-
êóë ñ ðàçëè÷íûì ãðóçîì.

Òàê êàê õàðàêòåð ñëèÿíèÿ âåçèêóë ðàçíîãî ðàçìåðà
ðàçëè÷åí (ìåíüøèå ñëèâàþòñÿ áîëåå ýôôåêòèâíî, ÷åì
êðóïíûå) (Jena, 2007, 2008, 2009), ïðåäïîëàãàþò, ÷òî ýô-
ôåêòèâíîñòü ñëèÿíèÿ âåçèêóë ñ ïðåñèíàïòè÷åñêîé ìåìá-
ðàíîé îïðåäåëÿåòñÿ êðèâèçíîé êàê ñåêðåòîðíûõ âåçèêóë,
òàê è îñíîâàíèåì ïîðîñîìû (Jena, 2007, 2008, 2009).
Õàðàêòåðèñòèêå ïîðîñîì ðàçíîãî ðàçìåðà ïîñâÿùåí ðÿä
ðàáîò (Jena, 2007, 2008, 2009). Ðàíåå, èñïîëüçóÿ àòîìíî-
ñèëîâóþ è ýëåêòðîííóþ ìèêðîñêîïèþ, ìû ïîêàçàëè, ÷òî
â ìîçãå êðûñû ñèíàïòè÷åñêèå âåçèêóëû äèàìåòðîì
40—50 íì ìèìîëåòíî ñîïðèêàñàþòñÿ ñ íåéðîííîé ïîðî-
ñîìîé äèàìåòðîì 8—10 íì (Cho et al., 2004). Â ïðîòèâî-
ïîëîæíîñòü ýòîìó, â ìåäëåííûõ ñåêðåòîðíûõ êëåòêàõ, òà-
êèõ êàê àöèíàðíûå êëåòêè ýêçîêðèííîé ïîäæåëóäî÷íîé
æåëåçû, êðóïíûå ñåêðåòîðíûå ãðàíóëû ðàçìåðîì 1000 íì
âûäåëÿþò ñîäåðæèìîå â ðåçóëüòàòå êðàòêîâðåìåííîãî
ñëèÿíèÿ ñ îñíîâàíèåì ïîðîñîìû, äèàìåòð êîòîðîé ñî-
ñòàâëÿåò 100—180 íì (Schneider et al., 1997; Cho et al.,
2002). Èñõîäÿ èç òàêèõ äàííûõ ìû ïîëàãàåì, ÷òî äîëæíà
ñóùåñòâîâàòü çàâèñèìîñòü ìåæäó ðàçìåðàìè ÷àøåîáðàç-
íîé ïîðîñîìû è ñòûêóþùåéñÿ ñ íåé ñåêðåòîðíîé âåçèêó-
ëû. Ñêîðîñòü âûäåëåíèÿ, òàê æå êàê è îáúåì âåçèêóëÿðíî-
ãî ñîäåðæèìîãî, äîëæíû çàâèñèòü îò ðàçìåðà ïîðîñîìû.
Â íàñòîÿùåì ýëåêòðîííî-ìèêðîñêîïè÷åñêîì èññëåäîâà-
íèè, èçó÷èâ ðàçìåðû íåéðîííîé ïîðîñîìû ãèïïîêàìïà
êðûñû è êîøêè, ìû ïîêàçàëè åå âàðèàáåëüíîñòü íå òîëüêî
â ïðåäåëàõ âèäà, íî è ìåæäó âèäàìè. Äëÿ ïîëó÷åíèÿ íàè-
áîëåå ïîëíîé èíôîðìàöèè, ìû èçìåðèëè íå òîëüêî ÄÏ,
íî è ÃÏ (Cho et al., 2004).

Ìû âïåðâûå ïîêàçûâàåì íàëè÷èå ïîðîñîìû â ìîçãå
êîøêè. Ïðè ýòîì ÄÏ è ÃÏ â ìîçãå êîøêè è êðûñû îòëè÷à-
þòñÿ äðóã îò äðóãà, îñîáåííî ÃÏ. Íà äàííîì ýòàïå òðóäíî
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Ðèñ. 2. Äèàìåòð (ÄÏ) è ãëóáèíà (ÃÏ) íåéðîííîé ïîðîñîìû â
ìîçãå êðûñû è êîøêè.

Ðàçëè÷èÿ ìåæäó çíà÷åíèÿìè äëÿ êðûñû è êîøêè äîñòîâåðíû ïðè
P � 0.05 (ÄÏ) èëè P � 0.001 (ÃÏ).



îáúÿñíèòü ýòîò ôàêò. Îäíîé èç ïðè÷èí, âîçìîæíî, ÿâëÿåò-
ñÿ ðàçíîå ìîëåêóëÿðíîå ñòðîåíèå îòäåëüíûõ ïîðîñîì.
Ïîäîáíàÿ ðàçíèöà âñòðå÷àåòñÿ êàê ó ïîðîñîì ðàçíûõ âè-
äîâ, òàê è â ïðåäåëàõ îäíîãî âèäà. Äðóãîé ïðè÷èíîé, êî-
òîðàÿ ìîæåò îïðåäåëÿòü ðàçëè÷íûå ðàçìåðû íåéðîííûõ
ïîðîñîì, âîçìîæíî, ÿâëÿåòñÿ âûñîêàÿ äèíàìè÷íîñòü åå
ñòðóêòóðû, êîòîðàÿ íå âûÿâëÿåòñÿ íà ýëåêòðîííûõ ìèêðî-
ôîòîãðàôèÿõ äàæå âûñîêîãî ðàçðåøåíèÿ, îäíàêî âûÿâëÿ-
åòñÿ ñ ïîìîùüþ àòîìíî-ñèëîâîé ìèêðîñêîïèè è êàðòèðî-
âàíèÿ òðåõìåðíîãî êîíòóðà ïîðîñîìû, êîòîðîå îòðàæàåò
ðàçíîå êîíôîðìàöèîííîå ñîñòîÿíèå (îòêðûòîå, ÷àñòè÷íî
îòêðûòîå èëè çàêðûòîå) öåíòðàëüíîãî çàòâîðà è ïîðîñî-
ìû â öåëîì (Cho et al., 2010).

Äëÿ îáúÿñíåíèÿ èçìåí÷èâîñòè ðàçìåðà ÃÏ íåîáõîäè-
ìû äàëüíåéøèå èññëåäîâàíèÿ. Òåì íå ìåíåå íàøè äàííûå
ïðåäñòàâëÿþò íîâîå ïðÿìîå ñâèäåòåëüñòâî òîãî, ÷òî â
ìîçãå êðûñû è êîøêè ñèíàïòè÷åñêèå âåçèêóëû ñòûêóþòñÿ
ñ îñíîâàíèåì ïîðîñîìû; îíè òàêæå ÿñíî óêàçûâàþò íà òî,
÷òî òîíêîå ñîîòâåòñòâèå ðàçìåðà ïîðîñîìû êîíêðåòíîìó
ñåêðåòîðíîìó ïðîöåññó ñóùåñòâóåò íå òîëüêî â ñåêðåòîð-
íûõ êëåòêàõ ðàçíîãî òèïà, íî è â íåðâíûõ òåðìèíàëÿõ îä-
íîãî è òîãî æå îòäåëà ó ðàçíûõ æèâîòíûõ. Ñîãëàñíî íà-
øèì èçìåðåíèÿì, ÃÏ ó îáîèõ ýêñïåðèìåíòàëüíûõ æèâîò-
íûõ êîëåáëåòñÿ îò 5 äî 21 íì.

Íîâåéøèìè ìåòîäîëîãè÷åñêèìè ïîäõîäàìè (àòîì-
íî-ñèëîâîé ìèêðîñêîïèåé, ýëåêòðîííîé ìèêðîñêîïèåé,
èçìåðåíèåì ýëåêòðîííîé ïëîòíîñòè è êàðòèðîâàíèåì
3-ìåðíîãî èçîáðàæåíèÿ) (Cho et al., 2008, 2010) âûÿâëåíû
ñòðóêòóðà è àíñàìáëü áåëêîâ âíóòðè ïîðîñîìàëüíî-
ãî êîìëåêñà, ÷òî äàåò íîâóþ âîçìîæíîñòü äëÿ ïîíèìàíèÿ
ôóíêöèîíèðîâàíèÿ ïîðîñîìû. Àòîìíî-ñèëîâàÿ ìèêðî-
ñêîïèÿ âûÿâèëà íà ïðåïàðàòàõ èçîëèðîâàííûõ ñèíàï-
òîñîì ïðåñèíàïòè÷åñêèõ ìåìáðàí íàëè÷èå öåíòðàëüíîãî
çàòâîðà ïîðîñîìû â ðàçëè÷íûõ êîíôîðìàöèîííûõ ñîñòîÿ-
íèÿõ (îòêðûòîì, ïîëóîòêðûòîì è çàêðûòîì); ýòî ïîçâîëè-
ëî àâòîðàì ïðåäïîëîæèòü âîâëå÷åíèå çàòâîðà â ïðîöåññ
íåéðîòðàíñìèññèè, â ÷àñòíîñòè åãî ó÷àñòèå â áûñòðîì îò-
êðûòèè èëè çàêðûòèè ïîðîñîìû ïîñðåäñòâîì âåðòèêàëü-
íîãî äâèæåíèÿ (Cho et al., 2010). Ðàçëè÷íûå ïîçèöèè çà-
òâîðà ñïåöèôèöèðóþò íåéðîïîðîñîìó êàê âûñîêîäèíà-
ìè÷íóþ ñòðóêòóðó (Cho et al., 2010). Ñ ýòèì äèíàìèçìîì,
âîçìîæíî, ñâÿçàí øèðîêèé äèàïàçîí ÃÏ, íàáëþäàåìûé
íà ýëåêòðîííûõ ìèêðîãðàôèÿõ. ×òîáû óñòàíîâèòü ðàçìåð
ÃÏ, ñîîòâåòñòâóþùèé ðàçëè÷íûì êîíôîðìàöèîííûì ñî-
ñòîÿíèÿì (îòêðûòîìó, ïîëóîòêðûòîìó è çàêðûòîìó), íå-
îáõîäèìî èçìåðèòü çíà÷èòåëüíî áîëüøåå êîëè÷åñòâî ïî-
ðîñîì íåçàâèñèìî îò ìåòîäè÷åñêèõ îñîáåííîñòåé. Îäíàêî
òî÷íîñòü èññëåäîâàíèÿ ñ ïðèìåíåíèåì ýëåêòðîííîé ìèê-
ðîñêîïèè (êîòîðàÿ äàåò 2-ìåðíîå èçîáðàæåíèå îáúåêòà)
çíà÷èòåëüíî ìåíüøå, ÷åì â ñëó÷àå èñïîëüçîâàíèÿ àòîì-
íî-ñèëîâîé ìèêðîñêîïèè, äàþùåé 3-ìåðíîå èçîáðàæåíèå
ñòðóêòóðû. Òåì íå ìåíåå íàøè äàííûå ÿâëÿþòñÿ íå òîëü-
êî íîâûì ïðÿìûì äîêàçàòåëüñòâîì ñòûêîâêè ñèíàïòè÷å-
ñêèõ âåçèêóë ñ îñíîâàíèåì ïîðîñîìû â ñèíàïòè÷åñêèõ
òåðìèíàëÿõ ìîçãà êðûñû è êîøêè, íî åùå ïðÿìûì óêàçà-
íèåì íà òîíêóþ íàñòðîéêó ðàçìåðîâ ïîðîñîì ïîä ñîîò-

âåòñòâóþùèé ñåêðåòîðíûé ïðîöåññ êàê â ðàçëè÷íûõ ñåê-
ðåòîðíûõ êëåòêàõ, òàê è â íåðâíûõ îêîí÷àíèÿõ îäíîãî è
òîãî æå îòäåëà ðàçíûõ âèäîâ æèâîòíûõ.
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NEURONAL POROSOME IN THE RAT AND CAT BRAIN
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It is well established that during cell secretion, membrane-bound secretory vesicles dock and fuse at the ba-
se of supramolecular cup-shaped structures at the cell plasma membrane called «porosomes», to expel intra-ve-
sicular contents to the outside. In neurons, it has been demonstrated that 12—17 nm cuð-shaped lipoprotein
structure possessing a central plug are present at the presynaptic membrane, where 50 nm in diameter synaptic
vesicles transiently dock and fuse to release neurotransmitter. In the past decade, the neuronal porosome has
been isolated and its major chemical composition determined. Additionally, the porosome has been both structu-
rally and functionally reconstituted into artificial lipid membrane, establishing its role as the secretory portal in
neurons. Studies utilizing atomic force and electron microscopy, combined with electron density and 3D contour
mapping, provide at the nanoscale, the structure and assembly of proteins within the neuronal porosome. In the
current study, ultrahigh resolution imaging of the presynaptic membrane of isolated brains from both rats and
cats, demonstrate for the first time, the presence of neuronal porosomes in cat brain, and further confirms the
presence of porosomes at the presynaptic membrane in rat brain synaptosomes. Results from the present study
further confirm the cup-shaped morphology of porosomes in the rat brain, and demonstrates their similar shape
and size in the cat nerve terminal. The study also demonstrates for the first time, the universal presence of simi-
lar porosomes in different species of mammals.

K e y w o r d s: neuronal porosome, electron microscopy, cat, rat.
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