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Îäíîé èç ïðè÷èí äåãåíåðàöèè êëåòîê íåðâíîé òêàíè ÿâëÿåòñÿ àãðåññèÿ èîíîâ NH4
+, íàêàïëèâàþùèõñÿ

ïðè äèñáàëàíñå ñèñòåìû NH4
+-ãëóòàìàò â ìîçãó. Âñëåäñòâèå ýòîãî îñîáî çíà÷èìû ìîëåêóëÿðíî-êëå-

òî÷íûå ìåõàíèçìû óñòîé÷èâîñòè ê òàêîìó ïîâðåæäàþùåìó äåéñòâèþ ïðè ðÿäå ïàòîëîãè÷åñêèõ ñîñòî-
ÿíèé. Ñ 1999 ã. íàìè óñòàíîâëåí ðÿä ôàêòîâ ðåãóëÿòîðíîãî äåéñòâèÿ áåëêîâ ñèñòåìû «ïëàçìèíîãåí�
ïëàçìèí»  (ïëàçìèíîãåíà, Pg è åãî ñèëüíåéøåãî àêòèâàòîðà ñòðåïòîêèíàçû, SK) íà ñòðóêòóðíûå è
ôóíêöèîíàëüíî-ìåòàáîëè÷åñêèå îñîáåííîñòè ðÿäà òèïîâ êëåòîê íåðâíîé òêàíè â êóëüòóðå, íà ýëåêòðè-
÷åñêóþ àêòèâíîñòü íåéðîíîâ îòäåëüíûõ ÿäåð ñòâîëà ãîëîâíîãî ìîçãà. Â äàííîé ðàáîòå èññëåäîâàëè
ñïîñîáíîñòü Pg è SK «ñíèìàòü» äåñòðóêòèâíûé ýôôåêò NH4

+ íà êëåòêè íåîêîðòåêñà íîâîðîæäåííûõ
êðûñ â îðãàíîòèïè÷åñêîé êóëüòóðå. Ìåòîäîì ýëåêòðîííîé ìèêðîñêîïèè ïîêàçàíî, ÷òî ïðè êóëüòèâèðî-
âàíèè ýêñïëàíòàòîâ â ïèòàòåëüíîé ñðåäå DMEM, ñîäåðæàùåé 15% òåëÿ÷üåé ýìáðèîíàëüíîé ñûâîðîòêè
(ÒÑ), êëåòêè íåðâíîé òêàíè ñîõðàíÿëè ñòðóêòóðíóþ îðãàíèçàöèþ. Ïðè ïåðåâîäå êóëüòóð íà ñðåäó ñ
äåôèöèòîì ïî áåëêàì ñûâîðîòêè (0,5% ÒÑ) óæå ÷åðåç 24 ÷ â àñòðîöèòàõ îòìå÷åíû êîíäåíñàöèÿ õðîìà-
òèíà, ïîÿâëåíèå ìíîæåñòâà ãëûáîê ãèïåðõðîìíîãî ìàòåðèàëà ñ ïðåäïî÷òèòåëüíîé ëîêàëèçàöèåé ó âíóò-
ðåííåé ìåìáðàíû ÿäðà, êîòîðàÿ ðàññëàèâàëàñü, îáðàçóÿ âûïÿ÷èâàíèÿ â ñòîðîíó öèòîïëàçìû. Öèòîïëàç-
ìàòè÷åñêèå îðãàíåëëû òåðÿëè õàðàêòåðíóþ ìîðôîëîãèþ è âàêóîëèçèðîâàëèñü. Â ÿäðàõ íåéðîíîâ �
ðåàêòèâíûå èçìåíåíèÿ. Â íåéðîïèëå îòðîñòêè òåðÿëè ïðàâèëüíóþ ôîðìó, èõ ìåìáðàíà ðàññëàèâàëàñü,
èñ÷åçàëè îðãàíåëëû. Ïðè êóëüòèâèðîâàíèè íà òàêîé ñðåäå ñ äîáàâëåíèåì SK (2000 ÌÅ/ìë) èëè Pg
(10 ìêã/ìë)  äåñòðóêòèâíûå èçìåíåíèÿ îòñóòñòâîâàëè. Èíòåðåñíîé îñîáåííîñòüþ ÿâëÿåòñÿ îáèëèå â
íåéðîíàõ ìèòîõîíäðèé ñ óìåðåííî ïëîòíûì âåùåñòâîì è âûðàæåííûìè êðèñòàìè ïðè äîáàâëåíèè SK.
Âíåñåíèå ÑÍ3ÑÎÎNH4 (0,1 Ì) â ïèòàòåëüíóþ ñðåäó ñ 0,5 % ÒÑ ïðèâîäèëî ê ðåçêîìó èçìåíåíèþ
óëüòðàñòðóêòóðû êëåòîê, â ïåðâóþ î÷åðåäü àñòðîöèòîâ:  íàêîïëåíèþ ýëåêòðîííîïëîòíîãî ìàòåðèàëà ó âíóò-
ðåííåé ìåìáðàíû ÿäðà, äåñòðóêòèâíûì ïðîÿâëåíèÿì â öèòîïëàçìå (åå âàêóîëèçàöèè, ïîÿâëåíèþ ìèå-
ëèíîâûõ òåëåö è èñ÷åçíîâåíèþ íà îòäåëüíûõ ó÷àñòêàõ ïëàçìàòè÷åñêîé ìåìáðàíû). Äîáàâëåíèå â ýòîì ñëó÷àå
SK èëè Pg ïðåäîõðàíÿëî êëåòêè îò äåñòðóêòèâíûõ èçìåíåíèé â òå÷åíèå âñåãî ïåðèîäà èññëåäîâàíèÿ � 24 ÷.
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Ðàíåå â ðàäèîëèãàíäíûõ èññëåäîâàíèÿõ ïîêàçàíî, ÷òî îïèîèäíûé ìîäóëÿòîð êîìåíîâàÿ êèñëîòà (ÊÊ)
âëèÿåò íà àêòèâíîñòü G-áåëêîâ â ìåìáðàíàõ ìîçãà êðûñ òîëüêî íà ôîíå îäíîâðåìåííîãî äîáàâëåíèÿ ê
ìåìáðàíàì «êëàññè÷åñêèõ» îïèîèäíûõ ëèãàíäîâ (àíàëîãà ëåé-ýíêåôàëèíà DALE, ìîðôèíà). Íî áà-
çàëüíàÿ àêòèâíîñòü G-áåëêîâ íå ìåíÿåòñÿ ïðè èíêóáèðîâàíèè ìåìáðàí òîëüêî ñ ÊÊ îòäåëüíî, ò.å. â ýòîì
ñëó÷àå å¸ ìîäóëèðóþùèé ýôôåêò íå ïðîÿâëÿåòñÿ. Ïðåäïîëàãàåòñÿ, ÷òî ýòî îáóñëîâëåíî îñîáåííîñòÿìè
âçàèìîäåéñòâèÿ ÊÊ ñ îïèîèäíûì ðåöåïòîðîì. Ïðèíèìàåòñÿ âî âíèìàíèå ãèïîòåçà, ÷òî ëèãàíäû ïåïòèä-
íîé è àëêàëîèäíîé ïðèðîäû èìåþò ðàçíûå òî÷êè ñâÿçûâàíèÿ ñ ðåöåïòîðîì: ïåïòèäû âçàèìîäåéñòâóþò
îäíîâðåìåííî ñ êàðìàíîì (êëþ÷åâàÿ àìèíîêèñëîòà � àñïàðàãèí (Asp) è ñ òî÷êàìè ñåëåêòèâíîñòè (êëþ-
÷åâûå àìèíîêèñëîòû � òðèïòîôàí (Trp)  è ëèçèí (Lis), à àëêàëîèäû � òîëüêî ñ êàðìàíîì. Àêòèâàöèÿ
êàðìàíà ïðèâîäèò ê àêòèâàöèè G-áåëêà è îòâåòó êëåòêè, à àêòèâàöèÿ ó÷àñòêîâ ñåëåêòèâíîñòè âûçûâàåò
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