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ÔÈÇÈÎËÎÃÈß

ÓÄÊ 612.822.1; 615.076.9

ÂËÈßÍÈÅ ÈÍÒÐÀÍÀÇÀËÜÍÎÃÎ ÂÂÅÄÅÍÈß
ÝÍÄÎÃÅÍÍÎÃÎ ÌÎÄÓËßÒÎÐÀ ÑÅÐÎÒÎÍÈÍÅÐÃÈ×ÅÑÊÎÉ
ÑÈÑÒÅÌÛ 5-ÃÈÄÐÎÊÑÈÒÐÈÏÒÀÌÈÍ-ÌÎÄÓËÈÍÀ
ÍÀ ÏÎÂÅÄÅÍÈÅ ÁÅËÛÕ ÊÐÛÑ

Î.È. Ðóäüêî, Í.È. Ñåðãååâà, Ë.À. Àíäðååâà*, Ð.À. Äàíèëîâà

(êàôåäðà âûñøåé íåðâíîé äåÿòåëüíîñòè; e-mail: 9395001@mail.ru)

Â ñòàòüå ïðåäñòàâëåíû ðåçóëüòàòû èññëåäîâàíèé íà êðûñàõ ìàëîèçó÷åííîãî ýíäîãåí-
íîãî ïåïòèäà 5-ãèäðîêñèòðèïòàìèí-ìîäóëèíà (Leu-Ser-Ala-Leu), ñïåöèôè÷åñêè âçàèìîäåé-
ñòâóþùåãî ñ 5-ÍÒ1B-àóòî- è ãåòåðîðåöåïòîðàìè. Ïîëó÷åííûå äàííûå î äëèòåëüíîì àíêñèî-
ëèòè÷åñêîì è ïðîòèâîäåïðåññèâíîì ýôôåêòå 5-ÍÒ-ìîäóëèíà ïðè èíòðàíàçàëüíîì ââåäåíèè
ñâèäåòåëüñòâóþò î ñóùåñòâåííîé ðîëè ýíäîãåííîãî 5-ÍÒ-ìîäóëèíà â ìîäóëÿöèè òðåâîæíîãî
è äåïðåññèâíîãî ïîâåäåíèÿ.

Êëþ÷åâûå ñëîâà: ñåðîòîíèí, 5-ãèäðîêñèòðèïòàìèí-ìîäóëèí, 5-ÍÒ1B ðåöåïòîðû, òðåâîæ-
íîñòü, äåïðåññèÿ, ïîâåäåíèå, êðûñû.

Â ñëîæíîì ìåõàíèçìå ðàçâèòèÿ ïàòîëîãè÷åñêîé
òðåâîæíîñòè è äåïðåññèè âàæíàÿ ðîëü îòâîäèòñÿ
ýíäîãåííûì ðåãóëÿòîðàì ñåðîòîíèíåðãè÷åñêîé è äî-
ôàìèíåðãè÷åñêîé òðàíñìèññèè. Ñðåäè ðàçëè÷íûõ òè-
ïîâ ðåöåïòîðîâ ñåðîòîíèíà (5-ÍÒ) áîëüøîå çíà÷åíèå
â êîíòðîëå 5-ÍÒ-ôóíêöèè èìåþò ðåöåïòîðû 1Â ïîä-
òèïà (5-ÍÒ1Â), ïðèíàäëåæàùèå ê ñàìîé îáøèðíîé
ãðóïïå ðåöåïòîðîâ 5-ÍÒ. Â êà÷åñòâå àóòîðåöåïòîðîâ,
ëîêàëèçîâàííûõ íà òåðìèíàëÿõ ñåðîòîíèíåðãè÷åñêèõ
íåéðîíîâ, îíè èíãèáèðóþò áèîñèíòåç è âûäåëåíèå
5-ÍÒ, â òî âðåìÿ êàê ãåòåðîðåöåïòîðû, ðàñïîëîæåí-
íûå íà íåñåðîòîíèíåðãè÷åñêèõ òåðìèíàëÿõ, áëîêè-
ðóþò ïåðåäà÷ó äðóãèõ ìåäèàòîðîâ, â òîì ÷èñëå äîôà-
ìèíà (ÄÀ) [1—5]. Ñêîðåå âñåãî, äèñôóíêöèÿ èìåííî
ýòîãî òèïà ðåöåïòîðîâ ñåðîòîíèíà èãðàåò ðîëü ïðè
íàðóøåíèè àäàïòàöèîííûõ ìåõàíèçìîâ (ïðè ñòðåñ-
ñå, äåïðåññèè, òðåâîãå) [6, 7]. Èçâåñòíî, ÷òî àãîíè-
ñòû 5-ÍÒ1Â ðåöåïòîðîâ ïîâûøàþò óðîâåíü ìàðêåðà
òðåâîæíîñòè — õîëåöèñòîêèíèíà â ïëàçìå êðîâè
êðûñ [8], à ïîâûøåííàÿ ýêñïðåññèÿ ðåöåïòîðà òåî-
ðåòè÷åñêè âíîñèò âêëàä â òðåâîæíîñòü [9]. Ïîêàçàíî
òàêæå, ÷òî ìûøè-íîêàóòû ïî ãåíó ðåöåïòîðà 5-ÍÒ1Â

äåìîíñòðèðóþò ìåíüøóþ, ÷åì ó êîíòðîëüíûõ æè-
âîòíûõ, òðåâîæíîñòü â ïîâåäåí÷åñêèõ òåñòàõ, îäíàêî
ðåàêöèÿ íà ñòðåññ (â òîì ÷èñëå âåãåòàòèâíàÿ) ó íèõ
âûðàæåíà ñèëüíåå; òàêæå ïîâûøåí óðîâåíü àãðåññèè
è ÷óâñòâèòåëüíîñòü ê êîêàèíó è àëêîãîëþ [10—12].

Îäíèì èç ìîäóëÿòîðîâ ñåðîòîíèíåðãè÷åñêîé àê-
òèâíîñòè è ïîòåíöèàëüíûì èíäóêòîðîì òðåâîæíîñòè
ÿâëÿåòñÿ îòíîñèòåëüíî ìàëîèçó÷åííûé ýíäîãåííûé

òåòðàïåïòèä 5-ÍÒ-ìîäóëèí (Leu-Ser-Ala-Leu), ñïîñîá-
íûé íåêîíêóðåíòíî è ñïåöèôè÷íî âçàèìîäåéñòâî-
âàòü ñ 5-ÍÒ1Â ðåöåïòîðàìè [13—16].

Èììóíîõèìè÷åñêèå èññëåäîâàíèÿ ñ èñïîëüçîâà-
íèåì ñïåöèôè÷íûõ ïîëèêëîíàëüíûõ àíòèïåïòèäíûõ
àíòèòåë ïîêàçàëè, ÷òî 5-ÍÒ-ìîäóëèí íåîäíîðîäíî
ðàñïðåäåëåí â ìîçãå ãðûçóíîâ â êîðå, ãèïïîêàìïå,
ðàçíûõ ãèïîòàëàìè÷åñêèõ è òàëàìè÷åñêèõ ÿäðàõ è
íåêîòîðûõ ðåãèîíàõ ñðåäíåãî ìîçãà, òàêèõ êàê sub-
tantia nigra [17]. Ïåðå÷èñëåííûå îáëàñòè ìîçãà òàêæå
ñîäåðæàò ðåöåïòîðû ñåðîòîíèíà 1B ïîäòèïà, ÷òî êîñ-
âåííî ïîäòâåðæäàåò ãèïîòåçó î ìîäóëÿöèè ïåïòè-
äîì ôóíêöèîíàëüíîé àêòèâíîñòè ýòèõ ðåöåïòîðîâ,
îäíàêî ïîëíîãî ïåðåêðûâàíèÿ îáëàñòåé ñâÿçûâàíèÿ
5-ÍÒ-ìîäóëèíà ñ 5-ÍÒ1Â ðåöåïòîðàìè íå îáíàðóæåíî.

Cóùåñòâóåò ãèïîòåçà [5, 14, 18], ïðåäïîëàãàþùàÿ,
÷òî 5-HT-ìîäóëèí, âçàèìîäåéñòâóÿ ñ 5-HT1Â ðåöåï-
òîðàìè, âûçûâàåò èõ äåñåíñèòèçàöèþ, à ïîñêîëüêó
5-HT1B àóòîðåöåïòîðû èíãèáèðóþò âûáðîñ ñåðî-
òîíèíà, ïåïòèä â êîíå÷íîì ñ÷åòå óâåëè÷èâàåò åãî
âûñâîáîæäåíèå. Òàê, èíòðàöåðåáðàëüíîå ââåäåíèå
5-ÍÒ-ìîäóëèíà âûçûâàåò äåñåíñèáèëèçàöèþ 5-HT1B
ðåöåïòîðîâ â subtantia nigra ó êðûñ [19], à òàêæå
ñíèìàåò ýôôåêò 5-HT1B-àãîíèñòîâ â ñîöèàëüíîì
òåñòå ó ìûøåé [14]. Ïîìèìî ïðî÷åãî, ïîêàçàíî, ÷òî
5-ÍÒ-ìîäóëèí ñïîñîáåí ïîâûøàòü âûñâîáîæäåíèå
ÄÀ ïîñðåäñòâîì äåñåíñèòèçàöèè 5-ÍÒ1Â ãåòåðîðåöåï-
òîðîâ, ðàñïîëîæåííûõ íà äîôàìèíåðãè÷åñêèõ îêîí-
÷àíèÿõ [20].

5-ÍÒ-ìîäóëèí ìîæåò áûòü âàæíûì ôàêòîðîì
â ïñèõîëîãè÷åñêèõ ôåíîìåíàõ, çàòðàãèâàþùèõ ñå-
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* Èíñòèòóò ãåíåòèêè ÐÀÍ, ã. Ìîñêâà.
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