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À.Ë. Çåôèðîâ
Êàçàíñêèé ãîñóäàðñòâåííûé ìåäèöèíñêèé óíèâåðñèòåò

Ìåäèàòîðû (ïåðåäàò÷èêè, ïîñðåäíèêè,
íåéðîìåäèàòîðû, íåéðîòðàíñìèòòåðû) �
êëþ÷åâûå èíôîðìàöèîííûå ìîëåêóëû â
ìîçãe è â ïåðèôåðè÷åñêîé íåðâíîé ñèñòå-
ìå. Â íàñòîÿùåå âðåìÿ èçâåñòíû ïî êðàé-
íåé ìåðå íåñêîëüêî äåñÿòêîâ âîçìîæíûõ
ìåäèàòîðîâ, îòíîñÿùèåñÿ ê ðàçëè÷íûì
êëàññàì õèìè÷åñêèõ ñîåäèíåíèé. Âìåñòå
ñ òåðìèíîì «ìåäèàòîð» èíîãäà â òîì æå
êîíòåêñòå èñïîëüçóþòñÿ ðàñïëûâ÷àòûå
òåðìèíû «íåéðîìîäóëÿòîð», «íåéðîàêòèâ-
íîå âåùåñòâî», «ìåññåíæåð», «êîìåäèà-
òîð»,  «êëàññè÷å ñêèé ìåäèàòîð» è ò.ä .
Áîëüøèíñòâî ó÷åíûõ âîñïðèíèìàþò ïîíÿ-
òèå ìåäèàòîð î÷åíü øèðîêî, â òî âðåìÿ êàê
íåêîòîðûå  âêëàäûâà þò  â  íåãî  î÷åíü
æåñòêèå è ÷åòêèå êðèòåðèè. Ïîýòîìó â
íåéðîôèçèîëîãèè âîïðîñ, ÷òî òàêîå ìåäèà-
òîð, äî ñèõ ïîð ïîëíîñòüþ íå ðåøåí.

Äî 50-õ ãîäîâ ê ìåäèàòîðàì îòíîñèëè
äâå ãðóïïû íèçêîìîëåêóëÿðíûõ ñîåäèíåíèé,
êîòîðûå ñåé÷àñ íàçûâàþòñÿ �êëàññè÷åñ-
êèìè�, �òðàäèöèîííûìè� ìåäèàòîðàìè, �
àìèíû (àöåòèëõîëèí, àäðåíàëèí, íîðàäðå-
íàëèí, äîôàìèí, ñåðîòîíèí è äð.) è àìèíî-
êèñëîòû (ãëóòàìàò,  àñïàðòàò,  ÃÀÌÊ,
ãëèöèí). Â 60-å ãîäû áûëà îòêðûòà òðåòüÿ
ãðóïïà íèçêîìîëåêóëÿðíûõ ìåäèàòîðîâ �
ïóðèíîâûå íóêëåîòèäû. Â ýòî æå âðåìÿ
áûëî âûäâèíóòî ïðåäïîëîæåíèå î ìåäèà-
òîðíîé ðîëè ïåïòèäîâ, êîòîðûå  ñîñòàâëÿþò
÷åòâåðòóþ,  ïî âñåé âèäèìîñòè ñàìóþ
ìíîãî÷èñëåííóþ ãðóïïó  ìåäèàòîðîâ .
Ñîâñåì íåäàâíî ê ðàçðÿäó ìåäèàòîðîâ
ñòàëè îòíîñèòü íåêîòîðûå, îáðàçóþùèåñÿ
â îðãàíèçìå ãàçû (NO, H

2
S,  ÑÎ) è D-

àìèíîêèñëîòû.
Òàêîå îáèëèå ìåäèàòîðîâ ñòàâèò ïåðåä

ó÷åíûìè âîïðîñ � ÷òî æå òàêîå ìåäèàòîð
è êàêîâû åãî êðèòåðèè.  Èçâå ñòíî,  ÷òî

àöåòèëõîëèí � ýòî ïåðâûé ìåäèàòîð. Îí
áûë âñåñòîðîííå èçó÷åí â íåðâíî-ìûøå÷-
íîì ñîåäèíåíèè è â àâòîíîìíîé íåðâíîé
ñèñòåìå. Îòñþäà ñôîðìèðîâàëîñü ïðåä-
ñòàâëåíèå, ÷òî âñå ìåäèàòîðû äîëæíû
áûòü òî÷íî òàêèìè êàê àöåòèëõîëèí. Îíè
äîëæíû çàïàñàòüñÿ â íåðâíîì îêîí÷àíèè â
ñèíàïòè÷åñêèõ âåçèêóëàõ, âûñâîáîæäàòüñÿ
èç íåðâíûõ îêîí÷àíèé êàëüöèéçàâèñèìûì
îáðàçîì, âçàèìîäåéñòâîâàòü ñî ñïåöèôè-
÷åñêèìè ðåöåïòîðàìè ïîñòñèíàïòè÷åñêîé
ìåìáðàíû è  ïðèâîäèòü  ê  èçìåíåíèþ
ïðîâîäèìîñòè  ìåìáðàíû äëÿ  îïðåäå-
ëåííûõ èîíîâ.

Îäíàêî â ýòèõ ïðåäñòàâëåíèÿõ î÷åíü
ìíîãî ñîìíèòåëüíîãî. Âûÿñíèëîñü, ÷òî
ìåäèàòîðû ìîãóò îêàçûâàòü äâà ïðèíöè-
ïèàëüíî ðàçíûõ òèïà ôèçèîëîãè÷åñêîãî
äåéñòâèÿ, áûñòðîå è ìåäëåííîå. Áûñòðûå
ýôôåêòû (íàïîäîáèå  âûøåîïèñàííûõ
ýôôåêòîâ àöåòèëõîëèíà) îáû÷íî âêëþ÷àþò
îòêðûòèå èëè çàêðûòèå èîííûõ êàíàëîâ,
ÿâëÿþùèõñÿ ÷àñòüþ ðåöåïòîðíîãî áåëêà
ìåìáðàíû (èîíîòðîïíûå ðåöåïòîðû) è
ñîïðîâîæäàþòñÿ èçìåíåíèÿìè ïðîâîäè-
ìîñòè ìåìáðàíû. Ìåäëåííûå ýôôåêòû
ÿâëÿþòñÿ ñëåäñòâèåì ìåòàáîëè÷åñêèõ
èçìåíåíèé â êëåòêå-ìèøåíè, ÷üè ðåöåï-
òîðíûå áåëêè íàçûâàþò ìåòàáîòðîïíûìè.
Êëàññè÷åñêèå ïðèìåðû � ýòî îáðàçîâàíèå
öèêëè÷åñêîãî ÃÌÔ, öèêëè÷åñêîãî ÀÌÔ èëè
èíîçèòîëòðèôîñôàòà ñ ïîìîùüþ ôåðìåí-
òîâ, ñâÿçàííûõ ñ ðåöåïòîðàìè ÷åðåç ÃÒÔ-
ñâÿçàíííûå áåëêè. Ïðè÷åì îäèí è òîò æå
ìåäèàòîð ìîæåò àêòèâèðîâàòü êàê èîíî-
òðîïíûå, òàê è ìåòàáîòðîïíûå ðåöåïòîðû
êëåòêè. Êðîìå ýòîãî ðåöåïòîðû ê ìíîãèì
ìåäèàòîðàì îáíàðóæåíû êàê íà ïðå-, òàê
è íà ïîñòñèíàïòè÷åñêîé ìåìáðàíàõ. Ñëîæ-
íîñòü ïðîáëåìû óñóãóáëÿåòñÿ òåì, ÷òî
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íåéðîíû ìîãóò îáìåíèâàòüñÿ èíôîðìàöèåé
íå òîëüêî ÷åðåç íåðâíûå îêîí÷àíèÿ, à è
÷åðå ç  ñîì ó,  äåíäðèòû è  àêñîíû.  Ýòè
äàííûå ïðèâåëè ê âîçíèêíîâåíèþ íîâûõ
âîïðîñîâ î ôóíêöèÿõ ìåäèàòîðîâ. Ìîæåò
ëè ìåäèàòîð âûäåëÿòüñÿ íå èç íåðâíûõ
îêîí÷àíèé íåðâíîé êëåòêè? Îêàçàëîñü, ÷òî
íåêîòîðûå ìåäèàòîðû, âûñâîáîæäàÿñü èç
íåðâíûõ îêîí÷àíèé, äåéñòâóþò íà ðåöåï-
òîðû, âñòðîåííûå â ìåìáðàíó ýòîãî íåðâ-
íîãî  îêîí÷àíèÿ .  Ìîæåò  ëè  âåùå ñòâî ,
êîòîðîå äåéñòâóåò íà òîò íåéðîí, êîòîðûé
åãî  è  ñåêðåòèðóåò,  áûòü  ìåäèàòîðîì?
Âîçíèêàåò ìíîãî âîïðîñîâ ñ ãëèàëüíûìè
êëåòêàìè.  Êîëè÷åñòâî íåéðîíîâ ñðåäè
êëåòîê ìîçãà íåâåëèêî,  à  êëåòêè ãëèè
ñîñòàâëÿþò 85% îò âñåõ êëåòîê. Ìîæåò ëè
âåùåñòâî áûòü ìåäèàòîðîì,  åñëè îíî
äåéñòâóåò ïðåèìóùåñòâåííî íà ãëèþ, à íå
íà íåéðîíû? Ìîæåò ëè ãëèÿ âûñâîáîæäàòü
ìåäèàòîð?

 Ïðåäñòàâëåíèÿ î òîì, ÷òî ñèñòåìû
âûáðîñà ìåäèàòîðà è ðåöåïòîðû ê íåìó
êîëîêàëèçîâàíû (ðàñïîëîæåíû ðÿäîì) è
ðàçäåëåíû òîëüêî óçêîé ñèíàïòè÷åñêîé
ùåëüþ ìåæäó ïðå- è ïîñòñèíàïòè÷åñêèìè
êëåòêàìè òàêæå  òðåáó þò  óòî÷íåíèÿ .
Ñïåöèôè÷íîñòü ïåðåäà÷è ñèãíàëà ìîæåò
áûòü îáóñëîâëåíà íàëè÷èåì ñïåöèàëè-
çèðîâàííûõ ðåöåïòîðîâ ê äàííîìó ìåäèà-
òîðó íà êëåòêàõ-ìèøåíÿõ, óäàëåííûõ îò
ìåñòà âûáðîñà, ïðè÷åì ïåðåäà÷à ñèãíàëà
ñòàíîâèòñÿ ìåäëåííîé è äèôôóçíîé. Èìåí-
íî òàê äåéñòâóþò ìíîãèå íåéðîïåïòèäû è
íåêîòîðûå êëàññè÷åñêèå íåéðîìåäèàòîðû,
â ÷àñòíîñòè ìîíîàìèíû, êîòîðûå ìîãóò
âûñâîáîæäàòüñÿ äèñòàíòíî ïî îòíîøåíèþ
ê êëåòêå-ìèøåíè. Âñå ýòî ïðèáëèæàåò
ìåõàíèçì äåéñòâèÿ íåêîòîðûõ ìåäèàòîðîâ
ê ïðåäñòàâëåíèþ î íåéðîãîðìîíàõ, ñåêðå-

òèðóåìûõ â ìåæêëåòî÷íóþ è ñïèííîìîç-
ãîâóþ æèäêîñòü èëè êðîâü è ìîäóëèðóþùèõ
ñîñòîÿíèå êëåòêè-ìèøåíè, ðàñïîëîæåííîé
íà çíà÷èòåëüíîì ðàññòîÿíèè îò ñåêðåòè-
ðóåìîé êëåòêè.

Â êà÷åñòâå ìåäèàòîðîâ íåéðîïåïòèäû
òàêæå íå óäîâëåòâîðÿþò äîãìàòè÷åñêèì
êðèòåðèÿì.  Ñòðîãî  íå  äîêàçàíî ,  ÷òî
ñïåöèôè÷åñêèå ïåïòèäàçû ìîãóò âûçûâàòü
ñèíàïòè÷åñêóþ èíàêòèâàöèþ. Áîëüøèíñòâî
ïåïòèäîâ íå âûçûâàþò íåéðîíàëüíîãî
òîðìîæåíèÿ èëè âîçáóæäåíèÿ, êàê àöåòèë-
õîëèí èëè ÃÀÌÊ. Êðîìå ýòîãî ïåïòèäû â
íåðâíîì îêîí÷àíèè ñîäåðæàòñÿ îáû÷íî â
îñîáûõ ñèíàïòè÷åñêèõ âåçèêóëàõ, êîòîðûå
â îòëè÷èè îò êëàññè÷åñêèõ ìåäèàòîðîâ ,
çàïîëíÿþòñÿ â òåëå íåðâíîé êëåòêè. Ýòè
âåçèêóëû ñåêðåòèðóþò ïåïòèäû îáû÷íî
êàëüöèéíåçàâèñèìûì ìåõàíèçìîì ýêçîöè-
òîçà, áåç ïîñëåäóþùåãî ýíäîöèòîçà.

Åùå ìåíüøå îòâå÷àþò êëàññè÷åñêèì
êðèòåðèÿì ìåäèàòîðîâ ãàçû (NO, H

2
S,

ÑÎ). Îíè  íå ìîãóò çàïàñàòüñÿ â ñèíàïòè-
÷åñêèõ âåçèêóëàõ è âûñâîáîæäàòüñÿ ýêçî-
öèòîçîì. Áîëåå òîãî, äëÿ íèõ íå ñóùåñòâóåò
ðåöåïòîðîâ íà ïîñòñòñèíàïòè÷åñêîé ìåìá-
ðàíå ñîñåäíèõ êëåòîê. Ãàçû äèôôóíäèðóþò
èç íåéðîíîâ â ñîñåäíèå êëåòêè, ãäå ñâÿçû-
âàþòñÿ «ôåðìåíòíûì ðåöåïòîðîì». Â îòëè-
÷èè îò êëàññè÷åñêîé ñõåìû ãàçû îáû÷íî
ó÷àñòâóåò â ïåðåäà÷å ðåòðîãðàäíîãî ñèãíàëà
îò ïîñò- ê ïðåñèíàïòè÷åñêîìó íåéðîíó, à
òàêæå ìîãóò âûðàáàòûâàòüñÿ â êëåòêàõ ãëèè.

Òàêèì îáðàçîì, ïîñëå àöåòèëõîëèíà
êàæäûé êàíäèäàò â ìåäèàòîðû èçìåíÿë
íàøè ïðåäñòàâëåíèÿ î íèõ. Â ëåêöèè áóäóò
ïðåäñòàâëåíû ñîâðåìåííûå äàííûå î âñåõ
ñóùåñòâóþùèõ â íàñòîÿùåå âðåìÿ ìå-
äèàòîðíûõ ñèñòåìàõ, ðàññìîòðåíà ñîâðå-
ìåííàÿ èíòåðïðåòàöèÿ ïðèíöèïà Äåéëà.
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