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Ïîòåíö³àëêåðîâàí³ êàë³ºâ³ êàíàëè
ãàëüì³âíèõ ³íòåðíåéðîí³â êóëüòóðè ã³ïîêàìïà

Íà òîðìîçíûõ èíòåðíåéðîíàõ êóëüòóðû êëåòîê ãèïïîêàìïà êðûñû èçó÷åíû êàëèåâûå êàíàëû,
àêòèâèðóþùèåñÿ â îòâåò íà äåïîëÿðèçàöèþ  ïëàçìàòè÷åñêîé ìåìáðàíû. Ñóììàðíûé
âûõîäÿùèé êàëèåâûé òîê èññëåäóåìûõ êëåòîê èìåë ïîðîã àêòèâàöèè ïðèáëèçèòåëüíî �50 ìÂ
è ïðîÿâëÿë íèçêóþ ÷óâñòâèòåëüíîñòü ê α-äåíäðîòîêñèíó, ÷òî èñêëþ÷àåò ó÷àñòèå â åãî
ôîðìèðîâàíèè êàíàëîâ ñåìåéñòâà Kv1. Íåèíàêòèâèðóþùèéñÿ êîìïîíåíò ñîñòàâëÿë 83
% ± 1,7 % îò àìïëèòóäû ñóììàðíîãî òîêà. Ïîñòîÿííàÿ âðåìåíè ñïàäà òîêà ñ ìåäëåííîé
èíàêòèâàöèåé  ðàâíÿëàñü 3 ñ ± 0,15 ñ, ÷òî ÿâëÿåòñÿ õàðàêòåðíûì äëÿ êàíàëîâ çàäåðæàííîãî
âûïðÿìëåíèÿ ïîäòèïîâ Kv2, Kv3.1 è Kv3.2. Áûñòðîèíàêòèâèðóþùèéñÿ À-òîê ñîñòàâëÿë 9,4 %
± 1,3 % îò îáùåé àìïëèòóäû âûõîäÿùåãî òîêà è áûë íå÷óâñòâèòåëåí ê 4-àìèíîïèðèäèíó, ÷òî
ãîâîðèò î íàëè÷èè íà íåéðîíàõ êàíàëîâ ñåìåéñòâà Kv4. Ïðè äëèòåëüíîé äåïîëÿðèçàöèè íà
âñåõ íåéðîíàõ íàáëþäàëñÿ íåèíàêòèâèðóþùèéñÿ êàëèåâûé òîê ñ ïîðîãîì àêòèâàöèè �60 ìÂ è
àìïëèòóäîé ïðè ïîòåíöèàëå �20ìÂ 100�400 ïÀ, êîòîðûé íå ïðîÿâëÿë ÷óâñòâèòåëüíîñòè ê
íèçêèì êîíöåíòðàöèÿì 4-àìèíîïèðèäèíà. Ðåòèãàáèí âûçûâàë îáðàòèìûé ñäâèã åãî âîëüò-
àìïåðíîé õàðàêòåðèñòèêè â ñòîðîíó áîëåå îòðèöàòåëüíûõ ïîòåíöèàëîâ è óâåëè÷èâàë
àìïëèòóäó òîêà ïðè �20 ìÂ íà 66 % ± 14 %, ÷òî ãîâîðèò î íàëè÷èè íà íåéðîíàõ êàíàëîâ
ñåìåéñòâà KCNQ. Îäíàêî ñåëåêòèâíûå áëîêàòîðû êàíàëîâ KCNQ ëèíîïèðäèí è XE991 íå
îêàçûâàëè äîñòîâåðíîãî âëèÿíèÿ íà íåèíàêòèâèðóþùèéñÿ âûõîäÿùèé òîê. Òàêèì îáðàçîì, ïî
ðåçóëüòàòàì íàøèõ èññëåäîâàíèé â ôîðìèðîâàíèè ïîòåíöèàëàêòèâèðóåìîãî êàëèåâîãî òîêà
íà òîðìîçíûõ èíòåðíåéðîíàõ êóëüòóðû ãèïïîêàìïà â íåáîëüøîé ñòåïåíè ïðèíèìàþò ó÷àñòèå
êàíàëû ïîäòèïîâ Kv2, Kv3.1 è/èëè ñåìåéñòâ Kv3.2, Kv4 è KCNQ. Áîëüøàÿ æå ÷àñòü âûõîäÿùåãî
òîêà íå èìååò âðåìåííîé èíàêòèâàöèè è îáóñëîâëåíà ðàáîòîé ëèáî áëîêàòîðíå÷óâñòâè-
òåëüíûõ ôîðì êàíàëîâ KCNQ, ëèáî êàíàëîâ êàêîãî-òî äðóãîãî, ïîêà ìàëîèçâåñòíîãî ñåìåéñòâà
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ÂÑÒÓÏ

Ïîòåíö³àëêåðîâàí³ êàë³ºâ³ êàíàëè áåðóòü
ó÷àñòü ó ðåãóëÿö³¿ çáóäëèâîñò³ æèâèõ êë³òèí,
ó ôîðìóâàíí³ ïîòåíö³àëó ñïîêîþ ³ ïîòåíö³à-
ë³â ä³¿, ñêîðî÷åíí³ ì�ÿç³â, ó ðåãóëÿö³¿ çáóä-
æåííÿ ³ ãàëüìóâàííÿ â íåðâîâ³é ñèñòåì³,
ïåðåäà÷³ ñèãíàë³â ïî íåðâîâèõ âîëîêíàõ.
Áåç íèõ íåìîæëèâà ä³ÿëüí³ñòü æîäíî¿
ä³ëÿíêè íåðâîâî¿ ñèñòåìè [8]. Âîíè ìàþòü
âåëèêó ê³ëüê³ñòü ï³äòèï³â, ùî çóìîâëþº
ôîðìóâàííÿ êàíàë³â ç äóæå ð³çíèìè á³îô³-
çè÷íèìè òà ôàðìàêîëîã³÷íèìè âëàñòèâîñ-
òÿìè. Êàë³ºâèé êàíàë � öå òðàíñìåìáðàíèé
ïðîòå¿í, ùî ñêëàäàºòüñÿ ç 4 α-ñóáîäèíèöü.

Íèí³ â³äîìî 11 ðîäèí êàë³ºâèõ êàíàë³â, ùî
àêòèâóþòüñÿ ïðè äåïîëÿðèçàö³¿ êë³òèííî¿
ìåìáðàíè (Kv1�Kv11),  ÿê³  îá�ºäíóþòü
áëèçüêî 30 ï³äòèï³â α-ñóáîäèíèöü, çäàòíèõ
óòâîðþâàòè ãîìî- ÷è ãåòåðîòåòðàìåðè [4].
Îñê³ëüêè ñïåöèô³÷íèé íàá³ð ïîòåíö³àëêå-
ðîâàíèõ êàíàë³â çóìîâëþº îñîáëèâîñò³
ô³ç³îëîã³÷íî¿ ä³ÿëüíîñò³ íåéðîíà, òî î÷åâèä-
íî, ùî ïèòàííÿ ¿õ ðîçïîä³ëó â íåðâîâ³é
ñèñòåì³ º îäíèì ç íàéá³ëüø àêòóàëüíèõ ó
íåéðîô³ç³îëîã³¿.

Ã³ïîêàìï � öå, ïî-ïåðøå, îäíà ç êëþ÷î-
âèõ ëàíîê ó ìåõàí³çì³ ôîðìóâàííÿ åìîö³é ³
êîðîòêî÷àñíî¿ ïàì�ÿò³ òà çàáåçïå÷åííÿ
ðèòì³÷íî¿ àêòèâíîñò³ êîðè, à ç ³íøîãî �
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çðó÷íèé ìîäåëüíèé îá�ºêò äëÿ âèâ÷åííÿ
íåéðîíàëüíèõ âçàºìîâ³äíîñèí ³ ðîáîòè
æèâèõ íåéðîííèõ ìåðåæ [2, 6]. Ç�ÿñóâàííÿ
ñïåöèô³êè ðîçïîä³ëó êàë³ºâèõ êàíàë³â íà
éîãî çáóäæóâàëüíèõ ³ ãàëüì³âíèõ íåéðîíàõ
ìîæå ïîÿñíèòè ÿê ïðèíöèïè îðãàí³çàö³¿ òà
ðîáîòè íåðâîâèõ ñòðóêòóð âçàãàë³, òàê ³
îñîáëèâîñò³ áóäîâè òà ôóíêö³îíóâàííÿ
ã³ïîêàìïà çîêðåìà,  ùî,  â  ñâîþ ÷åðãó,
äîçâîëèòü ç�ÿñóâàòè ïðè÷èíè, ÿê³ ëåæàòü â
îñíîâ³ ïîðóøåííÿ éîãî ä³ÿëüíîñò³. Ôàêòè÷-
íèé ìàòåð³àë, íàêîïè÷åíèé ç öüîãî ïèòàííÿ,
ìîæíà ðîçáèòè íà äâ³ ãðóïè: åëåêòðîô³ç³î-
ëîã³÷í³ äîñë³äæåííÿ êàë³ºâèõ ñòðóì³â íà
íåéðîíàõ ã³ïîêàìïà òà ìîëåêóëÿðíî-á³îëî-
ã³÷í³ ÷è ã³ñòîëîã³÷í³ äîñë³äæåííÿ êàë³ºâèõ
êàíàë³â íà öèõ íåéðîíàõ. Â³äïîâ³äí³ñòü ì³æ
³íòåãðàëüíèìè êàë³ºâèìè ñòðóìàìè, çàðå-
ºñòðîâàíèìè íà íåéðîíàõ, ³ íàÿâí³ñòþ ïåâ-
íèõ òèï³â êàíàë³â íà ìåìáðàí³ öèõ êë³òèí
âèâ÷àëè äîñèòü ìàëî.

Ùî ñòîñóºòüñÿ ³íòåðíåéðîí³â, òî ³ñíóþòü
äàí³ ïðî íàÿâí³ñòü íà ¿õ ìåìáðàíàõ êàíàë³â
ðîäèíè Kv3, íåîáõ³äíèõ äëÿ ãåíåðàö³¿
ïîòåíö³àë³â ä³¿ ç âèñîêîþ ÷àñòîòîþ [14]. ª
â³äîìîñò³ ïðî íàÿâí³ñòü íà íèõ ñòðóìó ç³
øâèäêîþ ³íàêòèâàö³ºþ (À-ñòðóìó), ùî, íà
â³äì³íó â³ä À-ñòðóìó â ï³ðàì³äàëüíèõ íåéðî-
í³â, ìàº â³äíîñíî íåâåëèêó àìïë³òóäó [3].
Àëå âçàãàë³, ÿêùî ïîð³âíþâàòè ç ï³ðàì³-
äàëüíèìè íåéðîíàìè, êàðòèíà êàë³ºâèõ
ñòðóì³â, âëàñòèâèõ ãàëüì³âíèì ³íòåðíåéðî-
íàì ã³ïîêàìïà, íèí³ âèãëÿäàº çíà÷íî ìåíø
÷³òêîþ. ßê ïðèêëàä ìîæíà çãàäàòè äåê³ëü-
êà ðîá³ò, ïðèñâÿ÷åíèõ âèÿâëåííþ íà ï³ðàì³-
äàëüíèõ êë³òèíàõ Ì-ñòðóìó òà â³äïîâ³äàëü-
íèõ çà íüîãî êàíàë³â ðîäèíè KCNQ  (Kv7) [18,
20], ïðè ïîâí³é â³äñóòíîñò³ åëåêòðîô³ç³îëî-
ã³÷íèõ äîñë³äæåíü öüîãî ïèòàííÿ íà ³íòåðíåé-
ðîíàõ. Òàêèì ÷èíîì, íåçâàæàþ÷è íà íàÿâí³ñòü
îêðåìèõ äàíèõ, çàãàëüíî¿ ñèñòåìè çíàíü ïðî
ïðèòàìàíí³ ãàëüì³âíèì ³íòåðíåéðîíàì ã³ïî-
êàìïà êàë³ºâ³ ñòðóìè ³ â³äïîâ³äí³ íàáîðè
ïîòåíö³àëêåðîâàíèõ êàë³ºâèõ êàíàë³â äîñ³ íå
³ñíóº. Â íàø³é ðîáîò³ ìè çðîáèëè ñïðîáó
âíåñòè äåÿêó ÿñí³ñòü ó öå ïèòàííÿ.

ÌÅÒÎÄÈÊÀ

Äîñë³äè ïðîâîäèëè íà íåéðîíàõ ïåðâèííî¿
3�4-òèæíåâî¿ êóëüòóðè âñüîãî ã³ïîêàìïà
ùóð³â ë³í³¿ Â³ñòàð. Êóëüòèâóâàííÿ íåéðîí³â
çä³éñíþâàëè çà ìåòîäîì, îïèñàíèì ðàí³øå
[5]. Ìåòîä ô³êñàö³¿ ïîòåíö³àëó â êîíô³ãó-
ðàö³¿ �ö³ëà êë³òèíà� âèêîðèñòîâóâàëè äëÿ
ðåºñòðàö³¿ òðàíñìåìáðàííèõ ïîòåíö³àëçà-
ëåæíèõ êàë³ºâèõ ñòðóì³â. Äîñë³äæóâàí³
íåéðîíè çíàõîäèëèñü  ó  ñòàíäàðòíîì ó
çîâí³øíüîêë³òèííîìó ðîç÷èí³ íàñòóïíîãî
ñêëàäó (ììîëü/ë): NaCl � 140, KCl � 3,
CaCl

2
 � 2, ÌgCl

2
 � 2, ãëþêîçà � 30, HEPES �

20, ðÍ äîâîäèëè äî 7,4 äîäàâàííÿì NaOH.
Ó çîâí³øíüîêë³òèííèé ðîç÷èí äîäàâàëè ïî
20ìêìîëü/ë DNQX ³ DL-AP5 äëÿ áëîêàäè
ãëóòàìàòíî¿ ïåðåäà÷³ ³ 0,1 ììîëü/ë CdCl

2

äëÿ áëîêàäè êàëüö³ºâèõ êàíàë³â. Ó ïåðôó-
çóþ÷èé ðîç÷èí ïðè íåîáõ³äíîñò³ ³íã³áóâàííÿ
ïîòåíö³àëêåðîâàíèõ íàòð³ºâèõ êàíàë³â
äîäàâàëè òåòðîäîòîêñèí ó êîíöåíòðàö³¿ 1
ìêìîëü/ë. Óñ³ ïåðåðàõîâàí³ ðå÷îâèíè áóëè
âèðîáíèöòâà ô³ðìè �Sigma� (ÑØÀ). Äëÿ
ñåëåêòèâíîãî ïðèãí³÷åííÿ êàë³ºâèõ êàíàë³â
âèêîðèñòîâóâàëè áëîêàòîðè α-äåíäðîòîê-
ñèí, 4-àì³íîï³ðèäèí (�Sigma�, ÑØÀ), ë³íî-
ï³ðäèí, XE991 (�Tocris�, Âåëèêîáðèòàí³ÿ) òà
àêòèâàòîð êàë³ºâèõ êàíàë³â KCNQ ðåòèãà-
á³í (�DuPont�, Ôðàíö³ÿ). Àïë³êàö³þ ðå÷îâèí
³ çàì³íó ðîç÷èí³â ïðîâîäèëè çà äîïîìîãîþ
ìåòîäà øâèäêî¿ ëîêàëüíî¿ ñóïåðôóç³¿ [22].
Ñêëÿí³ patch-ì³êðîï³ïåòêè ìàëè îï³ð 4�6
ÌÎì ³ çàïîâíþâàëèñü âíóòð³øíüîêë³òèííèì
ðîç÷èíîì (ììîëü/ë): K-ãëþêîíàò � 100, KCl �
50, EGTA � 10, MgCl

2
 � 5, HEPES � 20, ðÍ

äîâîäèëè äî 7,4 äîäàâàííÿì ÊOH. Óñ³
ðå÷îâèíè âèðîáíèöòâà ô³ðìè �Sigma�,
ÑØÀ. ªìí³ñòü ï³ïåòîê êîìïåíñóâàëè ïåðåä
ðåºñòðàö³ºþ ñòðóì³â, ºìí³ñí³ àðòåôàêòè
êë³òèí ³  ñòðóìè âèòîêó â³äí³ìàëè ïðè
îáðîáö³ ðåçóëüòàò³â. Ðåºñòðàö³þ ðåçóëü-
òàò³â ïðîâîäèëè çà äîïîìîãîþ ïîñèëþâà÷à
Axopatch 200Â ³ ïàêåòà ïðîãðàìì pCLAMP6
(�Axon Ins t ruments� ,ÑØÀ).  Ïîäàëüøó
îáðîáêó é àíàë³ç ðåçóëüòàò³â çä³éñíþâàëè

Ïîòåíö³àëêåðîâàí³ êàë³ºâ³ êàíàëè
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çà äîïîìîãîþ ïàêåòà ïðîãðàì pCLAMP9
(�Axon Instruments�, ÑØÀ) ³ Exel2000 (�Mi-
crosoft�, ÑØÀ). Ðåçóëüòàòè ïðåäñòàâëåí³
ÿê ñåðåäíº ± ïîõèáêà ñåðåäíüîãî.

Âèâ÷àëè ìóëüòèïîëÿðí³ êë³òèíè ð³çíî¿
ôîðìè ðîçì³ðîì 15�35 ìêì.  Íåéðîíè
òðèêóòíî¿ ôîðìè òà âñ³ êë³òèíè ç òðüîìà
â³äðîñòêàìè âèêëþ÷àëè ó çâ�ÿçêó ç ìîæëè-
âèì â³äíîøåííÿì ¿õ äî ï³ðàì³äàëüíèõ íåé-
ðîí³â [7, 16]. Îñê³ëüêè ìîðôîëîã³÷íèé êðè-
òåð³é ââàæàºòüñÿ íåäîñòàòí³ì äëÿ ³äåíòèô³-
êàö³¿ òèïó êë³òèí â óìîâàõ êóëüòóðè, òî ¿õ
íàëåæí³ñòü äî ãàëüì³âíèõ ³íòåðíåéðîí³â
äîäàòêîâî ïåðåâ³ðÿëè çà åëåêòðîô³ç³îëîã³÷-
íèìè âëàñòèâîñòÿìè. Òàê, â³äîìî, ùî â
ã³ïîêàìï³ ó â³äïîâ³äü íà òðèâàëó äåïîëÿðè-
çàö³þ ï³ðàì³äàëüí³ êë³òèíè ãåíåðóþòü
ïîòåíö³àëè ä³¿ êîðîòêèìè ñåð³ÿìè (bursting)
÷è ç íåâèñîêîþ ÷àñòîòîþ (15�30 Ãö), (regu-
lar spiking), ó òîé ÷àñ ÿê ãàëüì³âí³ ³íòåðíåé-
ðîíè ïîä³ëÿþòüñÿ íà äâ³ ãðóïè, ùî ãåíå-
ðóþòü ïîòåíö³àëè ä³¿ ç íåâèñîêîþ (regular
spiking) ÷è ç âèñîêîþ ÷àñòîòîþ (50�70 Ãö),
(fast spiking) [9, 11]. Êð³ì òîãî, â óìîâàõ
êóëüòóðè íèçüêî¿ ù³ëüíîñò³ íåéðîíè ÷àñòî
óòâîðþþòü òàê çâàí³ àóòàïñè (autapse) �
ñèíàïòè÷í³ çàê³í÷åííÿ íà ñîì³ êë³òèíè, ùî
éäóòü â³ä â³äãàëóæåíü ¿¿ æ àêñîíó. Ïðè
öüîìó ó ðàç³ äîñòàòíüî¿ äëÿ âèíèêíåííÿ
ïîòåíö³àë³â ä³¿ â àêñîí³ ñòèìóëÿö³¿ òàêîãî
íåéðîíà ñïîñòåð³ãàºòüñÿ ïîñòñèíàïòè÷íèé
ñòðóì íà éîãî ìåìáðàí³ (ðèñ. 1,â). Òàêèì

÷èíîì, ÿêùî äîñë³äæóâàíà êë³òèíà ãåíåðó-
âàëà ïîòåíö³àëè ä³¿ ç âèñîêîþ ÷àñòîòîþ, ÷è
ÿêùî íà í³é ñïîñòåð³ãàâñÿ ïîñòñèíàïòè÷íèé
ñòðóì â³ä àóòàïñà â óìîâàõ çàáëîêîâàíî¿
çáóäæóâàëüíî¿ ïåðåäà÷³, ìè ìîãëè âïåâíåíî
ãîâîðèòè ïðî ¿¿ íàëåæí³ñòü äî ãàëüì³âíèõ
³íòåðíåéðîí³â.

ÐÅÇÓËÜÒÀÒÈ

Êàë³ºâ³ ñòðóìè, ùî âèíèêàëè ó â³äïîâ³äü íà
äåïîëÿðèçàö³þ êë³òèííî¿ ìåìáðàíè, äîñë³ä-
æåí³ íà 21 ³íòåðíåéðîí³, ùî ãåíåðóâàâ
ïîòåíö³àëè ä³¿ ç âèñîêîþ ÷àñòîòîþ òà 22
³íòåðíåéðîíàõ, ùî â³äïîâ³äàëè íà äåïîëÿðè-
çóâàëüíèé ³ìïóëüñ ñòðóìó ñåð³ºþ ïîòåí-
ö³àë³â ä³¿ ç íåâèñîêîþ ÷àñòîòîþ. Íåéðîíè
ïåðøî¿ ãðóïè áóëè çäàòí³ ãåíåðóâàòè 20�35
ïîòåíö³àëè ä³¿ ïðîòÿãîì 500 ìñ ñòèìóëÿö³¿
ç íàï³âøèðèíîþ ïîîäèíîêîãî ïîòåíö³àëó ä³¿
0,7�1,2 ìñ. Êë³òèíè äðóãî¿ ãðóïè ãåíåðóâàëè
ïðîòÿãîì ñòèìóëÿö³¿ 8�18 ïîòåíö³àë³â ä³¿ ç
íàï³âøèðèíîþ ïîîäèíîêîãî ïîòåíö³àëó ä³¿
1,35�1,8 ìñ (äèâ. ðèñ. 1,à,á).

Äëÿ àêòèâàö³ ¿  ñóìàðíîãî êàë³ºâîãî
ñòðóìó âèêîðèñòîâóâàëè ñòàíäàðòíó ñõåìó
ñòèìóëÿö³¿, ïðè ÿê³é ï³ñëÿ ïîïåðåäíüî¿
ã³ïåðïîëÿðèçàö³¿ äî �110ìÂ íà êë³òèíó
ïîäàâàëèñÿ äåïîëÿðèçóâàëüí³ ïîøòîâõè ç
³íêðåìåíòîì 10 ìÂ â³ä �40 äî +60 ìÂ (ðèñ.
2,à). Íà âñ³õ äîñë³äæóâàíèõ íåéðîíàõ òàêà
ñòèìóëÿö³ÿ âèêëèêàëà ïîÿâó âèõ³äíîãî

Î.Î.Ãðèãîðîâ, À.Î.Ìîñêàëþê, Ñ.À.Ôåäóëîâà, Ì.Ñ.Âåñåëîâñüêèé

Ðèñ.1. Ñåð³¿ ïîòåíö³àë³â ä³¿, ùî ãåíåðóþòüñÿ ³íòåðíåéðîíàìè ó â³äïîâ³äü íà ñòèìóëÿö³þ äåïîëÿðèçóâàëüíèì ñòðóìîì
ç âèñîêîþ (à) òà íåâèñîêîþ (á) ÷àñòîòîþ ³ ïðèêëàä ïîñòñèíàïòè÷íîãî ñòðóìó íà ìåìáðàí³ íåéðîíà (â, âêàçàíèé
ñòð³ëêîþ) ó â³äïîâ³äü íà êîðîòêîòðèâàëå äåïîëÿðèçóâàëüíå çì³ùåííÿ éîãî ìåìáðàííîãî ïîòåíö³àëó

 

à á â 
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Ðèñ.2.  ²íòåãðàëüíèé êàë³ºâèé ñòðóì ³íòåðíåéðîí³â ã³ïîêàìïà. Îðèã³íàëüí³ çàïèñè ñóìàðíîãî êàë³ºâîãî ñòðóìó,
âèêëèêàíîãî ñòóï³í÷àñòîþ äåïîëÿðèçàö³ºþ, ó ³íòåðíåéðîí³â, ùî ãåíåðóþòü ïîòåíö³àëè ä³¿ ç âèñîêîþ (à) òà
íåâèñîêîþ (á) ÷àñòîòîþ.
Óñåðåäíåí³ âîëüò-àìïåðí³ õàðàêòåðèñòèêè öüîãî ñòðóìó: 1 � ó êîíòðîë³, 2 � ïðè íàÿâíîñò³ 100 íìîëü/ë (â, n=12)
òà 1 ìêìîëü/ë (ã, n=3) α-äåíäðîòîêñèíó, 3 � ï³ñëÿ â³äìèâàííÿ. Àìïë³òóäè ñòðóì³â íîðìàë³çîâàí³ â³äíîñíî
ìàêñèìàëüíîãî êîíòðîëüíîãî ð³âíÿ. Îðèã³íàëüíèé çàïèñ ñóìàðíîãî êàë³ºâîãî ñòðóìó ïðè âèêîðèñòàíí³ ñõåìè
ñòèìóëÿö³¿ ç òðèâàëèìè äåïîëÿðèçóâàëüíèìè çñóâàìè ïîòåíö³àëó (ä)

ìÂ ìÂ
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ñòðóìó ç ìàêñèìàëüíîþ àìïë³òóäîþ ïðè
+60 ìÂ â³ä 1,5 äî 6 íÀ òà ïîðîãîì àêòèâàö³¿
áëèçüêî �50 ìÂ (äèâ. ðèñ. 2). Â îáîõ ãðóïàõ
íåéðîí³â, ùî ãåíåðóþòü ïîòåíö³àëè ä³¿ ç
âèñîêîþ òà íåâèñîêîþ ÷àñòîòîþ, ïðîòÿãîì
200 ìñ ³íòåðâàëó ñòèìóëÿö³¿  ³íàêòèâàö³ÿ
öüîãî ñòðóìó ïðàêòè÷íî íå ñïîñòåð³ãàëàñÿ
(äèâ. ðèñ. 2,à,á). Äëÿ ³çîëÿö³¿ øâèäêîãî
ñòðóìó À-òèïó âèêîðèñòîâóâàëàñÿ äîäàò-
êîâà ñõåìà ñòèìóëÿö³¿, ÿêà â³äð³çíÿëàñÿ â³ä
ïîïåðåäíüî¿  â³äñóòí³ñòþ ã³ïåðïîëÿðè-
çóâàëüíîãî ïåðåä³ìïóëüñó. Â òàêèõ óìîâàõ
À-ñòðóì ³íàêòèâîâàíèé. Ïðè â³äí³ìàíí³
ñòðóì³â,  îòðèìàíèõ çà äîïîìîãîþ ö³º¿
ñòèìóëÿö³¿ ,  â ³ä çàãàëüíèõ ñòðóì³â,  ìè
îòðèìóâàëè ð³çíèöþ, ùî º êàë³ºâèì ñòðó-
ìîì À-òèïó. Íà âñ³õ äîñë³äæóâàíèõ íåéðî-
íàõ, íåçàëåæíî â³ä õàðàêòåðó ãåíåðàö³¿
ïîòåíö³àë³â ä³¿, À-ñòðóì ìàâ ïîð³ã àêòèâàö³¿
áëèçüêî �45 ìÂ, ñòàëó ÷àñó ³íàêòèâàö³¿ 15�
40 ìñ ³ ñòàíîâèâ 9,4 % ± 1,3 % â³ä çàãàëü-
íîãî âèõ³äíîãî ñòðóìó. 4-àì³íîï³ðèäèí ó
êîíöåíòðàö³ ¿  1  ììîëü/ë  íå  ñïðè÷èíÿâ
â³ðîã³äíîãî âïëèâó íà àìïë³òóäó À-ñòðóìó
(ðèñ. 3).

Äëÿ ïåðåâ³ðêè ÷àñó ³íàêòèâàö³¿ ³íòåã-
ðàëüíèõ êàë³ºâèõ ñòðóì³â ³ âíåñêó â íèõ
êîìïîíåíòà, ùî ¿¿ íå ìàº, âèêîðèñòîâóâàëè
ñòèìóëÿö³þ,  ïîä³áíó äî îïèñàíî¿  äëÿ
àêòèâàö³¿ ñóìàðíèõ ñòðóì³â, àëå ç òðèâà-
ë³ñòþ äåïîëÿðèçóâàëüíîãî ñòèìóëó 7 ñ.
Ñòàëà ÷àñó ñïàäó ñòðóì³â, ùî ìàëè ³íàêòè-
âàö³þ, ïðè ö³é ñòèìóëÿö³¿ áóëà 3 ñ ±  0,15 ñ
(n=8), êîìïîíåíò áåç ³íàêòèâàö³¿ ñòàíîâèâ
83 % ± 1,7 % (n=8) â³ä àìïë³òóäè ñóìàðíî-
ãî ñòðóìó (äèâ. ðèñ. 2,ä).

Äëÿ ïåðåâ³ðêè âíåñêó â âèõ³äíèé ñòðóì
êàíàë³â ðîäèíè Kv1 áóëà äîñë³äæåíà ä³ÿ íà
ñóìàðíèé ñòðóì a-äåíäðîòîêñèíó, â³äîìîãî
¿õ áëîêàòîðà: íà 12 íåéðîíàõ ó êîíöåíòðàö³¿
100 íìîëü/ë ³ íà 3 íåéðîíàõ ó êîíöåíòðàö³¿
1 ìêìîëü/ë. Ó âñ³õ âèïàäêàõ α-äåíäðî-
òîêñèí íå ñïðè÷èíÿâ â³ðîã³äíîãî âïëèâó íà
âèêëèêàíèé êàë³ºâèé ñòðóì (äèâ. ðèñ. 2,â,ã).
Íåçíà÷íå çìåíøåííÿ àìïë³òóä ïîÿñíþºòüñÿ
ñêîð³øå íå ä³ºþ áëîêàòîðà, à ïîñòóïîâèì

ïîâ³ëüíèì çá³ëüøåííÿì îïîðó äîñòóïó
ïðîòÿãîì åêñïåðèìåíòó, íà êîðèñòü ÷îãî
ãîâîðèòü â³äñóòí³ñòü â³äíîâëåííÿ àìïë³òóäè
ï³ñëÿ â³äìèâàííÿ.

Äëÿ â ³äîêðåìëåííÿ ñòðóì³â ,  ùî íå
ìàþòü ÷àñîâî¿ ³íàêòèâàö³¿, âèêîðèñòîâóâàëè
ñòàíäàðòíó äåàêòèâàö³éíó ñõåìó ñòèìóëÿö³¿
[1] .  Ïðè öüîìó êë³òèíó óòðèìóâàëè ó
ïîñò³éíîìó äåïîëÿðèçîâàíîìó ñòàí³ íà ð³âí³
�20  ìÂ,  â ³ä  ÿêîãî  ç  ³íòåðâà ëîì 15  ñ
ïîäàâàëè ã³ïåðïîëÿðèçóâàëüí³ ïîøòîâõè
òðèâàë³ñòþ 1 ñ â³ä �30 äî �90 ìÂ (ðèñ. 4,à).
Ïðè òðèâàë³é äåïîëÿðèçàö³¿ àêòèâîâàíèìè
çàëèøàëèñÿ ëèøå êàíàëè,  ùî íå ìàëè
÷àñîâî¿ ³íàêòèâàö³¿, ³ ïðè ã³ïåðïîëÿðèçàö³é-
íèõ çì³ùåííÿõ ïîòåíö³àëó ñïîñòåð³ãàâñÿ
ïðîöåñ ¿õ äåàêòèâàö³¿ � òàê çâàí³ õâîñòîâ³
ñòðóìè. Íà âñ³õ äîñë³äæóâàíèõ íåéðîíàõ
ïðè òðèâàë³é äåïîëÿðèçàö³¿  âèÿâëÿâñÿ
âèõ³äíèé ñòðóì, ùî ìàâ àìïë³òóäó 100�400 ïÀ
ïðè �20 ìÂ ³ ïîð³ã àêòèâàö³¿ áëèçüêî �60 ìÂ
(äèâ. ðèñ. 4). Éîãî äåàêòèâàö³éí³ êðèâ³ äîá-
ðå àïðîêñèìóâàëèñÿ äâîìà åêñïîíåíòàìè
ç³ ñòàëèìè ñïàäó 22±3,1  òà 306 ìñ ± 40 ìñ
(n=32) ïðè çì³í³ ïîòåíö³àëó â³ä �20 äî
�50 ìÂ. Äîñòîâ³ðíî¿ ð³çíèö³ ó ê³íåòèö³
ñòðóì³â, ì³æ íåéðîíàìè, ùî ãåíåðóþòü
ïîòåíö³àëè ä³¿ ç âèñîêîþ òà íåâèñîêîþ
÷àñòîòîþ, íå âèÿâëåíî. Ùîá âèêëþ÷èòè
ìîæëèâó ó÷àñòü ó äîñë³äæóâàíîìó ñòðóì³
D-ñòðóìó, ùî ìàº ïîâ³ëüíó ³íàêòèâàö³þ ïðè
íåãàòèâíèõ ïîòåíö³àëàõ [19,  25] ,  íà 5
íåéðîíàõ áóëî ïåðåâ³ðåíî ä³þ 4-àì³íîï³-
ðèäèíó, ÿêèé ó êîíöåíòðàö³¿ 0,2 ììîëü/ë íå
âèêëèêàâ æîäíèõ â³ðîã³äíèõ çì³í àìïë³òóäè
(äèâ. ðèñ. 4,º). Çà âñòàíîâëåíèìè õàðàêòå-
ðèñòèêàìè âèÿâëåíèé êàë³ºâèé ñòðóì ìîæíà
â³äíåñòè äî Ì-ñòðóìó [13, 18], ÿêèé º ðå-
çóëüòàòîì àêòèâàö³¿ êàíàë³â ðîäèíè KCNQ.
Òîìó áóëî âèð³øåíî ïåðåâ³ðèòè ä³þ íà íüîãî
ñïåöèô³÷íèõ áëîêàòîð³â êàíàë³â KCNQ
ë³íîï³ðäèíó ³ XE991, à òàêîæ àêòèâàòîðà
ðåòèãàá³íó. Ä³þ ë³íîï³ðäèíó áóëî äîñë³ä-
æåíî íà 16 íåéðîíàõ, XE991 � íà 5 íåéðîíàõ.
Êîíöåíòðàö³þ áëîêàòîð³â áóëî ï³ä³áðàíî
òàê, ùîá ïðèáëèçíî ó 10 ðàç³â âîíà ïåðå-

Î.Î.Ãðèãîðîâ, À.Î.Ìîñêàëþê, Ñ.À.Ôåäóëîâà, Ì.Ñ.Âåñåëîâñüêèé
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Ðèñ.3. Îðèã³íàëüí³ çàïèñè øâèäêîãî êàë³ºâîãî ñòðóìó À-òèïó â êîíòðîë³ (à) ³ ïðè íàÿâíîñò³ 4-àì³íîï³ðèäèíó (á) òà
â³äïîâ³äí³, íîðìîâàí³ â³äíîñíî ìàêñèìàëüíîãî êîíòðîëüíîãî ð³âíÿ, âîëüò-àìïåðí³ õàðàêòåðèñòèêè (â, n=6): 1 �
êîíòðîëü, 2 � 4-àì³íîï³ðèäèí

âèùóâàëà â³äîìó êîíöåíòðàö³þ ïîëîâèííîãî
ïðèãí³÷åííÿ äëÿ êàíàë³â KCNQ � 50 ³ 10
ìêìîëü/ë äëÿ ë³íîï³ðäèíó òà XE991 â³ä-
ïîâ³äíî. Îáèäâà áëîêàòîðè íå ñïðè÷èíÿëè
äîñòîâ³ðíîãî çìåíøåííÿ àìïë³òóäè âè-
õ³äíîãî ñòðóìó (äèâ. ðèñ. 4). Çá³ëüøåííÿ
êîíöåíòðàö³¿ ë³íîï³ðäèíó äî 80 ìêìîëü/ë
òàêîæ íå ïðèçâîäèëî äî ïîÿâè åôåêòó.

Îäíàê àïë³êàö³ÿ ðåòèãàá³íó ó êîíöåíòðàö³¿
15 ìêìîëü/ë äîñòîâ³ðíî çì³ùóâàëà âîëüò-
àìïåðíó õàðàêòåðèñòèêó ñòðóìó, ùî íå ìàº
÷àñîâî¿ ³íàêòèâàö³¿, äî á³ëüø íåãàòèâíèõ
ïîòåíö³àë³â, ³, â³äïîâ³äíî, çá³ëüøóâàëà éîãî
àìïë³òóäó ïðè ïîòåíö³àë³ �20 ìÂ íà 66 % ±
14 % ó ïîð³âíÿíí³ ç êîíòðîëåì (n=16), (äèâ.
ðèñ 4).

â

ìÂ
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Ðèñ. 4. Ïðèêëàäè îðèã³íàëüíèõ çàïèñ³â êàë³ºâîãî ñòðóìó, ùî íå ìàº ÷àñîâî¿ ³íàêòèâàö³¿, â êîíòðîë³ (à), ïðè íàÿâíîñò³
ë³íîï³ðäèíó (á) ÷è ðåòèãàá³íó (â). Ñòð³ëêàìè ïîì³÷åíèé íóëüîâèé ð³âåíü ñòðóìó. Óñåðåäíåí³ âîëüò-àìïåðí³
õàðàêòåðèñòèêè (ã, ä, º) òà àìïë³òóäè ïðè ïîòåíö³àë³ �20 ìÂ (å) ñòðóìó, ùî íå ìàº ÷àñîâî¿ ³íàêòèâàö³¿: 1 � ó êîíòðîë³,
2 � ïðè íàÿâíîñò³ 15 ìêìîëü/ë ðåòèãàá³íó (n=16), 3 � 50 ìêìîëü/ë ë³íîï³ðäèíó (n=16), 4 � 10 ìêìîëü/ë ÕÅ991
(n=5), 5 � 0,2 ììîëü/ë 4-àì³íîï³ðèäèíó òà 6 � ï³ñëÿ â³äìèâàííÿ. Àìïë³òóäà ñòðóì³â íîðìîâàí³ â³äíîñíî ìàêñèìàëüíîãî
êîíòðîëüíîãî ð³âíÿ

ìÂ
ìÂ

ìÂ
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Íàø³ ðåçóëüòàòè ïîêàçàëè, ùî íà ãàëüì³âíèõ
³íòåðíåéðîíàõ ã³ïîêàìïà íåçàëåæíî â³ä òèïó
¿õ åëåêòðè÷íî¿ àêòèâíîñò³ ñåðåä ïîòåí-
ö³àëêåðîâàíèõ êàë³ºâèõ êàíàë³â, ùî àêòè-
âóþòüñÿ ó â³äïîâ³äü íà äåïîëÿðèçàö³þ,
îñíîâíó ÷àñòêó ñêëàäàþòü ò³, ÿê³ ìàþòü äóæå
ïîâ³ëüíó ÷àñîâó ³íàêòèâàö³þ ³ ÿê³ ¿¿ íå ìàþòü.
Ñòðóì ç³ øâèäêîþ ³íàêòèâàö³ºþ À-òèïó
òàêîæ ñïîñòåð³ãàâñÿ íà äîñë³äæóâàíèõ
êë³òèíàõ, àëå ñòàíîâèâ íå á³ëüøå í³æ 15 %
â³ä çàãàëüíîãî âèõ³äíîãî ñòðóìó. Òàêà îñîá-
ëèâ³ñòü ÃÀÌÊåðã³÷íèõ ³íòåðíåéðîí³â óæå
áóëà îïèñàíà äåÿêèìè àâòîðàìè [3] ³ º îäí³ºþ
ç õàðàêòåðíèõ â³äì³ííîñòåé ¿õ â³ä ï³ðàì³-
äàëüíèõ íåéðîí³â. Â³äîìî, ùî çà À-ñòðóì
â³äïîâ³äàþòü êàë³ºâ³ êàíàëè ï³äòèï³â Kv3.3,
Kv3.4,  Kv4.1,  Kv4.2 i  Kv4.3,  ÿê³ äåùî
â³äð³çíÿþòüñÿ ñâî¿ìè ê³íåòè÷íèìè ïàðàìåò-
ðàìè ³ ôàðìàêîëîã³÷íèìè âëàñòèâîñòÿìè [4,
14]. Â³äñóòí³ñòü ÷óòëèâîñò³ À-ñòðóìó äîñ-
ë³äæåíèõ íåéðîí³â äî 4-àì³íîï³ðèäèíó, à
òàêîæ éîãî ïîòåíö³àë àêòèâàö³¿, ÿêèé ïðèá-
ëèçíî  ñòàíîâèòü  �50  ìÂ,  äîçâîëÿþòü
ñòâåðäæóâàòè, ùî â éîãî ôîðìóâàíí³ áåðóòü
ó÷àñòü êàíàëè âèêëþ÷íî ðîäèíè Kv4.

Ìè âñòàíîâèëè, ùî ïîòåíö³àë àêòèâàö³¿
çàãàëüíîãî êàë³ºâîãî ñòðóìó, êîòðèé âèíè-
êàâ ó â³äïîâ³äü íà äåïîëÿðèçàö³þ, áóâ ïðèá-
ëèçíî �50 ìÂ. Çà äàíèìè ë³òåðàòóðè, ó
ìåæàõ â³ä �40 äî �60 ìÂ ëåæàòü ïîòåíö³àëè
àêòèâàö³¿ êàíàë³â ðîäèí Kv1, Kv4 ³ KCNQ
[4, 13]. Îñê³ëüêè â³äñóòí³ñòü ïðîâ³äíî¿
ó÷àñò³ ðîäèíè Kv4 ó ôîðìóâàíí³ âèõ³äíîãî
ñòðóìó âæå î÷åâèäíà ç ðåçóëüòàò³â ïðî À-
ñòðóì, òî íà öþ ðîëü çàëèøàþòüñÿ äâà
éìîâ³ðí³ êàíäèäàòè � êàíàëè Kv1 ³ KCNQ.
Çâ³ñíî, âèõîäÿ÷è ç ïîòåíö³àëó àêòèâàö³¿
ñóìàðíîãî ñòðóìó, ìè íå ìîæåìî âçàãàë³
âèêëþ÷àòè íàÿâí³ñòü  ôóíêö³îíàëüíèõ
êàíàë³â ðîäèí Kv2 ÷è Kv3 íà ìåìáðàí³
³íòåðíåéðîí³â. Äî òîãî æ, íàÿâí³ñòü Kv3.1 ³
Kv3.2 ââàæàºòüñÿ íåîáõ³äíîþ óìîâîþ äëÿ
çäàòíîñò³ ³íòåðíåéðîíà ãåíåðóâàòè ïîòåí-
ö³àëè ä³¿ ç âèñîêîþ ÷àñòîòîþ [11, 14]. Àëå

î÷åâèäíî, ùî ÿêùî ¿õ ä³ÿëüí³ñòü äóæå
íåçíà÷íî âïëèâàº íà ôîðìó âîëüò-àìïåðíî¿
õàðàêòåðèñòèêè, òî îñíîâíà ÷àñòêà ñòðóìó
ïåðåíîñèòüñÿ êàíàëàìè ³íøèõ ðîäèí. Íà
êîðèñòü öüîãî ãîâîðÿòü ðåçóëüòàòè íàøèõ
äîñë³ä³â ç òðèâàëèìè äåïîëÿðèçóâàëüíèìè
ñòèìóëàìè, ç ÿêèõ âèäíî, ùî êîìïîíåíò
ñòðóìó ç äîâãîþ ³íàêòèâàö³ºþ ñòàíîâèòü ó
ñåðåäíüîìó 17 % â³ä çàãàëüíîãî ñòðóìó. Â³í
ìàº ñòàëó ÷àñó ³íàêòèâàö³¿ áëèçüêî 3 ñ, ùî
íàáëèæàºòüñÿ äî ñòàëî¿ ÷àñó ³íàêòèâàö³¿
êàíàë³â ï³äòèï³â Kv3.1 ³ Kv3.2 [4].

Õàðàêòåðíîþ îñîáëèâ³ñòþ êàíàë³â ðîäè-
íè Kv1 º âèñîêà ÷óòëèâ³ñòü äî α-äåíäðîòîê-
ñèíó: êîíöåíòðàö³ÿ ïîëîâèííîãî ïðèãí³÷åííÿ
ñòàíîâèòü áëèçüêî 10 íìîëü/ë äëÿ Kv1.1
Kv1.2 òà Kv1.6, äåê³ëüêà ñîòåíü íàíîìîëåé �
äëÿ ï³äòèï³â Kv1.3, Kv1.4 òà Kv1.5 [4]. Íàø³
äîñë³äè ïîêàçàëè, ùî a-äåíäðîòîêñèí í³ÿê
íå âïëèâàº íà ïîòåíö³àëàêòèâîâàíèé êàë³º-
âèé ñòðóì ãàëüì³âíèõ ³íòåðíåéðîí³â êóëüòó-
ðè ã³ïîêàìïà, ùî ñâ³ä÷èòü ïðî â³äñóòí³ñòü
Kv1 íà ¿õ ìåìáðàí³.

Êàíàëè ðîäèíè KCNQ ââàæàþòüñÿ ºäè-
íèìè êàë³ºâèìè êàíàëàìè, ùî íå ìàþòü
÷àñîâî¿ ³íàêòèâàö³¿. Äëÿ ç�ÿñóâàííÿ íàÿâ-
íîñò³ ñòðóìó, ùî íå ³íàêòèâóºòüñÿ, íà ãàëü-
ì³âíèõ ³íòåðíåéðîíàõ ìè âèêîðèñòîâóâàëè
ñïåö³àëüíó ñõåìó ñòèìóëÿö³¿ ,  ïðè ÿê³é
íåéðîí äîâãèé ÷àñ óòðèìóºòüñÿ ó äåïîëÿðè-
çîâàíîìó ñòàí³. Â òàêèõ óìîâàõ íà âñ³õ
êë³òèíàõ íàìè ñïîñòåð³ãàâñÿ ïîñò³éíèé ñòðóì
âèõ³äíîãî íàïðÿìêó. Éîãî íå÷óòëèâ³ñòü äî
íèçüêî¿ êîíöåíòðàö³¿ 4-àì³íîïèðèäèíó âèêëþ-
÷àº ìîæëèâó ó÷àñòü ó éîãî ôîðìóâàíí³
êàë³ºâîãî ñòðóìó D-òèïó, ÿêèé ìàº ïîâ³ëüíó
³íàêòèâàö³þ ïðè íåãàòèâíèõ ïîòåíö³àëàõ, àëå
ïîâí³ñòþ áëîêóºòüñÿ 4-àì³íîï³ðèäèíîì ó
êîíöåíòðàö³¿ 100 ìêìîëü/ë [19, 25]. Ê³íåòè÷í³
ïîêàçíèêè äîñë³äæóâàíîãî ñòðóìó, à ñàìå
ïîòåíö³àë àêòèâàö³¿ òà ñòàë³ ÷àñó äåàêòè-
âàö³éíèõ êðèâèõ, áóëè áëèçüê³ äî â³äîìèõ [13,
18] äëÿ êàíàë³â KCNQ. Àëå ñïåöèô³÷í³
áëîêàòîðè ë³íîï³ðäèí ³ XE991 íå ñïðè÷èíÿëè
ïîì³òíîãî âïëèâó íà öåé ñòðóì íàâ³òü ó
êîíöåíòðàö³¿, ùî ó 10�12 ðàç³â ïåðåâèùóâàëà

Ïîòåíö³àëêåðîâàí³ êàë³ºâ³ êàíàëè
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âñòàíîâëåíó äëÿ KCNQ [13, 17, 23, 24]
êîíöåíòðàö³þ ïîëîâèííîãî ïðèãí³÷åííÿ.
Ðàçîì ç òèì ðåòèãàá³í, ÿêèé ñïåöèô³÷íî
çì³ùóº ïîòåíö³àë àêòèâàö³¿ êàíàë³â ðîäèíè
KCNQ äî á³ëüø ïîëÿðíèõ çíà÷åíü [10, 15,
21], â³ðîã³äíî çá³ëüøóâàâ àìïë³òóäó ñòðóìó
³ çñóâàâ éîãî âîëüò-àìïåðíó õàðàêòåðèñòèêó
äî á³ëüø íåãàòèâíèõ ïîòåíö³àë³â, ùî º
áåçóìîâíèì ñâ³äîöòâîì  íàÿâíîñò³ ôóíê-
ö³îíàëüíèõ êàíàë³â KCNQ íà ìåìáðàí³
äîñë³äæóâàíèõ êë³òèí. Ïîÿñíèòè òàê³ äåùî
ñóïåðå÷í³ ôàêòè íàì óÿâëÿºòüñÿ ìîæëèâèì
äâîìà  øëÿõàìè.  Ïî-ïåðøå,  ìîæëèâî ,
êàíàëè KCNQ íàÿâí³ íà ³íòåðíåéðîíàõ ó
íåâåëèê³é ê³ëüêîñò³ ÷è, ç ÿêèõîñü ïðè÷èí, ó
íåàêòèâíîìó ñòàí³, ³ ¿õ âíåñîê ó âèõ³äíèé
ñòðóì çà çâè÷àéíèõ óìîâ ì³çåðíèé, õî÷ ¿õ
àêòèâàö³ÿ çäàòíà ñóòòºâî çì³íèòè ñòàí
íåðâîâî¿ êë³òèíè. Çàðåºñòðîâàíèé íàìè ïðè
â³äñóòíîñò³ ðåòèãàá³íó ñòðóì çóìîâëåíèé
ðîáîòîþ ÿêèõîñü ³íøèõ, äîñ³ íåâ³äîìèõ
ôîðì êàë³ºâèõ êàíàë³â.  Òåîðåòè÷íî öå
ìîæëèâî, îñê³ëüêè íèí³ â³äîìî 11 ðîäèí Kv,
ïðè÷îìó îñòàíí³ â³äêðèò³ çîâñ³ì íåäàâíî
[12]. Ø³ñòü ç íèõ (Kv5, Kv6, Kv8�Kv11) íå
çäàòí³ óòâîðþâàòè ãîìîìåðíèõ ôóíêö³î-
íàëüíèõ êàíàë³â, àëå óòâîðþþòü ãåòåðî-
ìåðè ç ³íøèìè ðîäèíàìè (â îñíîâíîìó, ç
Kv2), çì³íþþ÷è ¿õ âëàñòèâîñò³ [4]. Àëå
âèïàäêîâèé çá³ã ¿õ ê³íåòè÷íèõ ïîêàçíèê³â ç
ïîêàçíèêàìè êàíàë³â KCNQ âèãëÿäàº äóæå
ìàëîéìîâ³ðíèì. Òîìó á³ëüø ðåàëüíèì íàì
çäàºòüñÿ äðóãå ïðèïóùåííÿ � íàÿâí³ñòü
íå÷óòëèâèõ äî áëîêàòîð³â ôîðì êàíàë³â KCNQ
÷è êë³òèííèõ ìåõàí³çì³â, çäàòíèõ ñóòòºâî
çíèæóâàòè öþ ÷óòëèâ³ñòü, õî÷à óÿâèòè ïðèí-
öèïè ä³¿ öèõ ìåõàí³çì³â äîñèòü âàæêî.

O.O.Grygorov, A.O.Moskalyuk, S.A.Fedulova,
N.S.Veselovsky

VOLTAGE-ACTIVATED POTASSIUM CHANNELS
OF THE INHIBITORY INTERNEURONS
OF HIPPOCAMPAL CULTURE

Potassium channels make up the largest family of voltage-
activated channels and play a key role in maintenance of cell
excitability and in transmission of information within the

nervous system. The aim of this work was to find out the
specific subtypes of voltage-activated potassium channels
peculiar to GABAergic interneurons of rat hippocampal culture.
It was shown that total depolarization-evoked outward po-
tassium current in any interneuron studied had the activation
threshold about -50 mV. The specific Kv1 channels� blocker a-
DTX influenced neither amplitude nor kinetics of total current,
thus we excluded the participation of these channels in its
forming. The transient A-current made up 9.4±1.3% of the
amplitude of total current and had low sensitivity to 4-AP
that was an evidence of the presence of Kv4 channels in hip-
pocampal interneurons. The slow inactivating component of
integral potassium current was relatively small and had the
time constant of inactivation 3 ± 0.15 s that is typical for
delayed rectifier potassium channels of Kv2 and Kv3 sub-
families. The main contribution (83 ± 1.7 % of total ampli-
tude) to the integral current belonged to the non-inactivating
current. Prolonged depolarization of any interneuron tested to
�20 mV evoked a steady non-inactivating outward current with
amplitude 100-400 pA and activation threshold about �60 mV.
Retigabine shifted its I-V plot to more negative values and
increased the amplitude at �20 mV by 66±14%. These facts
can be evidence of the participation of KCNQ channels sub-
family in the forming of non-inactivating current. But selective
blockers of KCNQ channels linopirdine and XE991 had very
small influence on steady-state outward current that means the
current appears owing to activity of linopirdine-insensitive forms
of KCNQ channels or channels of a different, unknown family.
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