
ISSN 0201-8489    Ô³ç³îë. æóðí., 2010, Ò. 56, ¹ 6 3

©  Î.Ï. Ì³çåðíà, Ñ.À. Ôåäóëîâà, Ì.Ñ. Âåñåëîâñüêèé

ÓÄÊ 577.352.5 + 612.822

Î.Ï. Ì³çåðíà, Ñ.À. Ôåäóëîâà, Ì.Ñ. Âåñåëîâñüêèé

Íåîäíîð³äíèé ðîçïîä³ë  ³  âíåñîê P- òà P/Q-òèï³â
êàëüö³ºâèõ êàíàë³â ó êîðîòêî÷àñíó ïëàñòè÷í³ñòü
ãàëüì³âíî¿ ñèíàïòè÷íî¿ ïåðåäà÷³
ì³æ íåéðîíàìè êóëüòóðè ã³ïîêàìïà

Ìè äîñë³äæóâàëè ÷óòëèâ³ñòü ÃÀÌÊåðã³÷íî¿ êîðîòêî÷àñíî¿ ïëàñòè÷íîñò³ äî ñåëåêòèâíîãî
áëîêàòîðà P- òà P/Q-òèïó êàëüö³ºâèõ êàíàë³â ω-àãàòîêñèíó-IVA. Äëÿ áëîêóâàííÿ Ð-òèïó êàíàë³â
ìè âèêîðèñòàëè 30 íìîëü/ë öüîãî òîêñèíó, à äëÿ áëîêóâàííÿ P/Q-òèïó � 200 íìîëü/ë. Ùîá
ðåºñòðóâàòè âèêëèêàí³ ãàëüì³âí³ ïîñòñèíàïòè÷í³ ñòðóìè (âÃÏÑÑ) çàñòîñîâóâàëè ìåòîäèêè
ô³êñàö³¿ ïîòåíö³àëó â êîíô³ãóðàö³¿ «ö³ëà êë³òèíà» òà ïîçàêë³òèííî¿ ëîêàëüíî¿ åëåêòðè÷íî¿
ñòèìóëÿö³¿ àêñîíà ïðåñèíàïòè÷íîãî íåéðîíà. Ç�ÿñîâàíî, ùî âíåñîê Ð-òèïó êàíàë³â ó
ÃÀÌÊåðã³÷íó ñèíàïòè÷íó ïåðåäà÷ó ì³æ êóëüòèâîâàíèìè íåéðîíàìè ã³ïîêàìïà ñòàíîâèòü
ïðèáëèçíî 30 % â³ä çàãàëüíîãî, à P/Q-òèïó � 45 %. Ïîêàçàíî, ùî îïîñåðåäêîâàíèé âíåñîê öèõ
êàíàë³â â àìïë³òóäó âÃÏÑÑ äîñë³äæåíèõ íàìè íåéðîí³â º ð³çíèì äëÿ êîæíîãî ç íèõ, òîáòî ¿õ
ðîçïîä³ë ó ïðåñèíàïòè÷í³é ìåìáðàí³ º íåîäíîð³äíèì. Äëÿ äîñë³äæåííÿ êîðîòêî÷àñíî¿
ïëàñòè÷íîñò³ ãàëüì³âíî¿ ñèíàïòè÷íî¿ ïåðåäà÷³ àêñîí ïðåñèíàïòè÷íî¿ êë³òèíè ñòèìóëþâàâñÿ
ïàðàìè ³ìïóëüñ³â ñòðóìó ç ³íòåðâàëîì ó 150 ìñ ì³æ íèìè. Äîñë³äæåí³ íàìè íåéðîíè
äåìîíñòðóâàëè ÿê äåïðåñ³þ, òàê ³ ïîëåãøåííÿ. Àïë³êàö³ÿ 30 íìîëü/ë áëîêàòîðà çìåíøóâàëà
äåïðåñ³þ òà çá³ëüøóâàëà ïîëåãøåííÿ íà 8 %, à àïë³êàö³ÿ 200 íìîëü/ë � íà 11 %. Òàêîæ ç�ÿñîâàíî,
ùî ó çä³éñíåíí³ ñèíàïòè÷íî¿ ïåðåäà÷³ ï³ñëÿ äðóãîãî ñòèìóëó îïîñåðåäêîâàíèé âíåñîê Ð- òà P/
Q-òèïó êàëüö³ºâèõ êàíàë³â ó âèâ³ëüíåííÿ íåéðîìåä³àòîðà íà 4 % ìåíøèé, í³æ ï³ñëÿ ïåðøîãî.
Îòæå, áëîêóâàííÿ öèõ êàíàë³â ìîæå çì³íþâàòè åôåêòèâí³ñòü ñèíàïòè÷íî¿ ïåðåäà÷³, íàðàç³ �
ïîëåãøóº ¿¿ ïðîâåäåííÿ, çìåíøóþ÷è äåïðåñ³þ àáî çá³ëüøóþ÷è ïîëåãøåííÿ. Îòðèìàí³ ðåçóëüòàòè
ï³äòâåðäæóþòü, ùî Ð- ³ P/Q-òèïè êàëüö³ºâèõ êàíàë³â â³ä³ãðàþòü äóæå âàæëèâó ðîëü ó
ïðîâåäåíí³ ñèíàïòè÷íî¿ ïåðåäà÷³ ³ áåçïîñåðåäíüî áåðóòü ó÷àñòü ó ðåãóëÿö³¿ êîðîòêî÷àñíî¿
ïëàñòè÷íîñò³ ÃÀÌÊåðã³÷íî¿ ñèíàïòè÷íî¿ ïåðåäà÷³ ì³æ íåéðîíàìè êóëüòóðè ã³ïîêàìïà.
Êëþ÷îâ³ ñëîâà: P- òà P/Q-òèïè êàëüö³ºâèõ êàíàë³â, ω-àãàòîêñèí-IVA, ÃÀÌÊåðã³÷íà ñèíàïòè÷íà
ïåðåäà÷à, êîðîòêî÷àñíà ïëàñòè÷í³ñòü.

ÂÑÒÓÏ

Âèâ³ëüíåííÿ íåéðîìåä³àòîðà â³äáóâàºòüñÿ
÷åðåç 200 ìêñ ï³ñëÿ ïîøèðåííÿ ïîòåíö³àëó
ä³¿ â íåðâîâå çàê³í÷åííÿ [14]. Äëÿ åêçîöè-
òîçó ñèíàïòè÷íèõ âåçèêóë íåîáõ³äíà âèñîêà
ëîêàëüíà êîíöåíòðàö³ÿ êàëüö³þ á³ëÿ ì³ñöü
âèâ³ëüíåííÿ íåéðîìåä³àòîðà, ïðèáëèçíî â³ä
100 ìêìîëü/ë äî 50 ììîëü/ë [30]. Íàíî- ÷è
ì³êðîäîìåíè âèñîêî¿ êîíöåíòðàö³¿ â ïðåñè-
íàïòè÷í³é íåðâîâ³é òåðì³íàë³ ôîðìóþòüñÿ
çàâäÿêè âõîäó ³îí³â êàëüö³þ ÷åðåç ïîòåí-

ö³àëêåðîâàí³ êàëüö³ºâ³ êàíàëè [12, 15, 33,
34]. Ñèíàïòè÷íà ïåðåäà÷à â ÖÍÑ ññàâö³â º
ðåçóëüòàòîì îäíî÷àñíî¿ àêòèâàö³¿ ð³çíèõ
òèï³â âèñîêîïîðîãîâèõ êàëüö³ºâèõ êàíàë³â,
ÿê³ ð³çíÿòüñÿ ôàðìàêîëîã³÷íèìè ³ á³îô³çè÷-
íèìè õàðàêòåðèñòèêàìè: L, N, P, Q ³ R [8,
4] .  Ïðîòå  ó÷àñòü  ó  ðåãóëÿö³ ¿  øâèäêî¿
ñèíàïòè÷íî¿ ïåðåäà÷³ áåðóòü ò³ëüêè N, P, Q
³ R-òèïè ïðåñèíàïòè÷íèõ êàëüö³ºâèõ êàíàë³â
[16, 35, 25, 19]. Â ã³ïîêàìï³ øâèäêà ñèíàï-
òè÷íà ïåðåäà÷à º ðåçóëüòàòîì àêòèâàö³¿
ïåðåâàæíî ò³ëüêè N- òà P- ³ Q-òèï³â. Õî÷à
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R-òèï êàëüö³ºâèõ êàíàë³â áåðå ó÷àñòü ó
ðåãóëÿö³¿ øâèäêî¿ çáóäëèâî¿ ñèíàïòè÷íî¿
ïåðåäà÷³ ì³æ íåéðîíàìè ã³ïîêàìïà [10],
éîãî âíåñîê ó âèâ³ëüíåííÿ ìåä³àòîðà íà
â³äì³íó â³ä N- òà P- ³ Q-òèï³â äóæå ìàëèé
[8, 24, 42, 43, 5]. Â³äîìî, ùî â ïðåñèíàï-
òè÷í³é òåðì³íàë³ íåéðîí³â ÑÀ3-ÑÀ1 çîíè
ã³ïîêàìïà íàÿâí³ ïðèíàéìí³ òðè ôàðìàêî-
ëîã³÷íî ð³çí³  êîìïîíåíòè êàëüö³ºâîãî
ñòðóìó: N-òèï, Ð - ³ Q -òèïè [40, 41].

 Âàæëèâîþ ³ íåâ³ä�ºìíîþ âëàñòèâ³ñòþ
õ³ì³÷íèõ ñèíàïñ³â ó ÖÍÑ º ïëàñòè÷í³ñòü,
òîáòî çäàòí³ñòü ¿õ äî ôóíêö³îíàëüíèõ ³
ìîðôîëîã³÷íèõ çì³í ó ïðîöåñ³ àêòèâíîñò³.
Ñàìå çàâäÿêè ö³é âëàñòèâîñò³ ñèíàïñè âèêî-
íóþòü áàãàòî ð³çíîìàí³òíèõ ô³ç³îëîã³÷íèõ
ôóíêö³é â îðãàí³çì³.  Äëÿ äîñë³äæåííÿ
êîðîòêî÷àñíî¿ ïëàñòè÷íîñò³ ñèíàïòè÷íî¿
ïåðåäà÷³ (òðèâàº â³ä ñåêóíäè äî ê³ëüêîõ
õâèëèí) âèêîðèñòîâóþòü ïðîòîêîë ñòèìó-
ëÿö³¿ ïàðîþ ³ìïóëüñ³â. Ïëàñòè÷í³ñòü ïðè
ïàðí³é ñòèìóëÿö³¿ � öå çì³íà åôåêòèâíîñò³
ñèíàïòè÷íî¿ ïåðåäà÷³ çà ðàõóíîê ïîïåðåä-
íüî¿ àêòèâíîñò³, òîáòî çì³íà àìïë³òóäè
äðóãîãî ïîñòñèíàïòè÷íîãî ñòðóìó ó ïîð³â-
íÿíí³ ç àìïë³òóäîþ ïåðøîãî [29, 32, 39]. Ó
ðåçóëüòàò³ òàêî¿ ñòèìóëÿö³¿ ñïîñòåð³ãàºòüñÿ
ïîëåãøåííÿ äî äåïðåñ³¿ ïðè ïàðí³é ñòèìó-
ëÿö³¿.

Äîñë³äæåííÿ, ùî áóëè ïðîâåäåí³ íà
öåíòðàëüíèõ ñèíàïñàõ ññàâö³â, âèçíà÷èëè,
ùî ïðåñèíàïòè÷í³ êàëüö³ºâ³ êàíàëè â³ä³ã-
ðàþòü âàæëèâó ðîëü ó ðåãóëÿö³¿ êîðîòêî-
÷àñíî¿ ñèíàïòè÷íî¿ ïëàñòè÷íîñò³ [44]. Ðîëü
N- òèïó êàëüö³ºâèõ êàíàë³â ó ðåãóëÿö³¿
ÃÀÌÊåðã³÷íî¿ ïëàñòè÷íîñò³ ïðè ïàðí³é
ñòèìóëÿö³¿ áóëî äîñë³äæåíî â ïîïåðåäí³õ
ðîáîòàõ [2],  òîìó çàðàç ìè çîñåðåäèëè
óâàãó âèêëþ÷íî íà Ð - ³ Q -òèïàõ.

Ïîð³ã àêòèâàö³¿ êàëüö³ºâèõ ñòðóì³â, ùî
ïðîõîäÿòü ÷åðåç Ð-êàíàëè, çíàõîäèòüñÿ â
ä³àïàçîí³ -60 � -40 ìÂ. Ñòðóìè Ð-òèïó
õàðàêòåðèçóþòüñÿ ïîòåíö³àëçàëåæíîþ
³íàêòèâàö³ºþ. Q-òèï êàëüö³ºâèõ êàíàë³â ìàº
ïîð³ã àêòèâàö³¿ ñòðóìó ïðèáëèçíî �50 ìÂ.
ω-Àãàòîêñèí-IVA � ïåïòèä, âèä³ëåíèé ³ç

îòðóòè ïàóêà Agenelopsis aperta [3], ââà-
æàºòüñÿ ñïåöèô³÷íèì áëîêàòîðîì P- ³ Q-
òèï³â êàëüö³ºâèõ êàíàë³â, îäíàê, ÿêùî Ð-òèï
÷óòòºâèé äî íàíîìîëÿðíèõ êîíöåíòðàö³é
öüîãî òîêñèíó (20�30 íìîëü/ë), òî äëÿ
áëîêóâàííÿ Q-òèïó íåîáõ³äíà êîíöåíòðàö³ÿ
â 10�100 ðàç³â á³ëüøà [18].

ÌÅÒÎÄÈÊÀ

Ïðèãîòóâàííÿ êóëüòóðè äèñîö³éîâàíèõ íåé-
ðîí³â ã³ïîêàìïà. Äëÿ îòðèìàííÿ êóëüòóðè
âèêîðèñòîâóâàëè íîâîíàðîäæåíèõ ùóð³â
ë³í³¿ Â³ñòàð. Òâàðèí äåêàï³òóâàëè, ãîëîâíèé
ìîçîê âì³ùóâàëè â ì³í³ìàëüíå ñåðåäîâèùå
²ãëà («Sigma»,  ÑØÀ) ç äîäàâàííÿì 20
ììîëü/ë áóôåðà HEPES, 25 îä/ìë íàòð³ºâî¿
ñîë³ áåíçèëïåí³öèë³íó òà 25 ìêã/ìë ñóëüôà-
òó ñòðåïòîì³öèíó. Ã³ïîêàìï â³äîêðåìëþ-
âàëè çà äîïîìîãîþ ñêàëüïåëÿ òà íàð³çàëè
íà ïîïåðå÷í³ ñìóæêè çàâòîâøêè 1�2 ìì.
Ôåðìåíòàòèâíó  îáðîáêó  çä ³éñíþâàëè
0,05%-ì ðîç÷èíîì òðèïñèíó (òèï II, «Sig-
ma», ÑØÀ) ïðè ê³ìíàòí³é òåìïåðàòóð³ (23�
25 °Ñ) ïðîòÿãîì 7 õâ. Ïîò³ì òêàíèíó äâ³÷³
ïðîìèâàëè ðîç÷èíîì äëÿ êóëüòèâóâàííÿ
òàêîãî ñêëàäó: ì³í³ìàëüíå ñåðåäîâèùå ²ãëà,
ê³íñüêà ñèðîâàòêà � 10 %, ³íñóë³í � 6 ìêã/
ìë, á³êàðáîíàòíèé áóôåð NaHCO

3
 � 2,3 ìã/

ìë, íàòð³ºâà ñ³ëü áåíçèëïåí³öèë³íó � 25 îä/
ìë ³ ñóëüôàò ñòðåïòîì³öèíó � 25 ìêã/ìë.
Ñóñïåíç³þ êë³òèí îòðèìóâàëè çà äîïîìî-
ãîþ ìåõàí³÷íî¿ äèñîö³àö³¿ íàáîðîì ïàñòåð³â-
ñüêèõ ï³ïåòîê ç ä³àìåòðàìè ê³í÷èê³â, ÿê³
ïîñë³äîâíî çìåíøóâàëèñÿ. Êë³òèíè âèñàä-
æóâàëè â ÷àøêó Ïåòð³, ÿêà áóëà ïîïåðåäíüî
îáðîáëåíà ïîë³-L-îðí³òèíîì. Ó ñêëÿíå
ê³ëüöå ä³àìåòðîì 6 ìì, ÿêå îáìåæóâàëî
ïëîùó ïîñàäêè, íàëèâàëè 200 ìêë ñóñïåíç³¿.
×àøêè Ïåòð³ ç ñóñïåíç³ºþ âì³ùóâàëè â
³íêóáàòîð («Jouan», Ôðàíö³ÿ) ç êîíòðîëüî-
âàíèìè âì³ñòîì äâîîêèñó âóãëåöþ (5 %
ÑÎ

2
) â ïîâ³òðÿíî-ãàçîâ³é ñóì³ø³ ³ òåìïåðà-

òóðíèì ðåæèìîì (37 °Ñ) òà ïîñò³éíèì
ïàñèâíèì çâîëîæåííÿì.  Íà 3-òþ äîáó
êóëüòèâóâàííÿ äëÿ ïðèãí³÷åííÿ ïðîë³ôåðàö³¿

Íåîäíîð³äíèé ðîçïîä³ë  ³  âíåñîê P- òà P/Q-òèï³â êàëüö³ºâèõ êàíàë³â
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ãë³àëüíèõ êë³òèí ó ñåðåäîâèùå äîäàâàëè öè-
òîçèí-â-D-àðàá³íî-ôóðàíîçèä (5 ìêìîëü/ë).
Ðåæèì îáðîáêè êóëüòóðè çà äîïîìîãîþ
îñòàííüîãî ï³äáèðàëè, ùîá ïðèãí³òèòè
ïðîë³ôåðàö³þ ãë³àëüíèõ êë³òèí íà òàê³é
ñòàä³¿ ,  êîëè ê³ëüê³ñòü àñòðîöèò³â áóëà
äîñòàòíüîþ äëÿ óòâîðåííÿ ãë³àëüíîãî
ìîíîøàðó. Ïîâòîðíó ïîâíó çàì³íó ðîç÷èíó
äëÿ êóëüòèâóâàííÿ ïðîâîäèëè ÷åðåç 24 ãîä.

Åëåêòðîô³ç³îëîã³÷í³ ìåòîäè. Äëÿ âèì³-
ðþâàííÿ âèêëèêàíèõ ãàëüì³âíèõ ïîñòñèíàï-
òè÷íèõ ñòðóì³â (âÃÏÑÑ), ÿê³ â³äâîäèëè â³ä
êóëüòèâîâàíèõ íåéðîí³â ã³ïîêàìïà, áóëî
çàñòîñîâàíî ìåòîä ô³êñàö³¿ ïîòåíö³àëó â
êîíô³ãóðàö³¿  «ö³ëà êë³òèíà».  Åêñïåðè-
ìåíòàëüíà óñòàíîâêà äëÿ ðåºñòðàö³¿ ³îííèõ
ñòðóì³â áóëà ç³áðàíà íà áàç³ ³íâåðòîâàíîãî
ì³êðîñêîïà Axiover t  35 («Car l  Zeiss» ,
Í³ìå÷÷èíà). Âèêîðèñòîâóâàëè òàêîæ ï³äñè-
ëþâà÷ åëåêòðè÷íèõ ñèãíàë³â Axopatch-1D
(«Axon Instruments», ÑØÀ), ÿêèé äàâàâ
ìîæëèâ³ñòü âèì³ðþâàòè ïîñòñèíàïòè÷í³
ñòðóìè ó ðåæèì³ ô³êñàö³¿ ïîòåíö³àëó òà
âèçíà÷àòè ïðèðîäíèé ïîòåíö³àë ñïîêîþ
íåéðîí³â â ðåæèì³ ô³êñàö³¿ ñòðóìó. Ï³äòðè-
ìóâàíèé ïîòåíö³àë â åêñïåðèìåíòàõ ñòàíî-
âèâ � 50 ìÂ. Ïîòåíö³àë ñïîêîþ âñ³õ êë³òèí
çíàõîäèâñÿ ó ìåæàõ â³ä � 50 äî � 60 ìÂ.

Åëåêòðè÷í³ ñèãíàëè, ÿê³ â³äâîäèëè â³ä
íåðâîâèõ êë³òèí, ï³ääàâàëè ô³ëüòðàö³¿ çà
äîïîìîãîþ àïàðàòíîãî âèñîêî÷àñòîòíîãî
ô³ëüòðà Áåññåëÿ ç ÷àñòîòîþ çð³çó 2 êÃö.
Îöèôðîâêó ðåçóëüòàò³â ï³ä ÷àñ åêñïåðè-
ìåíòó çä³éñíþâàëè àíàëîãî-öèôðîâèì
ïåðåòâîðþâà÷åì TL-1 («Axon Instruments»,
ÑØÀ) ç ÷àñòîòîþ äèñêðåòèçàö³¿ 10 êÃö.
Äëÿ ïîäàëüøî¿ îáðîáêè òà àíàë³çó ÃÏÑÑ
âèêîðèñòîâóâàâñÿ ïðîãðàìíèé ïàêåò pClamp
9.0 («Axon Instruments», ÑØÀ).

Ëîêàëüíó åëåêòðè÷íó ñòèìóëÿö³þ ïðî-
âîäèëè çà äîïîìîãîþ ïðèëàäó ç ³çîëüî-
âàíèì âèõîäîì ISO-Flex («AMPI», ²çðà¿ëü).
Ñòèìóëÿö³éíó ì³êðîï³ïåòêó ç ä³àìåòðîì
îòâîðó áëèçüêî 2 ìêì, ÿêó âèãîòîâëÿëè çà
òåõíîëîã³ºþ àíàëîã³÷íî ï³ïåòêàì äëÿ
ðåºñòðàö³¿ ñòðóì³â, çàïîâíþâàëè ñòàíäàðò-

íèì çîâí³øíüîêë³òèííèì ñîëüîâèì ðîç÷è-
íîì ³ ç�ºäíóâàëè ç âèõîäîì ñòèìóëÿòîðà.
Îï³ð ï³ïåòêè, çàïîâíåíî¿ òàêèì ðîç÷èíîì,
ñòàíîâèâ 7�9 ÌÎì. Ïîñòñèíàïòè÷í³ ñòðó-
ìè áóëè âèêëèêàí³ ïîäðàçíåííÿì àêñîíà
ïðåñèíàïòè÷íî¿ êë³òèíè ïðÿìîêóòíèìè
³ìïóëüñàìè ñòðóìó íåãàòèâíî¿ ïîëÿðíîñò³
òðèâàë³ñòþ 0,4 ìñ. ×àñòîòà ñòèìóëÿö³¿
ñòàíîâèëà 0,5 Ãö, à ³íòåðâàë ì³æ ³ìïóëüñàìè
â ïàð³ � 150 ìñ, îñê³ëüêè òàêà òðèâàë³ñòü
ì³æ³ìïóëüñíîãî ³íòåðâàëó º îïòèìàëüíîþ
äëÿ äîñë³äæåííÿ äåïðåñ³¿ âÃÏÑÑ [11].

Ó äîñë³äàõ âèêîðèñòîâóâàëè çîâí³ø-
íüîêë ³òèííèé ðîç÷èí  ò àêîãî  ñêëàäó
( ììîëü/ë): NaCl � 140, KCl � 3, CaCl

2
 � 2,

MgCl
2
 � 2, ãëþêîçó � 30, HEPES � 20; pH

7,4 (NaOH); äî öüîãî ðîç÷èíó äîäàâàëè
òàêîæ áëîêàòîðè çáóäæóâàëüíî¿ íåéðîïå-
ðåäà÷³ D

L
-2-àì³íî-5-ôîñôîíîâàëåð³àíîâó

êèñëîòó ³ 6,7-äèí³òðîõ³íîêñàë³í-2,3-ä³îí ó
êîíöåíòðàö³¿  20 ìêìîëü/ë.  Ðîç÷èí äëÿ
çàïîâíåííÿ ðåºñòðóâàëüíî¿ ñêëÿíî¿ ï³ïåòêè
ì³ñòèâ (ììîëü/ë): ãëþêîíàò êàë³þ � 155,
MgCl

2
 � 2, EÃTA � 10, HEPES � 20; pH 7,4

(KOH).
Äëÿ àïë³êàö³¿ ôàðìàêîëîã³÷íèõ ðå÷îâèí

áóëî çàñòîñîâàíî ìåòîäèêó øâèäêî¿ ëîêàëü-
íî¿ ñóïåðôóç³¿, ðîçðîáëåíî¿ ñïåö³àëüíî äëÿ
ðîáîòè ç ìîíîøàðîâîþ êóëüòóðîþ êë³òèí
[37]. Ðåçóëüòàòè â òåêñò³ ïðåäñòàâëåí³ ó
âèãëÿä³ «ñåðåäíº çíà÷åííÿ» ± «ñåðåäíüî-
êâàäðàòè÷íà ïîõèáêà ñåðåäíüîãî (S.E.M.)».
Äëÿ âèçíà÷åííÿ ñòàòèñòè÷íî¿ äîñòîâ³ðíîñò³
ð³çíèö³ ì³æ ñåðåäí³ìè çíà÷åííÿìè äâîõ
ãðóï äàíèõ áóëî âèêîðèñòàíî êðèòåð³é t
Ñòüþäåíòà.

ÐÅÇÓËÜÒÀÒÈ ÒÀ ¯Õ ÎÁÃÎÂÎÐÅÍÍß

Îñíîâíèì ãàëüì³âíèì íåéðîìåä³àòîðîì ó
ãîëîâíîìó ìîçêó ññàâö³â º γ-àì³íîìàñëÿíà
êèñëîòà (ÃÀÌÊ), ÿêà àêòèâóº ð³çí³ òèïè
ÃÀÌÊ-ðåöåïòîð³â [9]. Îñê³ëüêè êàíàëè
ÃÀÌÊ

A
-ðåöåïòîð³â º ïðîíèêíèìè äëÿ ³îí³â

õëîðó, åôåêò àêòèâàö³¿ öèõ ðåöåïòîð³â áóäå
çàëåæàòè â³ä åëåêòðîõ³ì³÷íîãî ãðàä³ºíòà

Î.Ï. Ì³çåðíà, Ñ.À. Ôåäóëîâà, Ì.Ñ. Âåñåëîâñüêèé
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äëÿ ³îí³â õëîðó íà ïîñòñèíàïòè÷í³é ìåìá-
ðàí³ [17]. Âèêîðèñòîâóþ÷è ñòèìóëÿö³þ
àêñîíà ïðåñèíàïòè÷íî¿ êë³òèíè ïðÿìî-
êóòíèìè ³ìïóëüñàìè ñòðóìó ïðè ð³çíèõ
çíà÷åííÿõ ï³äòðèìóâàíîãî ïîòåíö³àëó áóëè
çàðåºñòðîâàí³ (âÃÏÑÑ), äëÿ ÿêèõ ïîáóäî-
âàíî âîëüò-àìïåðí³ õàðàêòåðèñòèêè. Ïðèê-
ëàä òàêî¿ êðèâî¿ íàâåäåíî ó ïîïåðåäí³é ðî-
áîò³ [1]. Ç ãðàô³êà áóëî âèçíà÷åíî âåëè÷èíó
ïîòåíö³àëó ðåâåðñ³¿, ÿêèé ïðàêòè÷íî â³äïî-
â³äàâ ðîçðàõîâàíîìó ð³âíîâàæíîìó ïîòåí-
ö³àëó äëÿ Cl-. Öå âêàçóº íà òå, ùî îòðèìàí³
âÃÏÑÑ îïîñåðåäêîâàí³ ÷åðåç ÃÀÌÊ

À
-ðå-

öåïòîðè, ÿê³ ðîçòàøîâàí³ íà ïîñòñèíàï-
òè÷í³é ìåìáðàí³.

Ó åêñïåðèìåíòàõ, ïðîâåäåíèõ íà íåéðî-
íàõ ã³ïîêàìïà, ç âèêîðèñòàííÿì ñåëåê-
òèâíèõ áëîêàòîð³â êàëüö³ºâèõ êàíàë³â, áóëî
ïîêàçàíî, ùî P- ³ Q-òèïè êàëüö³ºâèõ êàíàë³â
º äîì³íóþ÷èìè ó ðåãóëÿö³¿ âèâ³ëüíåíí³
íåéðîìåä³àòîðà ÿê ó çáóäëèâèõ, òàê ³ â
ãàëüì³âíèõ ñèíàïñàõ [7, 16, 23, 31, 35, 38,
40]. Ó íàø³é ðîáîò³, äëÿ òîãî ùîá äîñë³äèòè
âíåñîê P- ³ Q-òèï³â êàëüö³ºâèõ êàíàë³â ó
ÃÀÌÊåðã³÷íó ñèíàïòè÷íó ïåðåäà÷ó ì³æ
êóëüòèâîâàíèìè íåéðîíàìè ã³ïîêàìïà ìè
âèêîðèñòàëè áëîêàòîð öèõ êàíàë³â. Ïåïòèä
ω-àãàòîêñèí-IVA º ñïåöèô³÷íèì áëîêà-
òîðîì P- ³ Q-òèï³â êàëüö³ºâèõ êàíàë³â [3].
Äëÿ áëîêóâàííÿ Ð- ³ Q-òèïó êàíàë³â ìè
âèêîðèñòàëè 30 ³ 200 íìîëü/ë öüîãî òîêñèíó
â³äïîâ³äíî. Îñê³ëüêè ïðè ä³¿ Q-òèïó ù-
àãàòîêñèíó áëîêóºòüñÿ ³ Ð-òèï, çàãàëüíî-
ïðèéíÿòî ïîçíà÷àòè åôåêò òàêî¿ êîíöåíòðàö³¿
òîêñèíó ÿê áëîêóâàííÿ P/Q � òèïó êàëü-
ö³ºâèõ êàíàë³â. Àïë³êàö³ÿ àãàòîêñèíó äîçî-
çàëåæíî çìåíøóâàëà àìïë³òóäó âÃÏÑÑ
(äèâ. ðèñ. 1,à,â). Íà òë³ çì³í àìïë³òóäè äîñ-
ë³äæóâàíèõ ñòðóì³â ê³íåòè÷í³ ïîêàçíèêè íå
çì³íþâàëèñÿ (ðèñ. 1,á,ã). Ó ñåð³¿ öèõ åêñïå-
ðèìåíò³â áóëî âèçíà÷åíî, ùî óñåðåäíåíà
àìïë³òóäà ï³ñëÿ áëîêóâàííÿ Ð-òèïó êàëü-
ö³ºâèõ êàíàë³â ñòàíîâèëà ïðèáëèçíî 70 %
â³ä òàêî¿ ó êîíòðîë³, à ï³ñëÿ áëîêóâàííÿ Ð/
Q-òèïó êàëüö³ºâèõ êàíàë³â � 55 %. Òîáòî
àïë³êàö³ÿ 30 íìîëü/ë àãàòîêñèíó äîñòîâ³ðíî

ïðèãí³÷óâàëà àìïë³òóäó âÃÏÑÑ íà 30 % ±
4 %, à 200 íìîëü/ë � íà 45 % ± 4 %. Îòæå,
ìîæíà çðîáèòè âèñíîâîê, ùî âíåñîê Ð-òèïó
êàíàë³â ó ÃÀÌÊåðã³÷íó ñèíàïòè÷íó ïåðå-
äà÷ó  ì ³æ êóëüòèâîâàíèìè íåéðîíàìè
ã³ïîêàìïà ñòàíîâèòü ïðèáëèçíî 30 % â³ä
çàãàëüíîãî ,  à  P /Q-òèïó �  45  %.  Íàø³
ðåçóëüòàòè  óçãîäæóþòüñÿ  ³ ç  äàíèìè,
îòðèìàíèìè ðàí³øå íà êóëüòèâîâàíèõ
íåéðîíàõ ã³ïîêàìïà ïðè âèêîðèñòàííÿ
100 íìîëü/ë àãàòîêñèíó. Â ö³é ðîáîò³ âíåñîê
P/Q-òèïó êàëüö³ºâèõ êàíàë³â â ÃÀÌÊåð-
ã³÷íó ñèíàïòè÷íó ïåðåäà÷ó áóâ âèçíà÷åíèé
ÿê 36 % [23]. ²ç äîñë³äæåíü, ïðîâåäåíèõ íà
ïîîäèíîêèõ áóòîíàõ ï³ðàì³äàëüíèõ íåéðîí³â
çîíè ÑÀ1 ã³ïîêàìïà, â³äîìî, ùî àïë³êàö³ÿ
300 ìêìîëü/ë  àãàòîêñèíó çìåíøóâàëà
àìïë³òóäó ôîêàëüíî âèêëèêàíîãî ÃÏÑÑ íà
83 % [21].

Â³äîìî, ùî ïðåñèíàïòè÷í³ òåðì³íàë³
îäíîãî é òîãî ñàìîãî íåéðîíà äóæå â³äð³ç-
íÿþòüñÿ çà âíåñêîì ð³çíèõ òèï³â êàëüö³ºâèõ
êàíàë³â ó âèâ³ëüíåííÿ íåéðîìåä³àòîðà, â
îäíèõ äîì³íóþòü Ð-, P/Q- òèïè, â ³íøèõ �
N-òèïè, à º é òàê³, ùî ìàþòü îäíàêîâèé
âíåñîê ¿õ óñ³õ [20, 26]. Ó êóëüòóð³ íåéðîí³â
ã³ïîêàìïà ïîêàçàíî, ùî ðîçïîä³ë ïîòåíö³àë-
êåðîâàíèõ ïðåñèíàïòè÷íèõ êàëüö³ºâèõ
êàíàë³â òåæ º íåîäíîð³äíèì [27, 28], îñîá-
ëèâîþ íåîäíîð³äí³ñòþ â ³äçíà÷àþòüñÿ
ÃÀÌÊåðã³÷í³ íåéðîíè [21].  Íà ðèñ.1,å
ïðåäñòàâëåíà  ã ³ñòîãðàìà ,  ùî ïîêàçóº
ðîçïîä³ë îïîñåðåäêîâàíîãî âíåñêó Ð- ³ P/
Q-òèï³â êàëüö³ºâèõ êàíàë³â ó àìïë³òóäó
âÃÏÑÑ â óñ³õ äîñë³äæåíèõ íàìè íåéðîíàõ.
Âíåñîê êàëüö³þ, ùî ïðîõîäèòü ÷åðåç Ð-òèï
êàíàë³â ó âèâ³ëüíåííÿ ÃÀÌÊ ó êóëüòóð³
íåéðîí³â ã³ïîêàìïà ìîæå ñòàíîâèòè â³ä 5
äî 65 %, à ÷åðåç P/Q-òèï � â³ä 25 äî 65 %.
Ö³  ðåçóëüòàòè ï³äòâåðäæóþòü íåîäíî-
ð³äí³ñòü ðîçïîä³ëó Ð - ³ P/Q-òèï³â êàíàë³â ó
êóëüòóð³ íåéðîí³â ã³ïîêàìïà.

Ï³ñëÿ âèçíà÷åííÿ ðîë³ êîæíîãî òèïó
âèñîêîïîðîãîâèõ êàëüö³ºâèõ êàíàë³â ó
ðåãóëÿö³¿ ãàëüì³âíî¿ ñèíàïòè÷íî¿ ïåðåäà÷³
áóëî äîñë³äæåíî ïëàñòè÷í³ñòü ñèíàïòè÷íî¿

Íåîäíîð³äíèé ðîçïîä³ë  ³  âíåñîê P- òà P/Q-òèï³â êàëüö³ºâèõ êàíàë³â



ISSN 0201-8489    Ô³ç³îë. æóðí., 2010, Ò. 56, ¹ 6 7

ïåðåäà÷³ ïðè ñòèìóëÿö³¿ ïàðàìè ³ìïóëüñ³â.²ç
äîñë³äæåíü, ïðîâåäåíèõ íà íåéðîíàõ êóëü-
òóðè ã³ïîêàìïà áóëî ïîêàçàíî, ùî ïëàñòè÷-
í³ñòü ðåãóëþºòüñÿ ïðåñèíàïòè÷íèìè ìåõà-
í³çìàìè, ÿê³ ïîâ�ÿçàí³ ç³ âõîäîì êàëüö³þ ó
ïðåñèíàïòè÷íó òåðì³íàëü [45]. Â³äîìî, ùî
â ìåõàí³çìàõ âèâ³ëüíåííÿ íåéðîìåä³àòîðà
òà ôîðìóâàííÿ ñèíàïòè÷íî¿ ïëàñòè÷íîñò³
âõ³ä Ca2+ â ïðåñèíàïòè÷íó òåðì³íàëü ñàìå
÷åðåç ïîòåíö³àëêåðîâàí³ êàëüö³ºâ³ êàíàëè
â³ä³ãðàº âèð³øàëüíó ðîëü.

Òîìó â íàñòóïí³é ñåð³¿ åêñïåðèìåíò³â ìè
äîñë³äæóâàëè ðîëü Ð- ³ P/Q-òèï³â êàëüö³º-
âèõ êàíàë³â ó ðåãóëÿö³¿ êîðîòêî÷àñíî¿ ïëàñ-

òè÷íîñò³ ãàëüì³âíî¿ ñèíàïòè÷íî¿ ïåðåäà÷³
ì³æ êóëüòèâîâàíèìè íåéðîíàìè ã³ïîêàìïà.
Ïàðí³ ïîñòñèíàïòè÷í³ ñòðóìè áóëè âèêëè-
êàí³ ïîäðàçíåííÿì àêñîíà ïðåñèíàïòè÷íî¿
êë³òèíè ïðÿìîêóòíèìè ³ìïóëüñàìè ñòðóìó
ç ³íòåðâàëîì ó 150 ìñ ì³æ íèìè. Ïðè
àïë³êàö³¿ àãàòîêñèíó àìïë³òóäà îáîõ ïàðíèõ
âÃÏÑÑ äîñòîâ³ðíî äîçîçàëåæíî çìåíøó-
âàëàñü (ðèñ. 2,à,á). Öå ìîæå ñâ³ä÷èòè ïðî
òå ùî êàëüö³é, ÿêèé âõîäèòü ó ïðåñèíàï-
òè÷íå çàê³í÷åííÿ ÷åðåç ö³ òèïè êàëüö³ºâèõ
êàíàë³â áåðå ó÷àñòü ó âèâ³ëüíåíí³ ÃÀÌÊ
ÿê ï³ñëÿ ïåðøîãî,  òàê ³  ï³ñëÿ äðóãîãî
ñòèìóëó. Ïðîòå àìïë³òóäà ïåðøîãî âÃÏÑÑ

Ðèñ.1. Ä³ÿ ω-àãàòîêñèíó íà âèêëèêàíí³ ãàëüì³âí³ ïîñòñèíàïòè÷í³ ñòðóìè (âÃÏÑÑ) ì³æ êóëüòèâîâàíèìè íåéðîíàìè
ã³ïîêàìïà. à, â � ïðèêëàä ðåºñòðàö³¿ óñåðåäíåíèõ âÃÏÑÑ ó êîíòðîë³ òà ïðè àïë³êàö³¿ ω-àãàòîêñèíó, á, ã � íîðìîâàí³
óñåðåäíåí³ âÃÏÑÑ: 1 � êîíòðîëü, 2, 3 � ä³ÿ 30 ³ 200 íìîëü/ë ω-àãàòîêñèíó â³äïîâ³äíî; ä � ã³ñòîãðàìà, ùî ïîêàçóº
íîðìîâàíå óñåðåäíåíå çíà÷åííÿ îïîñåðåäêîâàíîãî âíåñêó Ð- òà Ð/Q-òèïó êàëüö³ºâèõ êàíàë³â ó àìïë³òóäó âÃÏÑÑ.
Çà 100 % ïðèéíÿòî çíà÷åííÿ ó êîíòðîë³; å � ã³ñòîãðàìà, ùî ïîêàçóº ðîçïîä³ë âíåñêó Ð- òà Ð/Q-òèïó êàëüö³ºâèõ
êàíàë³â ó ãàëüì³âíó ñèíàïòè÷íó ïåðåäà÷ó äîñë³äæåíèõ íåéðîí³â. Íà ä, å: 1 � êîíòðîëü, 2, 3 � âíåñîê Ð- ³ Ð/Q-òèïó
â³äïîâ³äíî êàëüö³ºâèõ êàíàë³â. *P < 0,05, **P < 0,01, ***P < 0,001
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çìåíøóâàëàñÿ íà 4 % á³ëüøå ïîð³âíÿíî ç
äðóãèì. Îòæå, ìîæíà çðîáèòè âèñíîâîê, ùî
ï³ñëÿ äðóãîãî ñòèìóëó, îïîñåðåäêîâàíèé
âíåñîê Ð- ³ P/Q-òèïó êàëüö³ºâèõ êàíàë³â ó
âèâ³ëüíåííÿ íåéðîìåä³àòîðà íà 4 % ìåí-
øèé, í³æ ï³ñëÿ ïåðøîãî ñòèìóëó.

ßê ê³ëüê³ñíó ì³ðó ñèíàïòè÷íî¿ ïëàñòè÷-
íîñò³ íàìè áóëî îáðàíî êîåô³ö³ºíò ïàðíî¿
ñòèìóëÿö³¿ (ÊÏÑ), ÿêèé îá÷èñëþâàëè ÿê
â³äíîøåííÿ àìïë³òóäè äðóãîãî âÃÏÑÑ ó
ïàð³ äî ïåðøîãî. Äîñë³äæåí³ íàìè íåéðîíè
äåìîíñòðóâàëè ÿê äåïðåñ³þ, òàê ³ ïîëåã-
øåííÿ ïðè ïàðí³é ñòèìóëÿö³¿. Ó ÃÀÌÊåð-
ã³÷íèõ ñèíàïñàõ âæå áóëî îõàðàêòåðèçîâàíî

äåïðåñ³þ [5] ³  ïîëåãøåííÿ ïðè ïàðí³é
ñòèìóëÿö³¿ [22, 36]. Îñê³ëüêè íåéðîí³â, ÿê³
á äåìîíñòîðóâàëè ïîëåãøåííÿ (n = 3) áóëî
íàáàãàòî ìåíøå, í³æ òèõ, ùî äåìîíñòðó-
âàëè äåïðåñ³þ (n = 19), òîìó ¿õ íå ðîçä³ëÿëè
íà äâ³ ãðóïè. Îòæå, á³ëüø ïðàâèëüíèì º
ïðåäñòàâëÿòè ÊÏÑ ÷åðåç â³äíîñí³ âåëè÷è-
íè. Ï³äðàõîâàí³ çíà÷åííÿ ÊÏÑ ìè ïðåäñòà-
âèëè íîðìîâàíèìè â³äíîñíî êîíòðîëþ.
Àïë³êàö³ÿ áëîêàòîð³â êàëüö³ºâèõ êàíàë³â
äîñòîâ³ðíî çá³ëüøóâàëà óñåðåäíåíí³ íîð-
ìîâàí³ çíà÷åííÿ ÊÏÑ. Ïðè àïë³êàö³¿ 30
íìîëü/ë àãàòîêñèíó ÊÏÑ çá³ëüøèâñÿ íà
8 % ± 3 %, à ïðè àïë³êàö³¿ 200 íìîëü/ë � íà

Ðèñ.2. Âïëèâ ω-àãàòîêñèíó íà ïëàñòè÷í³ñòü ãàëüì³âíî¿ ñèíàïòè÷íî¿ ïåðåäà÷³ ì³æ êóëüòèâîâàíèìè íåéðîíàìè
ã³ïîêàìïà. à, á � ïðèêëàä ðåºñòðàö³¿ óñåðåäíåíèõ âèêëèêàííèõ ïàðîþ ³ìïóëüñ³â ãàëüì³âíèõ ïîñòñèíàïòè÷íèõ ñòðóì³â
(âÃÏÑÑ) ó êîíòðîë³ òà ïðè àïë³êàö³¿ ω-àãàòîêñèíó. Íà à, á, ã: 1 � êîíòðîëü, 2, 3 � ä³ÿ 30 ³ 200 íìîëü/ë ω-àãàòîêñèíó
â³äïîâ³äíî, â � ã³ñòîãðàìà, ùî ïîêàçóº íîðìîâàíå óñåðåäíåíå çíà÷åííÿ îïîñåðåäêîâàíîãî âíåñêó Ð- òà Ð/Q-òèïó
êàëüö³ºâèõ êàíàë³â â àìïë³òóäó ïåðøîãî òà äðóãîãî âÃÏÑÑ ó ïàð³. Íà â: 1 � êîíòðîëü, 2, 3 � âíåñîê Ð- ³ Ð/Q-òèïó
êàëüö³ºâèõ êàíàë³â: I, ²² � 1-é ³ 2-é âÃÏÑÑ ó ïàð³ â³äïîâ³äíî, ã � ã³ñòîãðàìà, ùî ïîêàçóº çá³ëüøåííÿ íîðìîâàíèõ
óñåðåäíåíèõ çíà÷åíü êîåô³ö³ºíòà ïàðíî¿ ñòèìóëÿö³¿ ïðè àïë³êàö³¿ ω-àãàòîêñèíó. Çà 100 % ïðèéíÿòî çíà÷åííÿ ó
êîíòðîë³. *P < 0,05, **P < 0,01, ***P < 0,001
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11 % ± 5 %. Îòæå, áëîêóâàííÿ ÿê Ð-, òàê ³
P/Q-òèïó êàëüö³ºâèõ êàíàë³â ìîæå çì³íþ-
âàòè åôåêòèâí³ñòü ñèíàïòè÷íî¿ ïåðåäà÷³,
íàðàç³ � ïîëåãøóº ¿¿ ïðîâåäåííÿ, çìåíøó-
þ÷è äåïðåñ³þ àáî çá³ëüøóþ÷è ïîëåãøåííÿ.
Íàø³ ðåçóëüòàòè óçãîäæóþòüñÿ ³ç äàíèìè,
îòðèìàíèìè íà á³ëüøîñò³ ñèíàïñàõ ÖÍÑ
[13, 45].

Îòðèìàí³ ðåçóëüòàòè ï³äòâåðäæóþòü,
ùî Ð-  ³  P /Q-òèïè êàëüö³ºâèõ  êàíàë ³â
â³ä³ãðàþòü äóæå âàæëèâó ðîëü ó ïðîâåäåíí³
ñèíàïòè÷íî¿  ïåðåäà÷³  ³  áåçïîñåðåäíüî
áåðóòü ó÷àñòü ó ðåãóëÿö³¿ êîðîòêî÷àñíî¿
ïëàñòè÷íîñò³ ÃÀÌÊåðã³÷íî¿ ñèíàïòè÷íî¿
ïåðåäà÷³ ì³æ íåéðîíàìè êóëüòóðè ã³ïîêàì-
ïà. Çà äîïîìîãîþ áëîêàòîðà ïðîäåìîí-
ñòðîâàíà íàÿâí³ñòü öèõ êàíàë³â â àêñîí³
êîæíîãî äîñë³äæåíîãî ïðåñèíàïòè÷íîãî
íåéðîíà êóëüòèðè ã³ïîêàìïà. Áóëà ï³äòâåðä-
æåíà íåîäíîð³äí³ñòü ðîçïîä³ëó Ð - ³ P/Q-
òèï³â êàíàë³â ó êóëüòóð³ íåéðîí³â ã³ïîêàìïà.

Î.Ï. Ìèçåðíàÿ, Ñ.À. Ôåäóëîâà,
Í.Ñ. Âåñåëîâñêèé

ÍÅÎÄÍÎÐÎÄÍÎÅ ÐÀÑÏÐÅÄÅËÅÍÈÅ È
ÂÊËÀÄ P- È P/Q-ÒÈÏÎÂ ÊÀËÜÖÈÅÂÛÕ
ÊÀÍÀËÎÂ Â ÊÐÀÒÊÎÂÐÅÌÅÍÍÓÞ
ÏËÀÑÒÈ×ÍÎÑÒÜ ÒÎÐÌÎÇÍÎÉ
ÑÈÍÀÏÒÈ×ÅÑÊÎÉ ÏÅÐÅÄÀ×È ÌÅÆÄÓ
ÍÅÉÐÎÍÀÌÈ ÊÓËÜÒÓÐÛ ÃÈÏÏÎÊÀÌÏÀ

Ìû èññëåäîâàëè ÷óâñòâèòåëüíîñòü ÃÀÌÊýðãè÷åñêîé
êðàòêîâðåìåííîé ïëàñòè÷íîñòè ê ñåëåêòèâíîìó áëîêàòîðó
P- è P/Q-òèïà êàëüöèåâûõ êàíàëîâ ω-àãàòîêñèíó-IVA. Äëÿ
áëîêèðîâàíèÿ Ð-òèïà êàíàëîâ ìû èñïîëüçîâàëè 30 íìîëü/ë
ýòîãî òîêñèíà, à äëÿ áëîêèðîâàíèÿ P/Q-òèïà � 200 íìîëü/ë.
Äëÿ èçìåðåíèÿ âûçâàííûõ òîðìîçíûõ ïîñòñèíàïòè÷åñêèõ
òîêîâ (âÒÏÑÒ) áûëè èñïîëüçîâàíû ìåòîäèêè ôèêñàöèè
ïîòåíöèàëà â êîíôèãóðàöèè «öåëàÿ êëåòêà» è âíåêëåòî÷íîé
ëîêàëüíîé ýëåêòðè÷åñêîé ïàðíîé ñòèìóëÿöèè àêñîíà
ïðåñèíàïòè÷åñêîãî íåéðîíà. Áûëî âûÿñíåíî, ÷òî âêëàä Ð-
òèïà êàíàëîâ â ÃÀÌÊýðãè÷åñêóþ ñèíàïòè÷åñêóþ ïåðåäà÷ó
ìåæäó êóëüòèâèðîâàííûìè íåéðîíàìè ãèïïîêàìïà
ñîñòàâëÿåò ïðèáëèçèòåëüíî 30 % îò îáùåãî, à âêëàä P/Q-
òèïà � 45 %. Ïîêàçàíî, ÷òî îïîñðåäîâàííûé âêëàä ýòèõ
êàíàëîâ â àìïëèòóäó âÒÏÑÒ èññëåäîâàííûõ íàìè íåéðîíîâ
ÿâëÿþòñÿ ðàçíûì äëÿ êàæäîãî èç íèõ, ò. å. èõ ðàñïðåäåëåíèå
íåîäíîðîäíî. Äëÿ èññëåäîâàíèÿ êðàòêîâðåìåííîé
ïëàñòè÷íîñòè òîðìîçíîé ñèíàïòè÷åñêîé ïåðåäà÷è àêñîí
ïðåñèíàïòè÷åñêîé êëåòêè ñòèìóëèðîâàëñÿ ïàðàìè èì-

ïóëüñîâ òîêà ñ èíòåðâàëîì â 150 ìñ ìåæäó íèìè.
Èññëåäîâàííûå íàìè íåéðîíû äåìîíñòðèðîâàëè êàê
äåïðåññèþ, òàê è îáëåã÷åíèå. Àïïëèêàöèÿ 30 íìîëü/ë
áëîêàòîðà óìåíüøàëà äåïðåññèþ è óñèëèâàëà îáëåã÷åíèå
íà 8 %, à àïïëèêàöèÿ 200 íìîëü/ë � íà 11 %. Òàêæå
îïðåäåëåíî, ÷òî â ïðîâåäåíèèè ñèíàïòè÷åñêîé ïåðåäà÷è
ïîñëå âòîðîãî ñòèìóëà, îïîñðåäîâàííûé âêëàä Ð- è P/Q-
òèïà êàëüöèåâûõ êàíàëîâ â îñâîáîæäåíèå íåéðîìåäèàòîðà
íà 4 % ìåíüøå, ÷åì ïîñëå ïåðâîãî ñòèìóëà. Ñëåäîâàòåëüíî,
áëîêèðîâàíèå êàê Ð- òàê è P/Q-òèïà êàëüöèåâûõ êàíàëîâ
ìîæåò èçìåíÿòü ýôôåêòèâíîñòü ñèíàïòè÷åñêîé ïåðåäà÷è, â
äàííîìó ñëó÷àå � îáëåã÷àòü åå ïðîâåäåíèå, óìåíüøàÿ
äåïðåññèþ èëè óñèëèâàÿ îáëåã÷åíèå. Ïîëó÷åííûå
ðåçóëüòàòû ïîäòâåðæäàþò, ÷òî Ð- è P/Q-òèïû êàëüöèåâûõ
êàíàëîâ èãðàþò î÷åíü âàæíóþ ðîëü â ïðîâåäåíèè
ñèíàïòè÷åñêîé ïåðåäà÷è è íåïîñðåäñòâåííî ïðèíèìàåò
ó÷àñòèå â ðåãóëÿöèè êðàòêîâðåìåííîé ïëàñòè÷íîñòè
ÃÀÌÊýðãè÷åñêîé ñèíàïòè÷åñêîé ïåðåäà÷è ìåæäó íåéðî-
íàìè êóëüòóðû ãèïïîêàìïà.
Êëþ÷åâûå ñëîâà: P- è P/Q-òèïû êàëüöèåâûõ êàíàëîâ,
ω-àãàòîêñèí-IVA, ÃÀÌÊýðãè÷åñêàÿ ñèíàïòè÷åñêàÿ
ïåðåäà÷à, êðàòêîâðåìåííàÿ ïëàñòè÷íîñòü.

Î.P. Ì³zerna, S.À. Fedulova, N.S. Veselovsky

NONUNIFORM DISTRIBUTION AND
CONTRIBUTION OF THE P- AND P/Q-TYPES
CALCIUM CHANNELS TO SHORT-TERM
INHIBITORY SYNAPTIC PLASTICITY IN
CULTURED HIPPOCAMPAL NEURONS

In the present study, we investigated the sensitivity of
GABAergic short-term plasticity to the selective P- and P/Q-
type calcium channels blocker omega-agatoxin-IVA. To block
the P-type channels we used 30 nM of this toxin and 200 nM
of the toxin was used to block the P/Q channel types. The
evoked inhibitory postsynaptic currents (eIPSC) were studied
using patch-clamp technique in whole-cell configuration in
postsynaptic neuron and local extracellular stimulation of single
presynaptic axon by rectangular pulse. The present data show
that the contribution of P- and P/Q-types channels to
GABAergic synaptic transmission in cultured hippocampal
neurons are 30% and 45%, respectively. It was shown that the
mediate contribution of the P- and P/Q-types channels to the
amplitudes of eIPSC is different to every discovered neuron.
It means that distribution of these channels is non-uniform. To
study the short-term plasticity of inhibitory synaptic trans-
mission, axons of presynaptic neurons were paired-pulse stimu-
lated with the interpulse interval of 150 ms. Neurons demon-
strated both the depression and facilitation. The application
of 30 nM and 200nM of the blocker decreased the depression
and increased facilitation to 8% and 11%, respectively. In
addition, we found that the mediate contribution of the P- and
P/Q-types channels to realization of synaptic transmission
after the second stimuli is 4% less compared to that after the
first one. Therefore, blocking of both P- and P/Q-types calcium

Î.Ï. Ì³çåðíà, Ñ.À. Ôåäóëîâà, Ì.Ñ. Âåñåëîâñüêèé
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channels can change the efficiency of synaptic transmission.
In this instance it facilitates realization of the transmission via
decreased depression or increased facilitation. These results
confirm that the P- and P/Q-types calcium channels are
involved in  regulation of the short-term inhibitory synaptic
plasticity in cultured hippocampal neurons.
Key words: P- and P/Q-types calcium channels, omega-
agatoxin-IVA, GABAergic synaptic transmission, short-term
plasticity.

O.O.Bogomoletz Institute of Physiology, National Academy
of Sciences of Ukraine, Kyiv
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