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Представлен обзор известных на сегодняшний день сведений о пептидном гор. 
моне перечней доли пиюфиза-нролактине. Подробно рассмотрены вопросы связи секре­
ции пролактина с функцией различных нейрохимических систем мозга: дофам,шергн- 
ческой серотонинергической, холинергической. I АМКерг,.ческой, Представлены данные 
о влиянии на селению пролактина назоинтестинального пептида, опиоидных пептидов. 
В свете рассмо.р'-чиых нейрохимических аспектов секреции пролактина обсуждаются 
механизмы влиянии па нес ряда психотропных препаратов (нейролептиков, опиатов, 
стимуляторов НПО. Представлены сведения о характере изменения секреции пролак- 

...... к.лпптл логических состояниях (шизофрении, депрессивных рис­тина при некоторых психоиато.кл и » ։
стройствах. алкоголизме).

В последнее время среди исследователей, занимающихся биологи­
ческими основами психических заболеваний, возрос интерес к гормону 
передней доли гипофиза-пролактину (ПЛ), что связано с участием в 
регуляции его выделения нейромедиаторов, прежде всего, дофам,ина 
(ДА). Изменениям же в системе ДА отводится ведущая роль в механиз­
ме развития шизофрении и Р»Да ДРУ™Х психических расстройств [1—3]. 
Нарушения секреции ПЛ, выявляемые при исследовании крови боль­
ных,՜ отражают изменения обмана нейромедиаторов в мозгу и позволяют 
приблизиться к расшифровке центральных м&ха։Н'ИЗМ'Ов психических рас՜ 
с тройств. Отмечено и обратнее влияние изменения уровня ПЛ в крови 
па высвобождение ДА из нервных окончаний гипоталамуса [4].

Важным является также обнаружен,не высокой корреляционной 
связи между повышением уровня ПЛ в крови и терапевтической эффек­
тивностью нейролептических препарадов у больных шизофренией [о], 
которая, возможно, является более адекватным показателем терапевти­
ческой эффективности, чем непосредственное измерение концентрации 
препаратов в плазме [6]. Следует учесть и относительную простоту оп­
ределения уровня ПЛ в крови. Несамшеина важность изучения влияния 
новых психотропных препаратов на секрецию ПЛ, измерение уровня ко­
торой позволяет проводить быстрый скрининг терапевтически эффектив- 
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пых средств [6]. В некоторых случаях определение уровнЯ"сс.креИ'ПЛ ПЛ 
может также сравнительно рано выявить появление ряда побочных эф­
фектов лечения нейролептическими препаратами. К примеру, отмечено, 
что за 1—2 недели до появления паркиисоинчес.ких осложнений при дли­
тельном применении хлорпромазина происходило повышение секреции 
ПЛ, своевременное определение содержания которого позволило бы пред­
отвратить нежелательные эффекты.

Приведенные факты показывают важность исследовг<нпй секреции 
ПЛ для психофармакологии и психиатрии.

ПЛ имеет молекулярную массу 20 кД и является одноцепочечным 
пептидом с тремя дисульфидными мостиками [7J. У людей ПЛ вместе с 
другими гормонами влияет на развитие .молочных желез, секрецию и вы­
деление молока, участвует в регуляции функции половых желез. Базаль­
ный уровень секреции ПЛ у женщин выше, чем у .мужчин, повышается 
во время сна и варьирует на протяжении менструального никла [8].

Определенные физиологические стимулы, как, например, сссгишс у 
ла-ктирующего животного, вызывает быстрое и выраженное увеличение 
секреции ПЛ, опосредованное, вероятно, влиянием на системы ДА, нор­
адреналина (НА) и гормоны, участвующие в регуляции его секреции. 
Существуют, однако, и другие состояния, при которых наблюдаются из­
менения секреции ПЛ, прежде всего, стресс, всегда приводящий к повы­
шению его уровня в плазме крови [9]. Интересная корреляция была от­
мечена также у различных видов млекопитающих между концентрацией 
ПЛ в плазме и «социальным» поведением. У обезьян, к примеру, уровень 
ПЛ был обратно пропорционален степени их «общественного господства» 
в условиях полуовободы [10].

Нейрохимические аспекты секреции ПЛ. Гипофизарные клетки, 
секретирующие ПЛ. подвержены одновременному стимулирующему и 
ингибирующему влиянию со стороны гипоталамуса. У млекопитающих, 
однако, ингибиторные факторы оказывают преобладающее действие. Лю­
бые хирургические и фармакологические вмешательства, приводящие к 
разрыву пипоталамо-гипофи.тарных связен (пересадка гипофиза и пор­
тальных сосудов, повреждение срединной возвышенности гипоталамуса), 
приводят к быстрому повышению секреции ПЛ [9]. Ингибиторный конт­
роль во многом зависит от секреции ДА тубероинфундибулярной сис­
темой гипоталамуса. И сел едав ан и я Hil.land и соавт. [11] и Brown и 
соавт. [12]. применивших на людях блокатор ДА периферического 
действия—домперидон, подтвердили роль ДА-системы, расположенной 
но внешнюю сторону ГЭБ (то есть дистальной части аксонов туберо- 
пнфу.ндибулярной системы или ДА-рецепторов гипофиза), в регуляции 
секреции ПЛ гипофизом. Изучение секреции ПЛ у младенцев-анэицефа- 
лов без идентифицированной ткани гипоталамуса в ответ на однократ­
ное введение хлорпромазина также показало, что нейролептик стимули­
рует высвобождение ПЛ, действуя непосредственно на гипофиз [13]. По­
казано присутствие ДА в гипофизарной портальной системе, равно как 
и в передней доле гипофиза. ДА, введенный непосредственно в порталь- 
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иую систему, снижал высвобождение ПЛ in vivo [14]. Предполагают, 
что ДА может угнетать секрецию ПЛ двумя путями; проникновением в 
длинные портальные сосуды, связывающие срединную возвышенность с 
передним гипофизом, и через короткие портальные сосуды, соединяющие 
заднюю и переднюю доли гипофиза [15]. В передней доле гипофиза бы­
ли обнаружены специфические рецепторы для ДА [16]. Свойства ДА- 
рецептороз, расположенных па клетках, секретирующих ПЛ, были сход­
ными со свойствами центральных ДА-ренспторов. В частности, они имели 
одинаковое сродство к ДА. Nansel и соа.вк [17] показали, что ДА в пе­
редней доле гипофиза связан с гранулами, секретирующими ПЛ. Эти 
наблюдения подкрепляют точку зрения, что при физиологических усло­
виях ДА действует на гипофиз непосредственно и угнетает секрецию ПЛ.

Что касается влияния НА на секрецию ПЛ, то в низких дозах был 
отмечен стимулирующий эффект, тогда как в высоких—ингибирующий. 
Однако микроинъекцпи НА в гипофиз нс влияли на уровень секреции ПЛ 
[18]. Показано, что 0-2-адренергнческие рецептары не вовлечены в про­
цесс активации секреции ПЛ [19].

Внутрижелудочковое введение серотонина (5-ОТ) животным или 
системное введение 5-окситриптофана и L-триптофаиа животным и че­
ловеку стимулировало высвобождение ПЛ [20, 21]. Рядом исследова­
телей было изучено взаимоотношение дофамин- и серотонинергических 
механизмов в регуляции секреции ПЛ. При введении крысам препаратов, 
влияющих на различные фазы обмена 5-ОТ и ДА было обнаружено, что 
5-ОТ может стимулировать высвобождение ПЛ через .ингибирование доф­
аминергических нейронов [22] Garthwaite и Hagen [23], однако, по­
лучили доказательства того, что серотонинергическая стимуляция по­
вышала высвобождение ПЛ посредством пролактин-рилизинг факто­
ра (ПРФ). Мстаноловые экстракты плазмы и гипоталамуса крыс высво­
бождали ПЛ из полугипофизов крыс in vitro в линейной зависимости от 
дозы. Уровни ПЛ и ПРФ-поД06՛’011 активности в плазме значительно воз­
растали после серотонинергической стимуляции, стимуляция же ДА-ре- 
цепторов бромкриптином или блокада ДА-рецепторов хлорпромазином 
не изменяли ПРФ-подобную активность, несмотря на их влияние на 
высвобождение ПЛ. Ингибитор обратного захвата 5-ОТ-флуоксетин и 
непосредственный предшественник синтеза 5-ОТ-5-окситриптофан—уве­
личивали как содержание ПЛ в плазме, так и ПРФ-подобную активность. 
Ни тс, ни другое вещество, ни их комбинация не стимул провали непо­
средственно высвобождение ПЛ из гипофизов крыс in. vitro. Авторы при­
ходят к выводу, что серотонинергическая стимуляция повышает высво­
бождение ПЛ посредством ПРФ- ПРФ-подобная активность в плазме бы­
та устойчивой и характеризовалась термостабильностью. При хрома­
тографии на сефадексе С-25 она выявлялась вблизи рнлизинг-фактора 
лютеинизирующего гормо«а и ингибирующего фактора соматотропного 
гормона.

Хотиноргическая система оказывала и-нгпбиторное влияние на се- 
крецию ПЛ у кастрированных крыс [21]. у человека холинергические 
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механизмы, по всей вероятности, не влияют на базальную секрецию ПЛ 
[25], но угнетают его высвобождение в условиях блокады ДА-рецепторов 
галоперидолом пли угнетения дофл.М1Инергпчеокой передачи морфином. 
Изучение влияния на секрецию ПЛ у крыс и человека блокады гистами­
новых 112-рецепторов выявило повышение сывороточного уровня гормона 
в случае внутр.ивешного (200 мг) ил՛!! перерыльцого (1000 мг) введения 
циметидина. Уровень других исследованных гормонов при этом не из­
менялся [26].

Наряду с биогенными аминами и ацетилхолином секреция ПЛ моду­
лируется также другими нейроактивными соединениями, нейрогормона­
ми и нейропептидами. Melis и соавт. [27], к примеру, показали, что 
Г АМ К оказывает стимулирующее влияние на секрецию ПЛ у людей при 
одновременном внутривенном' введении с ДА, была выявлена отрица­
тельная корреляция между концентрацией ГАМК в СМЖ и уровнем ПЛ 
в плазме [28]. В опытах in vitro при инкубации агониста ГАМК мусцимо­
ла с передней долей пипофиза происходило значительное угнетение спон­
танного высвобождения ПЛ. не зависящее от ДА-оистемы [29]. 11а ос­
новании изучения влияния ГАМК, па высвобождение ПЛ гипофизом у 
оварнэкто'мированных крыс Costa и соавт. [30] выдвинули гипотезу о ее 
прямом ингибирующем действии.

Важное значение для секреции ПЛ аденогипофизом имеет Ca-i 
[31, 32]. В ингибиторном действии ДА на секрецию ПЛ играет роль мо­
дуляция распределения внутриклеточного Са- . Тиреотропин-рилизлнг 
гормон (ТРГ, тиреолиберпп) стимулирует высвобождение ПЛ. что связа­
но, главным образом, с повышением концентрации внутриклеточного 
Са՜՛՝, влияющей, в свою очередь, на метаболизм сАМР [33]. Работами 
Grosvehor и соавт. [34] показано, что процесс высвобождения ПЛ из 
гипофизарных клеток включает два этапа: трансформацию внутри желе­
зы (переход медленно метаболизируемого пула ПЛ в быстро метаболи­
зируемый) и высвобождение из железы. ТРГ способствует высвобожде­
нию ПЛ на втором этапе, то есть уже после его трансформации в быстро 
метаболизируемый пул. ДА способен угнетать аденплатциклазу, с чем 
связана, вероятно, блокада этапа трансформации. Поскольку ДА сни­
жает уровень внутриклеточного Са'-' блокируя его приток, он способен 
также угнетать и второй этап---высвобождение быстро метаболизируе­
мого пула ПЛ из железы. Такой механизм действия ДА может отчасти 
объяснить его антагонистическое влияние по отношению к гормонам, 
высвобождающи-м ПЛ—ТРГ и вазоактивному интестинальному пепти­
ду (ВИП), которые повышают внутриклеточный уровень Са2* непосред­
ственно или в результате влияния па сАМР.

ВИП, первоначально обнаруженный в желудочно-кишечном тракте, 
локализуется также в пределах гипоталамуса, гчпогаламо-гппофизарной 
портальной системы и аденогипофиза, что указывает на его возможную 
роль в регуляции функции гипофиза. Vijayan! и соавт. [35] показали, 
что ВИП стимулирует высвобождение ряда аденогипофизарных гормо­
нов, включая ПЛ, in vivo, ио не in vitro. Было сделано заключение, что 
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Bl III влияет на секретно гормонов гипофиза в результате непрямых ме­
ханизмов. Ruberg и соавт. [36], однако, продемонстрировали прямое сти­
мулирующее действие ВПП на высвобождение ПЛ из полугипсфизов 
крыс in vitro. Было показано [37], что ПЛ-секретирующие клетки у мы­
шей исключительно чувствительны к ВНП, который стимулирует как 
высвобождение ПЛ, так и синтез 3',5'-сАМР. Действие ВИП и ТРГ на 
высвобождение ПЛ оказалось аддитивным, чего не отмечалось в отно­
шении образования сА.МР. Следовательно, конечный биологический эф­
фект, вызываемый ВНП, находится под контролем сАМР-зависимого 
процесса.

Имплантация капсул с ПЛ в срединную возвышенность гипотала­
муса крыс [38] или периферическая инъекция бычьего ПЛ [39] приво­
дили к снижению эндогенной секреции ПЛ, что свидетельствовало о его 
способности подавлять собственную секрецию. Подобное угнетение выс­
вобождения гормона может быть вызвано повышен!.ем обмена ДА в сре­
динной возвышенности, что подкрепляется повышенным обменом ДА в 
этой области в ответ на периферическое введение ПЛ. Таким образом, 
можно сформулировать гипотезу, согласно которой повышение уровня 
ПЛ в сыворотке прямо или косвенно приводит к увеличению высвобож­
дения ДА из катехол а мпнергичес-ких нервных окончании в срединной 
возвышенности, что, в свою очередь, снижает выделение ПЛ из передней 
доли гипофиза [4].

Показано, что между уровнями содержания ПЛ в сыворотке и СМЖ 
у крыс и человека имеется отчетливая положительная корреляция [28], 
свидетельствующая о том, что СМЖ может служить источником ПЛ для 
нервных структур, принимающих участие в регуляции его секреции. Для 
экспериментального подтверждения указанной гипотезы Nicholson и 
соавт. [4] использовали активность- тирозингидронсилазы в средин­
ной возвышенности как показатель активности дофаминергических нерв­
ных окончаний. Было установлено, что повышение концентрации ПЛ в 
СМЖ после подкожного введения крысам бычьего ПЛ՛ приводило к уг­
нетению секреции ПЛ передней долей гипофиза, сопровождаемому повы­
шением активности дофаминергических терминалей в пределах средин­
ной возвышенности. 1 (ервные структуры, участвовавшие в регуляции се­
креции ՝ПЛ, реагировали на воздействие ПЛ как танового. Ауторегуля- 
ция пролактином собственной секреции имела определенный скрытый пе­
риод, более характерный для тонического, чем для фазного ингибиторно­
го контроля. Особенно чувствительными к ПЛ оказались дофаминерги­
ческие терминал՛!։ в срединной возвышенности, а не в прпоптической 
зоне.

Важными участками регуляции действия гормонов являются гор­
мональные рецепторы. Показано, что рецепторами для ПЛ служат гли­
копротеины с Мг субъединиц около 70 кД. Антитела к пролак­
тиновым рецепторам спедифичеокп олокируют связывание именно этого 
гормона с соответствующим рецептором, а также действие ПЛ на ткань- 
мишень in vitro и in vivo [40, 41]. Одним из физиологических мехаииз- 
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мов, посредством которого предотвращается накопление Щ1 при резком 
прекращении секреции гормонов, является быстрая деградация ПЛ в 
гипофизе.

Психофармакологические аспекты секреции ПЛ. Учитывая перечис­
ленные выше влияния на секрецию ПЛ изменений в системах различных 
нейромедиаторов, можно объяснить механизм действия на нее опреде­
ленных психотропных препаратов. Например, предшественник дофами­
на—L-ДОФА, а также апомерфин и его производные, являющиеся сти­
муляторами ДА-рецспторов, приводят к снижению уровня ПЛ в сыво­
ротке крыс [42]. Амфетамин и метилфенидат—агонисты дофамина не­
прямого действия с различными механизмам,и пресинаптических эффек­
тов на ДА-нейропы в мозгу—приводят к увеличению концентрации! ДА 
в синаптичесжоп щели и последующему повышению стимуляции пост- 
сИ'НаптичесК1И.х ДА-рецепторов. Однако, несмотря па многие черты сход­
ства между фармакологическими эффектами этих двух препаратов, име­
ются незначительные отличия, которые связывают с их неодинаковым 
действием на ДА-нейроны. Амфетамин влияет на устойчивый к резерпи­
ну пул вновь синтезированного ДА, тогда как метилфенидат облегчает 
стимулируемое электрическим импульсом высвобождение ДА из резер- 
пинчувствмтельпого пула [43]. Известно, что резерпин вызывает повы­
шение уровня ПЛ в сыворотке. Clemens и Fuller [43] сравнили способ­
ность амфетамина и метилфенидата противодействовать повышению выз­
ванного резерпином уровня ПЛ в сыворотке. Сами по себе ин амфета­
мин, ни метилфенидат нс снижали уровня ПЛ в сыворотке. Амфетамин, 
но не метилфенидат, обладал способностью блокировать повышение кон­
центрации ПЛ в ответ на действие резерпина. Таким образом, нейроэн­
докринный эффект может быть использован для дифференцирования 
стимуляторов ЦИС из группы метилфенидата от стимуляторов из груп­
пы амфетамина.

Наоборот, антагонисты ДА-рецспторов, как, например, нейролеп­
тические препараты аминазин, пвмозид, галоперидол, повышают секре­
цию ПЛ [44, 45]. Были также выявлены половые различия в чувстви­
тельности механизмов, контролирующих секрецию ПЛ, к действию бло­
каторов ДА-рецспторов. У кастрированных крыс-самок гиперпролакти­
немия в ответ на введение аминазина была выражена сильнее, чем у 
кастрированных самцов. Базальный уровень ПЛ в крови у тех и других 
животных был сходным, а в гипофизе у самок выше, чем у самцов [44]. 
Повышение секреции ПЛ под действием галоперидола может усили­
ваться под влиянием лития и диазепама.

Дофаминергический и серотонинергический антагонист метиотепи- 
па— малеат вызывал у людей быстрый подъем уровня ПЛ в сыворотке 
крови, уровень гармопа роста при этом не изменялся [46]. Было пока­
зано также, что псшхотомиметические вещества индол аминового и мес­
калинового типов повышают секрецию ПЛ у крыс путем прямой стимуля­
ции серотсвпшсвых рецепторов [47].

Морфии и другие опиатные вещества могут повышать уровень ПЛ 
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у животных in vivo после периферического или внутрижелудочкового 
введения [48]. Не ясно, однако, действуют л,п эти вещества на пипофиз 
прямо или опосредованно через гипоталамус [49]. Опыты in vitro [50, 
51] с морфином и эндогенным морфипоподобным пептидом МеЬэн1кефа- 
лпном показали, что они нс стимулируют высвобождение ПЛ и не уст­
раняют блокирующего влияния ДА на высвобождение ПЛ. Поэтому бы­
ла выдвинута гипотеза о том, что вызываемое опиатами повышение уров­
ня ПЛ не связано с непосредственным действием на гипофиз. Ряд авто­
ров считает, что вызываемое опиатами высвобождение ПЛ осуществля­
ется с помощью гипсталам.нчес.кпх механизмов и связано с уменьшением 
активности дофаминергической системы в срединной возвышенности 
[52—54].

Результаты проведенных исследований несколько отличаются в за­
висимости от путей введения опиатов, которые оказывают большее влия­
ние на высвобождение ПЛ при внутривенном и внутрижелудочковом 
введении. При этом 0-эпдорфпн действует сильнее, чем Met- или Leu-эн­
кефалины. Введение р-эндорфина снижает скорость обмена ДА в сре­
динной возвышенности и увеличивает кенцеятрашпо ПЛ в сыворотке 
крови пэ-гги в 10 раз [52]. Пентапептиды быстрее метаболизируются в 
сравнении с В-эндорфизом, и поэтому с-ни действуют эффективно только 
тогда, когда используются их стабильные аналоги.

Изучению роли различных нейрохимических систем в регуляции се­
креции ПЛ в зависимости от возраста посвящена работа Forman и 
соавт. [55]. Исследование влияния различных препаратов централь­
ного действия на секрецию ПЛ у молодых (3—4 мес.) и старых (18—19 
мес.) крыс-самцов показало, что гипоталамический доф-аодиновый конт­
роль является важным .фактором в угнетении секреция ПЛ у старых 
крыс, в то время как серотонин и опиаты становятся с возрастом менее 
эффективными стимуляторами его секреции.

Секреция IUI при психопатологических состояниях. Изменения ба­
зального уровня ПЛ в плазме, суточных колебаний его секреции, а также 
секреторной реакции в ответ на введение различных веществ могут со­
провождать определенные психопатологические состояния, как, напри­
мер, шизофрению и аффективные расстройства, а также, по всей вероят­
ности, н алкоголизм. Рядом исследователей успешно применяются ней­
роэндокринные методы в качестве нового подхода к изучению активное1՜,т 
дофаминовых рихепгорс® у человека. Метод основан на том, что секре­
ция определенных гормон*-՜” (->апрнмер, ПЛ плч гормона роста) отчасти 
регулируется центрально расположенными дофаминергическими ней­
ронами. Концентрация же этих юрмонов легко измеряется в крови. По­
этому по уровню базальной секреции ПЛ, а также по характеру влия­
ния па эту секрецию различных агонистов и антагонистов ДА-рецепто- 
ров, можно сделать заключение о состоянии ДА-рецепторов и запасов 
ДА в мозгу человека при жизни.

Результаты исследовании секреции ПЛ у больных шизофренией 
можно суммировать следующим образом. По базальным уровням ПЛ в 
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плазме больные хронической формой шизофрении, как получавшие ней­
ролептические препараты, гак н не принимавшие никаких лекарств в 
течение месяца, не отличались практически от здоровых [56, 57]. При 
этом у больных хронической формой шизофрении, лечившихся нейролеп­
тическими препаратами на протяжении 5—25 лет, пе было выявлено кор­
реляции уровней ПЛ с длительностью или дозировкой нейролептического 
лечения, характером психопатологических синдромов и наличием пли 
отсутствием побочных эффектов терапии (двигательной заторможенно­
сти, парюинс-онизм'а) [58]. Выявление в большинстве случаев нормаль­
ных базальных уровней ПЛ у больных шизофренией предполагает, по 
мнению авторов, развитие толерантности ДА-рецепторов в туберрпп- 
фупдибулярной системе. Влияние истощения лактотрофных клеток как 
причины низких уровней ПЛ было исключено, поскольку инъекция тирео­
тропного гормона (сильного стимулятора секреции ПЛ), вызывала зна­
чительное повышение секреции ПЛ как у мужчин, так и у женщин. Адап­
тация туберопп']>ун;ы1буля.риой системы подтверждается фактом исчез­
новения корреляции уровня ПЛ с длительностью и дозировкой нейролеп­
тического лечения или с наличием экстрапирамидных симптомов.

На основании имеющихся данных об отсутствии различий в базаль­
ных уровнях ПЛ между больными шизофренией и здоровыми можно 
прийти к заключению об отсутствии при шизофрении нарушений в ту- 
берои1нфундибуля.рной ДА-аи.стеме. Антипсихотическое действие нейро­
лептических препаратов проявляется в других дофаминергических си­
стемах, к примеру, в мезолимбическпх и мезокертикальиых трактах [58]. 
что подкрепляется данными Bowers и Rozitis [59], выявившими разви­
тие толерантности к нейролептикам в хвостатом ядре, по не в лимби­
ческой или։ гипоталамической областях. Сходные результаты получены 
Julon и соавт. [60], наблюдавшими четкое развитие толерантности в ни- 
гро-стриатной системе, лишь незначительные явления привыкания в мезо- 
лимбической и отсутствие толерантности В мезо-кортикальной системах. 
Отмечены также большие различия в чувствительности этих трех доф­
аминергических систем к длительной импрегнации нейролептиков, указы­
вающие на важность хронических экспериментов, поскольку возмож­
ность перенесения результатов кратковременных влияний на долговре­
менные ограничена. Особенно это касается шизофрении, которая яв­
ляется в большинстве случаев хроническим заболеванием.

Исследование секреции ПЛ в ответ на тестовые дозы агонистов ДА 
(апаморфян, L-ДОФА) позволило выявить усиленную гормональную 
реакцию у больных острой формой заболевания [8], которая может ока­
зывать на повышенную чувствительность ДА-рецопторов. У большинст­
ва больных хронической формой шизофрении было выявлено снижение 
реакции ПЛ в ответ на введение агснистоз ДА-рецепто.роз, которое свя­
зывается с длительным применением нейролептических препаратов 
[8, 58].

ПЛ может и сам по себе играть важную роль или являться усу­
губляющим фактором в патогенезе шизофрении. Эти наблюдения оановы- 
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вались на данных о том, что ПЛ стимулировал синтез простагландинов, 
которые, по данным НоггоЫп [61], играют определенную роль в возник­
новении шизофрении. Кроме того, установлено стимулирующее действие 
ПЛ на скорость обмена ДА в тубсроинфундибулярной системе [4]. Мож­
но полагать, что этот гормон в равной степени мог бы стимулировать ак­
тивность и мезокортпкальных дофаминергических нейронов. Следует, 
однако, подчеркнуть, что влияние ПЛ на активность ДА-пейронов в дру­
гих системах, помимо туберепшфундибулярной. пока не доказано.

Секреция ПЛ также изучалась у больных депрессиями. Что каса­
ется базальных уровней ПЛ в плазме при депрессии, то данные различ­
ных исследователей оказались противоречивыми [62]. Asnis и соавт. 
[63] при опенке базальных уровней ПЛ у группы больных депрессией 
в период обострения заболевания и после выздоровления склонны объяс­
нять полученные результаты снижением у больных депрессией серото- 
яинергического тонуса.

Gold и соавт. [64] показали, что прием I.-ДОФА снижал концентра­
цию ПЛ в сыворотке больных депрессией в б.ольшей степени, чем здо­
ровых, а в сыворотке больных биполярной формой заболевания в боль­
шей степени, чем мопонсляриой. Повышенную реакцию секреции ПЛ в 
ответ на введение L-ДОФА можно связать с гиперчувствптельностью ДА- 
рецепторав.

В некоторых работах отмечено снижение у больных депрессией реак­
ции ПЛ на введение ТРГ [65. 66]. В то же самое время Maeda и соавт. 
выявили ее повышение при депрессии и обнаружили выраженный подъем 
уровня содержания ПЛ в плазме вслед за введением ТРГ у -1 женщин в 
маниакальном состоянии по сравнению со здоровыми [67]. При этом ис­
ходные уровни ПЛ в плазме у больных и здоровых люден не отличались 
между собой.

У больных депрессией проводили также исследование суточных ко­
лебаний уровня ПЛ в сыворотке [68]. Был выявлен различный харак­
тер суточной секреции ПЛ у больных депрессией и здоровых, у больных 
отмечалось статистически значимое повышение уровня ПЛ вечером, за 
несколько часов до сна. Уровень ПЛ в утренние часы у больных депрес­
сией был слегка выше, чем у здоровых. Краме того> у больных отмеча­
лось увеличение по сравнению со здоровыми относительного прироста 
уровня ПЛ с момента одного определения до другого, что указывает на 
вероятную связь между суточными колебаниями настроения, характер­
ными для эндогенной депрессии, и изменениями нормального ритма се­
креции ПЛ.

Из литературных данных известно, что средние дозы алкоголя (оО г 
перорально) вызывают подъем уровня ПЛ у здоровых людей. Однако 
те же дозы алкоголя не вызывают подъема уровня ПЛ у алкоголиков 
[69[. Определение концентрации ПЛ у здоровых мужчин в течение 20 ч 
после однократного приема большой дозы алкоголя (1.5 г/кг перорально) 
на фоне введения стимулятора секреции ПЛ -ТРГ (200 мкг внутривен­
но) показало, что в период абстиненции повышение секреции ПЛ в от­
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вет на введение ТРГ полностью отсутствовало, тогда как во время ал- 
коголыюй интоксикации наблюдался небольшой подъем уровня ПЛ [701, 
Сделано предположение, что симптомы «отнятия» связаны с увеличением 
дофаминергической активности в гипоталамусе. Об ингибиторном влия­
нии этанола на секрецию ПЛ гипофизом даже па ранних стадиях ал­
когольной интоксикации сообщили Linnoila и соавт [661

•Таким образом, секреция ПЛ тесно овязана с функционированием 
нейромедиаторных систем в мозгу. Использование нейроэндокринного 
подхода для изучения механизмов развития различных психических рас­
стройств у человека позволяет получать информацию о нейрохимических 
процессах ,в мозгу при жизни па основании исследования периферичес­
ких жидкостей организма (крови, СМЖ). Исследования в этой области 
продолжаются и расширяются. Измерение уровня содержания ПЛ в кро­
ви оольных психическими расстройствами представляет интерес как для 
теоретической, так и практической психиатрии. Теоретическая значи­
мость подобных исследований обусловлена двусторонней связью секре- 
пип ПЛ с центральными дофаминергическими механизмами, которые 
играют важную роль в патогенезе ряда психических расстройств. Боль­
шой интерес представило бы параллельное изучение секпеции ПЛ и со­
стояния дофамине,вой системы крови, поскольку в последнее время на­
капливается вес оольше данных о корреляции ряда биохимических по- 
казаге..с/| с..,мена дофамина р. периферических жидкостях организма че- 
.ju:>c.k- с o.ipхарактеристиками клинического состояния 
больных [', / . /֊J. практической психиатрии определение концентра­
ции ПЛ в кроил оольных может найти применение при подборе опти­
мальных доз психотропных препаратов.

PROLACTIN: NEUROCHEMICAL AND PSYHOPHARMACOLOGICAL 
ASPECTS

GA.MALEYA N. B., KUDINOVA E.

All-Union InsfHute 01 General and Forensic Psychiatry, USSR Academy of 
Medical Sciences, Moscow

The modern data on anterior pituitary hormone prolactin are re­
viewed. Special attention is drawn to the connection between prolactin se­
cretion and function of various neurochemical systems in the brain, such 
as dopaminergic, serotoninergic, cholinergic, GABA-ergic. The data on 
the influence of vasointestinal and opioid peptides on prolactin secretion 
are presented. In view of the mentioned neurochemical aspects of pro­
lactin secretion the effects of several psychotropic drugs (neuroleptics, 
stimulators, opioids) are discussed. The changes in prolactin secretion 
in some psychopathological states (schizophrenia, depressive disorders, 
alcoholism) are considered.
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