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В последние годы все большее внимание привлекают работы, 
посвященные взаимодействию нейромедиаторов в мозговой деятель
ности в норме и при ее нарушениях. В настоящее время накоплено 
достаточное количество фактов, доказывающих существование механиз
ма взаимодействия нейромедиаторов, которое обусловливается нали
чием рецепторов па пресинаптических мембранах, селективных к раз
личным медиаторам (’ ։). Однако из большого числа веществ, являю
щихся пресииапт1гческими регуляторами высвобождения норадреналина 
(НА) из периферических нейронов, по существующим в настоящее 
время данным лишь небольшая часть (а- адренэргнческис агонисты, 
простагландины, наркотики-анальгетики) являются эффективными в 
ЦИС (*). Работы, проведенные в нашей лаборатории, указывают на 
участие 7 аминомасляной кислоты (ГАМК) в пресииаптической регу
ляции высвобождения НА н мозгу. Это заключение было сделано па 
основе уменьшения количества НА из богатых норадренергическими 
нервными окончаниями областей мозга крыс в опытах in vivo и in vitro 
иод действием определенных концентраций ГАМК (‘-։), а также отсут
ствия эффекта ГАМК на захват и метаболизм НА в условиях экспери
мента (*) и изменения высвобождения НА под действием пикроток
сина и бикукуллина (7).

Исходя из того, что взаимодействие нейромедиаторов имеет особен
но большое физиологическое значение при нейрональной активности, в 
настоящей работе нами было изучено действие ГАМК (эндогенной и эк
зогенной) на высвобождение 3Н-НА иод действием 40 мМ К + .

Опыты ставили на белых крысах весом 120—150 г. Животных обез
главливали и мозг быстро извлекали в холодных условиях. Брали по 2 
среза (15 мг) из контралатеральных частей гипоталамуса каждой кры
сы. Срезы инкубировали в Крсбс-бикарбонатном буфере (с расчетом по 
2 мл на каждый срез) pH 7,4, при 37 С, 5 мин, после чего в инкубацион
ную среду добавляли 3П-НА (удельная активность 9.1 КюриЛил1Оль) н 
конечной концентрации 10՜ ’М и продолжали инкубацию 30 мин. Затем 
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срезы извлекали, промывали 6 мин в холодном буфере и помещали на 
специальные держатели, и срезы на них переносили из одного инкуба
ционного сосудика в другой. Там. где это было необходимо, к инкуба
ционной среде добавляли ГАМК (10_։М)или бикукуллин (3-10՜' М 
или 310 * М). Избыток ионов К + достигался увеличением концент
рации КС1 и соответствующим уменьшением Ь'аС1. Срезы инкубировали 
28 мин для удаления неспецифическн связанного 3Н-НА, после чего 
отбирали пробы. После окончания инкубации среду заливали сцинтилля
ционной смесью на основе диоксана и измеряли радиоактивность

Таблица I
Действие бикукуллина на вызванное высвобождение НА

Состав среды

Радиоактивность среды в момент 
стимула

Радиоактивность среды до вве
дения би к, или К +

40 мМ К + 3.66
40 мМ К -тГАМК
40 мМ К+Н-бнк. 3 • 10 » М
40 м.М К +бик. 3 • Ю ‘ М

4.08
4.52
4.70

40 мМ K+4-бнк. 3 • 10 * M-fTA.MK 3U0

Полученные результаты изображены на рис. I и приведены в табл 
I Добавление бикукуллина в конечной концентрации 3֊10՜5 М (рнс. 
1,в) приводило к небольшому усилению К+— вызванного (40 м.М) вы 
свобождения 3Н-ПА и к значительному усилению спонтанною высво
бождения 3Н-НА (ср. рис. I ,а и в). При уменьшении конценрацни

Рис. I Высвобождение П1-НА нз гипоталамических срезов под лейс> вне 
/֊40 м.М К4. 2-п присутствии ГАМК 10 J М; З-бнкукуллнна 3- К

'• J—бикукуллина 3 • Ю-։ М. Средние денные 6 опытов.
Р<0»05 по сравнению с а

+ Р<0>05 ио сравнению с г.



бикукуллина в 10 раз (рис. 1,г), несмотря на исчезновение его эффекта 
на спонтанное высвобождение 3Н-НА, К + -вызванное высвобождение 
по-прежнему значительно усиливалось' Добавление ГАМК (10՜’М) к 
инкубационной среде, содержащей бикукуллин (рис. !,<?), приводило к 
снижению радиоактивности в среде до уровня, наблюдаемого при до
бавлении одного К+ (ср. рис. 1,о н <?), тогда как в отсутствие бикукул
лина ГАМК почти на 30% усиливает высвобождение ’Н-НА (рис. I, 
о и б), вызванное 40 мМ К + . . *«'4

Необходимо учесть, что К . вызванное высвобождение 3Н НА, 
полученное в наших экспериментах, является результатом действия 
стимула, модифицированного медиаторами (в том числе и ГАМК), од
новременно высвобожденными из соседних нервных окончании. Зиа 
чнтельное усиление К+, вызванного высвобождения НА при блокаде 
рецепторов ГАМК бикукуллином является результатом снятия эффекта 
ЭПДО1ОННОН ГАМК на высвобождение 3Н-НА. Эти данные свидетель
ствуют о модулирующем действии эндогенной ГАМК на высвобождение 
II \ ори физиологических условиях. Уменьшение высвобождения ’Н-НА, 
вызванного 10 мМ К при отсутствии блокады рецепторов ГАМК би
кукуллином позволяет сделать вывод о том, что эндогенная ГАМК в 
этом случае оказывает подавляющее действие на высвобождение нора- 
дроналина из нервных окончаний. Полученное ранее (։) слабое усиление 
спонтанного высвобождения 3Н-НА свидетельствует о деполяризации 
, ■ аминомасляной кислотой мембран норадренэргических окончаний. 
Прямые доказательства деполяризации мембран норадренэргических 
нейронов верхних шейных ганглиев под действием ГАМК приводятся 
в электрофизиологических исследованиях (••’). В то же время в нашей 
лаборатории показано, что ГАМК уменьшает электрически вызванное 
высвобождение ։Н-НА из сем я выводящего протока, где практически 
отсутствует эндогенная ГАМК. Эти факты, вместе с полученным и в 
настоящей работе результатами (рис. 1 ,а и г) указывают на то, что 
л|дегенная ГАМК, высвобожденная из соседних ГАМК-эргическнх 
окончаний, может приводить к торможению вызванного высвобождения 
НА посредством деполяризации мембран норадренэргических оконча 
и:ш. Заметная тенденция усиления вызванного 40 мМ К+ высвобожде
ния ֊11 НА из гипоталамических срезов при добавлении ГАМК, явля
ется результатом суммарного действия эндогенной и экзогенной ГАМК 
и может служить еще одним примером изменения поведения физиологи
чески активного вещества при высоких концентрациях.

Полученные результаты мы склонны интерпретировать как дока- 
гагельство в пользу существования пресннаптических рецепторов ГАМК 
на норадренэргических окончаниях в мозгу крыс.

Институт биохимии
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Վ. »>1ԱԱՍԱ4ԱՆ. Ն. Ե11Աք|ԱՆ
11,ւԱ»Լ։ււ|ւ ուղեղում ղրղման ի պատասխան ՆԱ-|ւ ազատման կանոնափւրումլւ Հ -Ш մհ Г» ա 1| ա г ա ղա p p վո վ

Վերջին տարիներին նսրադրենալինի (ՆԱ-ի) անջատման պրեսինապտիկ 
կանոնավորման առկայությունը ապացուցող մեծ թվով փաստեր են կուտակված, 
II է դե ղում նման ադդեցՈէ թյուն ց/ււցս/րերող նյու Բ^րՒ Pl"lr ՒՒ ստ սահմանա
փակ Լւ Նեյրոմեդիատորների փ ոխ ա ղդեցութ յան վերաբերյալ մեր լարորա. 
աորիայոլմ ստացված տվյալները ցույց են տ ա լի ս ո ւ ղե դո ւ մ ԳԱԿ - ի կ ան ոն ա -

Ղ^ԴԸ՝ ՆԱ-ի անք ատման վրտւ Ներկա այխատանբում ուսումնտսիրւ/ ել է 
4(1 M.M K ք -ին ի պատասխան H’-Ն/Հ- ի անջատման վ րա Լկդոդեն It Լեղս դեն 
ԳԱԿԹ-ի ազդեցությունը։

II տտցված արդյունքները ցույց են տալիս, որ բիկուկալինի ներկայու
թյամբ դրդման ի պատասխան \\՝}-ՆԱ-ի անջատումը ղդալիորեն ուժեղանում 
Լ։ ԳԱՆԹ-ի ավելացումը բիկոլկոլլին պարոէնակող ինկուբացիոն մ իջավ ա յըին 
բերում Լ ՆԱ-ի անջա տման թ/սլացման, մինչդե/ւ Լնդոդեն և Լկդոդեն ԳԱ^Թ-ի 
դ/սմարային ազդեցությունը րիկու կ/սլինի բացակայության պայմաններում 
աոաջա ցն/սմ է ՆԱ-ի անջատման ուժեղացում t

Ներկայացված ւով յալներր խոսում են այն մասին, որ .իպ ոթաքամիկ 
շրջանում ԳԱԿԹ-ր հանդես Լ դալիս որպես 1\^-ՆԱ-խ դրդման /ւ պատսխան 
անջատման ար/լելակիշ։ Այն փաստր, որ ներկա աշխատանքում հաջողվել 
/ gnijg տալ II '-ՆԱ-ի ս/նջատման արդելակ/սմ Լնդոդեն Գ մմէԱ- ով, խ/ւսում 
Լ այն մասին, որ այս երևույթը ամենայն հավանականությամբ տեղի ունի 
՝փի 7 Ւ " / " 7 /’ա ա ս1ա J ա I' ու1^1
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