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Нейротрофический фактор мозга (BDNF) хорошо известен как модулятор синапти-
ческой передачи в центральных и периферических синапсах [1]. BDNF синтезируется в
виде предшественника пронейротрофина (проBDNF), который затем подвергается про-
теолитическому расщеплению с образованием зрелого BDNF и продомена, который может
обладать собственным синаптическим действием [2].

Проводили регистрацию спонтанной и вызванной активности нервно-мышечных си-
напсов в виде одноквантовых спонтанных (миниатюрных) и многоквантовых (вызван-
ных стимуляцией моторных аксонов) постсинаптических потенциалов концевой пластин-
ки (МПКП и ПКП, соответственно) в зрелых моторных синапсах мыши с использованием
микроэлектродной техники. Количество синапсов (n) в контрольных группах составляло
не менее 15.

Продомен BDNF (1 нМ) оказывает ингибирующее действие на квантовый выброс аце-
тилхолина. Под действием продомена наблюдали снижение амплитуды и частоты МПКП,
а также амплитуды и квантового состава ПКП по всему ходу ритмического залпа (50 Гц, 1
с). Тормозное действие продомена BDNF на синаптическую передачу реализуется за счет
активации им рецепторного комплекса p75/сортилин и запуску Rho-киназного сигналь-
ного каскада, направленного на повышение активности калиевых каналов GIRK. Стиму-
лирование GIRK требует участия синаптических метаботропных рецепторов. Необходимо
было установить, какие метаботропные рецепторы вовлечены в реализацию тормозного
действия продомена BDNF?

С помощью использования селективных блокаторов было проверено возможное уча-
стие трех метаботропных синаптических рецепторов, активируемых эндогенными лиган-
дами в условиях высокочастотной залповой активности моторных синапсов, в осуществле-
нии ингибирующего действия продомена - аденозиновых A1-рецепторов аденозина (n=25,
p>0,05), P2Y13-рецепторов АТФ (n=28, p<0,05) и мускариновых M2-рецепторов (n=32,
p<0,05). Установили, что для вовлечения GIRK в торможение квантовой секреции аце-
тилхолина в моторных синапсах под влиянием продомена необходима активность только
A1-рецепторов.

Работа поддержана грантом РНФ 22-25-00111.
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