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АТФ является одним из важных участников регуляции нервной передачи в ЦНС и
на периферии. На пресинаптической мембране моторных нервных терминалей обнаруже-
ны Р2 рецепторы к АТФ двух разных типов: P2Y13 - метаботропные, сопряженные с Gi

белком, и P2X7 - ионотропные, формирующие канал для кальция. Оба типа рецепторов
способны регулировать синаптическую активность в моторных синапсах, однако в норме
более выражен негативный эффект, реализуемый за счет P2Y13. Эффективность их влия-
ния на работу моторного синапса может служить маркером уровня АТФ в синаптической
щели.

Источником АТФ в синапсе могут служить везикулы, где он запасается совместно с
ацетилхолином. Кроме того, возможными источниками АТФ при работе синапса могут
быть глиальные и мышечные клетки, откуда АТФ может выделяться через канальные
белковые комплексы -паннексины. Паннексины при активации различными метаболиче-
скими сигналами способны пропускать молекулы размером до 1 кДа, важнейшей из ко-
торых является АТФ. Соотношение количества пуринов из разных источников, а также
эффективность их воздействия на регуляцию нервно-мышечной передачи до сих пор ма-
лоизучена.

Для решения этих вопросов в данной работе сравнивались параметры миниатюрных
и вызванных потенциалов концевой пластинки (мПКП и ПКП), зарегистрированные при
помощи стандартной микроэлектродной техники отведения биопотенциалов в условиях
ритмической стимуляции (50 Гц, 1 сек) у мышей дикого типа (WT ) и нокаутных по гену
паннексина 1 (Panx1 -/-).

Мембранный потенциал, амплитуда и частота мПКП, амплитуда и квантовый состав
ПКП (КС) не различались в контроле у WT и Panx1 -/-. Для выявления общей активности
Р2 рецепторов использовался неселективный антагонист (PPADS, 10 мкМ). Он увеличивал
КС у мышей дикого типа (снимая доминирующее торможение, вызванное активацией
P2Y13), но не у нокаутных мышей. Следовательно, Р2 рецепторы у Panx1 -/- животных
неактивны, что может являться следствием отсутствия Р2 рецепторов или недостатка
АТФ в синаптической щели.

Для проверки наличия рецепторов на мембране и разграничения действия разных
типов P2 рецепторов применялись селективный агонист (BzATP, 30 мкM) и антагонист
(A740003, 1 мкМ) P2X7 рецепторов. Действие антагониста не влияет на КС у обеих линий
мышей. Действие агониста различно: прирост КС наблюдается только у Panx1 -/- мышей,
что, по-видимому, связано с демаскированием эффекта активации Р2Х7 в отсутствие до-
статочной активности P2Y13. Следовательно, не отсутствие рецепторов, а именно их малая
активность, связанная с недостатком АТФ в синаптической щели, обуславливает различия
в реакции у WT и Panx1 -/-

.
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Таким образом, глиальные и мышечные клетки являются важным источником пури-
нов. АТФ, выделяющийся через паннексины, необходим для нормальной пуринергической
регуляции нервно-мышечной передачи.
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