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INGERLÉKENY SEJTMEMBRÁNOK 
FUNKCIONÁLIS HETEROGENITÁSA

K IS S  T IB O R  és S A L Á N K I JÁ N O S

A modern elektrofiziológiai módszerek, így az intracelluláris elvezetés, 
-ingerlés, -anyagbevitel és festés, továbbá a voltage-clamp technika alkalma
zása lehetővé tették az ingerlékeny membránok különböző paramétereinek 
pontosabb meghatározását. Az elektrofiziológiai paraméterek ismerete alapján 
nem meglepő az a megállapítás, hogy az ingerlékeny membránok mind a poten
ciálképzés, mind a kémiai érzékenység szempontjából heterogén struktúrának 
tekinthetők, még abban az esetben is, ha ez a heterogenitás morfológiai mód
szerekkel nem mutatható ki. A sejtmembránok ezen heterogenitása képezi az 
alapját a sejtek plaszticitásának és differenciált működésének. A különböző 
bioaktív anyagok hatására szelektíven változik a membránok permeabilitása 
egy vagy több ionnal szemben s ez az ingerület keltés, felvétel, továbbítás és 
analízis alapját képezi.

Intézetünkben több mint egy évtizede folyik az ingerlékeny membrá
nok kutatása. A vizsgálatok a gastropodák (Helix, Lymnaea) óriás idegsejtjein 
kívül rovar és csiga szívizomsejtek membránjára is kiterjedtek. E vizsgálatok 
célja a potenciál generálás alapjának, a ritmus képzés mechanizmusának és 
különböző transzmitter anyagok hatásmódjának a tisztázása, vagyis az inger
lékeny struktúrában lezajló elemi jelenségek megismerése volt.

Az idegsejtek aktivitási mintázata

A mikroelektrofiziológiai mérőmódszerek korszerű alkalmazása neuro- 
nok esetében megkövetelte, hogy a méréseket identifikált sejteken végezzük. 
Helix pomatia és Lymnaea stagnalis központi idegrendszerérői egyaránt készí
tettünk sejttérképet a neuronok lokalizációja, valamint kémiai és elektrofizio
lógiai tulajdonságaik alapján (1. ábra).

A Gastropodák idegsejtjei képesek spontán akciós potenciál képzésére. 
Az aktivitási mintázat alapján S a l á n k i  és Kiss [17] a Lymnaea identifikált 
neuron jait
a. hallgatag neuronokra
b. szinaptikus bemenet nélküli pacemaker neuronra
c. szinaptikus bemenettel rendelkező pacemaker neuronra
d. szinaptikusan vezérelt neuronokra osztotta fel.
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A Lymnaea stagnalis ganglionjában identifikált aktív neuronokat az 
interspike-intervallum alapján Kiss [6] monomodális, bimodális és multi- 
modális csoportokba sorolta.

Az interspike-intervallum hisztogrammok alapján az feltételezhető, 
hogy a monomodális eloszlású ritmus egy, míg a másik két típusú a neuron két 
vagy több helyén generálódik. A ritmusgenerálás szempontjából különösen a 
bimodális pacemaker aktivitással rendelkező sejtek érdekesek. Ezekben külön
böző mechanizmusok felelősek a spike és a burst képzésért, bár a spike keletke
zési helye mindig az axondomb. Figyelembe kell venni azonban, hogy e kate
góriák a sejt meghatározott feltételek melletti funkcionális állapotát jellemzik 
és nem valamely neuron vagy neuronok állandó tulajdonságaiként érvényesek 
[22].

•
A membrán nyugalmi potenciálja (MP)

Csiga idegsejt

Lymnaea stagnalis központi idegrendszerében az identifikált neuronok 
MP-ja —30 és —70 mV között volt, a legtöbb sejtben azonban —40 mV körüli 
értéket mértünk [17]. A Helix bimodális pacemaker RPal neuronjának nyu
galmi membrán potenciál értéke átlagban —55 -f 5 mV-nak adódott [18]. 
Szerzők feltételezték, hogy egyes esetekben az elektrogén-Na pumpának 
jelentős szerepe van az MP kialakításában. Más esetekben az alacsony MP 
értékeket, különösen a Lymnaea esetében, feltehetően a membrán magas nyu
galmi Na permeabilitása eredményezi.

Csiga szívizomsejt

Normál ionösszetótelű fiziológiás oldatban az éticsiga szívizomsejtjeinek 
nyugalmi potenciálja átlagban 50,6 ±  3,4 mV. A nyugalmi potenciál főleg 
K-ion függő, 4 mM [K]0 alatt azonban a membrán potenciál és a [K]0 közötti 
összefüggés nem lineáris. Na-mentes oldatban a sejtmembrán mintegy 20%- 
kal hiperpolarizálódott, ami azt jelenti, hogy a membrán nyugalomban is 
jelentős mértékben permeabilis a Na-ionra [10].

Rovar szívizomsejt
Ismert, hogy számos rovarfaj szívizomsejtjében a Na-hiánya nem okoz 

változást sem a nyugalmi, sem az akciós potenciál képzésében [1, 14, 15]. 
Az Orthopterák és Mantodeák szívizomsejtjeit vizsgálva is bebizonyosodott 
ugyan, hogy a nyugalmi potenciál K-ion függő, a mért alacsony értékek (—20 
és —40 mV között) azonban azt sugallják, hogy annak fenntartásában más ionok 
is részt vesznek [28].

Az akciós potenciál (AP) képzés ionmechanizmusa

Csiga központi idegrendszer
Az ingerületkeletkezés ionmechanizmusát illetően ellentmondásos adatok 

találhatók az irodalomban nemcsak különböző Gastropoda fajokra, de ugyan
azon faj esetén is [3, 13, 23]. Számosán közöltek olyan adatokat, miszerint
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bizonyos óriás neuronok megtarthatják aktivitásukat Na-mentes közegben is. 
Kiss és Salánki [7] azt találták, hogy a Lymnaea identifikált neuronjainak 
aktivitása Na-mentes közegben rendszerint gyorsan megszűnt, de voltak esetek, 
amikor az aktivitás ilyen közegben sem károsodott 10—20 percig. Ugyanakkor 
több esetben a Ca-mentes oldatokban is megszűnt a spontán akciós potenciál 
generálás. Az adatok alapján három csoportba soroltuk az identifikált neuro- 
nokat:
a. Na-függő, TTX érzékeny
b. kevésbé Na-függő, TTX érzéketlen
c. Na-hiányban az áramhordozó szerepét a Ca-ionok veszik át.

A voltage-clamp módszerrel végzett kísérletek is bebizonyították, hogy 
a kezdeti bemenő áram rendszerint Na-függő, némely esetben azonban a  külső 
Na-ion koncentráció megváltoztatása a bemenő áramot nem befolyásolta [13]. 
Ez is arra utal, hogy a Ca-ionok lehetséges részvétele befelé irányuló áram 
létrehozásában nem hagyható figyelmen kívül. Az RPal neuronon voltage 
clamp-kísérletek alapján megállapítást nyert, hogy a Na-mentes oldatban az 
AP képzés gátlódott, a Ca-mentes oldatban pedig a túllövés szűnt meg. A TTX 
csak igen magas koncentrációban gátolta az aktivitást. Na és Ca ionmentes 
oldatban bemenő áram nem volt. Az eredmények szerint a Ca-hiányban min
den esetben eltűnt az AP-ok overshoot-ja, ugyanakkor a Ca nem helyettesí
tette a Na-ot, sőt Na-hiányban a Ca-ionok töltéshordozó szerepe sem érvénye
sült. Ebből az következik, hogy a Ca-ion egyidejűleg lehet töltéshordozó és a 
lassú csatornák vezetőképességének szabályozója is [21].

Csiga szívizomsejt
Mind a Na-mentes, mind a Ca-mentes oldatokban a spontán AP képzés 

gátlódott, ugyancsak gátolta a spontán aktivitást a TTX, ouabain és Mn-ion 
is. Az eredmények alapján feltételezhető, hogy az AP képzés biionos, tehát a 
befelé irányuló áram kialakításában mind a két ion részt vesz. Abban az eset
ben, ha megnöveltük a [Ca]0-ot, nőtt a felszálló szár sebessége és az akciós 
potenciál amplitúdója is. A [Na]0 növelésekor ilyen effektust nem figyeltünk 
meg [10]. Hasonló jelenség figyelhető meg a RPal neuronon is, ahol a [Ca]0 
növelésére nőtt a befelé irányuló áram nagysága [21].

Rovar szívizom
Rovar szívizomsejten Na- és Ca-mentes oldat egyaránt felfüggeszti a 

spontán potenciálképzést, továbbá TTX és a Mn-ionok is gátolták az AP kép
zést [26]. Az eredmények alapján arra lehet következtetni, hogy az AP fel
szálló szakaszában a Na-ionok vesznek részt, ezt gátolta a TTX, míg a második 
szakaszban mind a Na, mind a Ca-ionok részt vesznek. Ezt csak a Mn-ionok 
gátolták, ami a Ca-ionok kitüntetett szerepére utal ebben a fázisban.

Az ingerlékeny membránok 
kémiai érzékenységének heterogenitása

»
Az acetilkolin (ACh) iontoforetikusan vagy a perfúziós oldatba adva két

féle választ eredményezhet, amelyet Tauc és Gebschenfeld [31] D- illetve 
H-típusú válaszoknak nevezett el. A Lymnaea központi idegrendszerében is
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elkülöníthető ez a két csoport [4]. Ezenkívül volt néhány sejt, amely az 
ACh-ra adott válasz alapján egy harmadik kategóriába sorolható. E sejtekre 
jellemző, hogy többségük szinaptikusan vezérelt sejt. Vizsgálva az EACh 
potenciál és a nyugalmi potenciál viszonyát a három csoportban [5], kitűnt, 
hogy a I)-típusú sejtek membrán potenciálja magasabb, a H-típusú sejtek 
membrán potenciálja alacsonyabb, mint az EACh, a harmadik csoportban pedig 
az ®ACh és a nyugalmi potenciál között szignifikáns eltérést nem találtunk. 
Mesterséges de- illetve hiperpolarizációval a harmadik csoportba tartozó sejtek 
D-illetve H-típusúvá alakíthatók át (2. ábra). E jelenség funkcionális szerepe 
jelentős lehet, mivel a neuronok többsége nem kategorizálható a D vagy a H 
csoportba, továbbá a nyugalmi potenciálok kisméretű megváltozása az ACh-ra 
adott választ is megváltoztatja. Feltehetően e sejtek komplex aktivitással 
rendelkező, szinaptikusan vezérelt sejtek. A depolarizáló válasz Na-függő, 
a hiperpolarizáló válasz főként Cl-ion függő.

Rovar (Locusta migratoria migratorioides R. F.) és a csiga (Helix pomatia
L.) szíven az ACh-nak kettős hatása van. Rovar szíven nagy koncentráció 
serkent, míg az alacsony koncentráció gátol. Csiga szíven ennek az ellenkezője 
figyelhető meg: nagy koncentrációban (10—4 M) az ACh mindig gátolta a spon
tán aktív szívet. A Na- illetve Ca-ion megvonásakor az ACh nem fejtette ki 
jellegzetes hatását. Ennek alapján feltételezhető, hogy az ACh molekulák, 
kapcsolatba lépve a receptorral, a membrán nátrium és kalcium permeabilitá- 
sát változtatják meg [27].

A szerotonin (5HT), ami a puhatestűek idegrendszerében és a periférián 
is kimutatható, mint transzmitter játszik szerepet. A Lymnaea neuronokbán 
különbözőképpen hatott a szerotonin, serkentő, gátló és variábilis hatásokat 
egyaránt megfigyelhettünk. Kimutattuk, hogy a serkentő hatás a membrán 
megnövekedett Na permeabilitásának az eredménye. A gátló és a variábilis 
effektusok feltehetően a membrán Cl-permeabilitásán túlmenően a K-permea- 
bilitás függvényei is [8].

A szerotonin a csiga szívben [11] és a Locusta szívizomrostjainak memb
ránján serkentést és gátlást is okozhat [25]. Az éticsiga szívén alacsony kon
centrációkban depolarizál, míg nagy koncentrációkbanhiperpolarizálja a memb
ránt. Hasonlóan az előbbihez, kettősen befolyásolja a membrán vezetőképessé
gét is [11]. Különböző ionok szerepét vizsgálva megállapítottuk, hogy a depola
rizáló hatás alapja a membrán Na vezetőképességének a változása, míg a 
5HT hiperpolarizáló hatásáért a Cl vezetőképesség változása a felelős. Ennek 
alapján legalább kétféle 5HT receptor jelenlétét tételezzük fel a csiga és a rovar 
szíven, amelyek a Gerschenfeld [2] által tipizált A illetve C receptorokkal 
mutatnak hasonlóságot. A kétféle receptor jelenlétét erősítik meg az antagonis- 
tákkal végzett kísérletek.

Az ismert aminosavak közül az irodalmi adatok a glutamát esetleges 
transzmitter szerepét támasztják alá. Helix neuronokon azt találtuk, hogy 
csak azok a sejtek válaszolnak az iontoforetikusan adott glutamátra, amelyeket 
az ACh depolarizál, tehát D-típusú sejtet [16].

A dopamin kevesebb számú neuronon hat mint az 5HT, azonban az 
5HT-hoz hasonlóan lehet stimuláló, gátló és variábilis. A legtöbb neuronon 
a dopamin receptor Cl-függőnek bizonyult, vagy hasonlóan az 5HT-hatáshoz 
két vagy több ion függő [8].
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A Br-típusú aktivitás sajátosságai

A puhatestűek központi idegrendszerében található idegsejtek között 
sajátos aktivitási típust képviselnek a bimodális pacemaker neuronok. Az akti
vitási mintázat két komponensből áll: egy lassú membrán oszcillációból és az 
akciós potenciál sorból. Az akciós potenciálok a lassú oszcilláció depolarizációs 
fázisában jelennek meg. A Helix ganglionban található ilyen típusú RPal 
neurol 12—30 °C között mutatja jellegzetes aktivitási mintázatát, míg ezeken 
a hőmérséklethatárokon kívül az aktivitás folyamatossá válik, illetve a sejt
működés leáll [20, 32] (3. és 4. ábrák). A  burst generálás alapját képező lassú 
oszcilláció a membrán intracelluláris anyagcserétől függő permeabilitás válto
zásával lehet kapcsolatos [32]. Vizsgálva az RPal neuron kémiai érzékeny
ségét megállapítható volt, hogy az acetilkolinra adott válasz alapján a D-típusú 
sejtek közé sorolható. A noradrenalin és a dopamin viszont hiperpolarizálta a 
szómát. Az 5HT nem hat a szómamembránra, de szinaptikusan befolyásolta 
az aktivitást. A dopamin szintén képes szinaptikusan hatni a Br-sejtre [19].

Ciklikus nukleotidok szerepe membránfolyamatok szabályozásában

A ciklikus nukleotidok membránhatását vizsgáltuk csiga [12] valamint 
rovar szívben is [29]. A cAMP, DBcAMP, theophylline és az imidazol kezdet
ben növelték a spontán AP-k diasztolés depolarizációját, a plató fázishosszát 
valamint a frekvenciát, később az akciós potenciálok amplitúdóját csökkentet
ték, esetleg felfüggesztették a potenciál képzést. Hatásuk 10—15 perc múlva 
jelentkezett, amiből intracelluláris támadáspontra következtethetünk. A cAMP, 
DBcAMP, imidazol és a theophylline a csiga szívizomsejteket néhány milli- 
volttal hiperpolarizálták, esetenként azonban depolarizáció is megfigyelhető 
volt. A cAMP, DBcAMP és a theophylline a membrán vezetőképességét meg
növelték. A spontán akciós potenciálok komponenseinek valamint a nyugalmi 
membrán potenciálnak a változása a K-permeabilitás csökkenésére és a Ca- 
permeabilitás növekedésére vezethető vissza. A ciklikus nukleotidok hatására 
bekövetkező permeabilitás változások a membrán komponensek foszforilálásá- 
nak eredményeként lépnek fel [30].

A ciklikus nukleotidokkal és theophyllinnel való inkubálás után az 5HT 
serkentő, valamint az ACh (5. ábra) gátló hatása Helix szívizomsejteken elma
radt. A ciklikus nukleotidok valamint az 5HT együttes adása után csökkent, 
míg theophyllinnel adva nőtt a membrán ellenállása a kontrolihoz képest [12]. 
Figyelemreméltó, hogy S.-Rózsa és Pécsi [24] már korábban közölték, hogy 
a nukleotidok közül az UDP és CDP kivédik az 5HT serkentő hatását, a GTP, 
UTP és a CTP viszont gátlóvá alakítják át.

A dopamin hatását csiga szívizmon a nukleotidok valamint a theophyl
line potencírozták, miközben a membrán ellenállását csökkentették [30].

Ezek az eredmények azt mutatják, hogy a ciklikus nukleotidoknak a 
transzmitterhatás késői fázisában és a membránpermeabilitás szabályozásában 
szerepet kell tulajdonítani.

6
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FUNCTIONAL HETEROGENEITY OF THE EXCITABLE 
MEMBRANES

T IB O R  K IS S  a n d  JÁ N O S  S A L Á N K I

The modern electrophysiological methods: intracellular recording and 
stimulation, the injection of substances and dyes, moreover the use of voltage- 
clamp technique permitted a more exact determination of the different param
eters of the excitable membranes. Knowing the electrophysiological param
eters it is not surprising to say that the excitable membranes can be regarded 
as heterogenic structures concerning both potential generation and chemical 
sensitivity even in the cases when this heterogeneity is morphologically not 
demonstrable. This heterogeneity of the cell membranes forms the basis of 
plasticity and differentiated functioning of the cells. Under the influence of 
different bioactive substances permeability shows a selective change towards 
one or more ions, and this forms the basis of generation, reception, transmission 
and analysis of the excitation.

In our Institute the investigations of excitable membranes have been in 
progress over more than the past ten years. Besides on the giant neurones of 
the Gastropoda (Helix, Lymnaea) , studies were extended over the membrane 
of muscle cells, of insect and snail hearts, too. The aim of our studies is to clarify 
the basis of the potential and rhythm generation and the way of influence of 
different transmitters, i.e. the explanation of elementary events taking place 
in the excitable structures.

The activity pattern of neurones

The up-to-date use of microelectrophysiological methods in the case of 
neurones required the making of studies on identified neurones. Cell maps 
were constructed on the basis of the localization, chemical and electrophysiolo
gical properties of the neurones in the central nervous system both of Helix 
pomatia and Lymnaea stagnalis (Fig. 1). The neurones of Gastropoda are cap
able to generate action potentials (AP) spontaneously. On the basis of the activ
ity patterns the identified neurones of Lymnaea were divided into the fol
lowing categories [17]:

A) silent neurones,
B) pacemaker neurones with no synaptic input,
C) pacemaker neurones under synaptic influence,
D) neurones under synaptic control.

The spontaneously active neurones from the Lymnaea stagnalis ganglia were 
categorized [6] into monomodal, bimodal and multimodal types on the basis 
of interspike-intervals.

Concerning the interspike-interval histograms it is suggested that in the 
case of the monomodal type there is only one, while in the other two cases 
there are two or more sites of the origin of rhythmical discharges. From the 
point of view of rhythm generation the bimodal pacemaker cells are especially 
interesting. In these cells different mechanisms are responsible for the spike 
and burst generation, nevertheless, the site of the spike origin is always the
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axon hillock. However, we must take into consideration that these categories 
reflect the functional conditions of the cell at the given circumstances only, 
and they are not valid for the steady properties of some neurones [22].

Resting membrane potential (MP)

Snail neurone
The MP of identified neurones in the central nervous system of Lymnaea 

ranged between —30 and —70 mV, but most of them showed about —40 mV 
[17]. The mean value of the MP of the Helix bimodal pacemaker neurone RPal 
proved to be —55 ±  5 (mV) [18]. The meaningful role of the electrogenic Na
pú mp in the estabhshment of the MP was assumed in other cases, especially 
in the case of Lymnaea, it is proposed that the low MPs are generated as a result 
of a high resting sodium permeability of the membrane.

Snail heart muscle
In physiological solution the mean value of the MP of the snail heart 

muscle was 50.6 ±  3.4 mV. The membrane potential is mainly potassium de
pendent, however, the relationship between membrane potential and K + was 
non-linear below 4 mM extracellular potassium concentration. In the Na-free 
solution the membrane potential was hyperpolarized by 20 per cent showing 
that the membrane is highly permeable to the Na-ions in the steady state, too 
[10].

Insect heart muscle
It is well known, that in the heart muscle cells of many insects the lack 

of sodium did not change either resting or action potential generation [1, 14, 
15]. Studies on the heart muscle cells of Orthoptera and Mantodea proved the 
K-ion dependence of the resting potential, however, the obtained low values 
(between —20 and —40 mV) suggested the participation of other ions in the 
determination of the resting potential [28].

Ionic mechanism of action potential generation

Snail central nervous system
Concerning the ionic mechanism of potential generation some contra

dictory data have been reported in the literature, not only on the different 
species of Gastropoda, but also in the case of the same species [3, 13, 23]. I t 
has been described by a number of authors that the activity of giant neurones is 
maintained in Na-free solution. K iss and Salánki [7] found, that the activity 
of most neurones usually ceased in Na-free solution within a short period of 
time. However, there were neurones whose activity was not injured under 
identical conditions for 10—20 minutes. At the same time, in many instances 
the spontaneous potential generation was abolished in Ca-free solution. On the 
basis of data obtained the identified neurones were classified as follows:

6*
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a) Na-dependent, TTX sensitive;
b) partly Na-dependent, TTX insensitive;
c) in Na-free solution Ca-ion is current-carrier.
Experiments carried out by the voltage-clamp technique confirmed that 

the initial inward current is usually Na-dependent, however, sometimes the 
changes in the extracellular Na-concentration have no influence on the fast 
inward current [13]. This suggested the possible participation of Ca-ions in the 
formation of the inward current which should not be left out of consideration. 
On the basis of the voltage clamp experiments on RPal neurone, the blockade 
of the spike generation in Na-free solution and diminution in Ca-free solution 
were established. TTX could block the activity only in very high concentra
tions. The inward current was not observable in the solution containing neither 
Na- nor Ca-ions. In accordance with the results obtained in Ca-free solution 
the overshoot diminished in all the cases, Na-ions could not be substituted by 
Ca-ions nor could the charge carrier role of the Ca-ion be realized. Corresponding 
with this the Ca-ion can be considered as a charge carrier and the conductivity 
regulator of the slow channels at the same time [21].

Snail heart muscle cells

Both Na-free and Ca-free solutions blocked the generation of the sponta
neous APs, similarly the TTX, ouabaine and Mn ions also prevented sponta
neous activity. In accordance with the results it was suggested that the AP 
generation is biionic, i.e. both ions participate in the inward current. Increasing 
the [Ca]0 increased the rate of rise and the amplitude of the action potential. 
When increasing the [Na]0 such an effect was not observed [10]. On the RPal 
neurone an increase of the inward current could be observed similarly after 
enrichment of bathing solution with Ca-ions [21].

Insect heart muscle

Both Na- and Ca-free solutions stopped the generation of spontaneous 
potentials in insect heart. TTX and Mn-ions also blocked the potential genera
tion [26]. On the basis of the results obtained it seems to be reasonable to sug
gest, that the Na-ion contributes to the rising phase of AP, this was blocked by 
TTX, while in the second phase both Na- and Ca-ions would participate. This 
latter was blocked only by the Mn-ions, which supported the rewarded role 
of the Ca-ions in this phase.

Heterogenic chemical sensitivity of the excitable membranes

The application of ACh by perfusion or by iontophoretic microinjection 
resulted in two types of response which were described by Tatjc and Ger- 
scheneeld [31] as H- or D-type of response. Similarly in the central nervous 
system of Lymnaea two types of receptors could be differentiated [4]. However, 
there were some neurones classified in a third group on the basis of the ACh- 
response. The synaptic influence was characteristic in these cells. Examining 
the relationship between the EACh potential and the resting potential it was 
found that the cells with D-type of response had a higher, H-cells had a lower
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membrane potential as compared to the E ACh. In the third group of neurones 
no significant difference was found between E ACh and membrane potentials. 
Neurones in this group could be transformed into D- or H-type by artificial 
polarization (Fig. 2). The functional role of this phenomenon could be signifi
cant, because most of the neurones cannot be classified into the D- or H-groups. 
Furthermore, the little changes in the resting potential would change the 
ACh-response. It is proved that these cells are synaptically influenced with 
complex activity. The depolarizing effect was Na-dependent while the hyper- 
polarizing one was mainly Cl-dependent. On the locust (Locusta migratoria 
migratorioides R. F.) and snail (Helix pomatia L.) hearts ACh had a biphasic 
effect. High concentration excites while low concentration inhibits the insect 
heart. An opposite effect is observed on the snail heart: in high concentrations 
(10-4 M) ACh always inhibits the spontaneously active hearts. In Na- or Ca- 
free solutions the characteristic ACh-effect was not observed. Accordingly it 
may be supposed that the ACh molecules associated with the receptors cause 
a change in the sodium and calcium permeability of the membrane [27].

Existence of serotonine (5HT) is demonstrable in the nervous system 
and on the periphery of molluscs. The 5HT has different effects on the Lymnaea 
neurones, excitatory and variable alike. It was showed that the excitatory 
effect is a result of increased Na-permeability. Presumably the inhibitory and 
variable effects besides the changes in Cl-permeability are related to K-per- 
meability [8].

The inhibitory effects of serotonine could be observed on the snail [11] 
and locust heart membrane [25]. On the snail heart the serotonine at low 
concentrations depolarized while at high concentrations hyperpolarized the 
membrane. Similarly the 5HT effects are connected with the increase or 
decrease in the conductivity of the membrane [11]. Investigating the role of 
different ions in the 5HT effect it was established that the depolarizing effect 
is related to the changes of the Na-permeability of the membrane, while the 
hyperpolarizing effect of 5HT is connected to changes in Cl-permeability. In 
compliance with it the presence of at least two types of 5HT receptors is pro
posed on the snail and insect hearts, which show a similarity with the A or C 
receptors classified by Gerschenfeld [2]. The existence of two types of recep
tors was confirmed by the experiments with antagonists. Among different ami
no acids a possible transmitter role of the glutamate was supported in the liter
ature. It was found that neurones showing D-response to the ACh are sensi
tive to the iontophoretically applied glutamate [16]. Dopamine is effective on 
a less number of cells than the 5HT. The effect of dopamine could be excitatory, 
inhibitory or variable. The effect manifested at the dopamine receptors appear
ed to be CD-dependent in the majority of the neurones or it may be accounted 
for by a combined ionic mechanism to the 5HT effect [8].

Peculiarities of the Br-type activity

Among the neurones found in the central nervous system of Mollusca 
the bimodal pacemakers represent a characteristic type of activity. The activ
ity pattern consists of two components: slow membrane oscillations and 
series of spikes. The RPal neurone of such a type in the Helix ganglia exhibits 
its typical activity pattern between 12 and 30 °C. Over the ranges of these
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temperatures the bursting activity became continuous or the spontaneous 
activity was stopped [20, 32] (Figs 3 and 4). The slow oscillation being the 
basis of the burst generation could be related to permeability changes of the 
membrane depending on intracellular metabolism [32].

Examining the chemical sensitivity of RPal neurone on the basis of the 
ACh response it could be characterized as a D-type neurone. At the same 
time the noradrenaline and dopamine hyperpolarized the soma of the neurone. 
5HT had no influence on the soma membrane though changed its activity in 
a synaptic way. Dopamine exerted its effect also svnaptically on the Br-activ- 
ity [19].

Role of cyclic nucleotides in the membrane processes

The membrane effect of cyclic nucleotides was investigated on snail [12] 
and insect hearts [29]. At the beginning cAMP, DBcAMP, imidazole and theo
phylline increased the diastolic depolarization of the spontaneous APs, the 
duration of the plateau phase and the frequency of APs. Later they decreased 
the amplitude of the action potentials or blocked the spontaneous AP genera
tion. Their effect occur after 10—15 minutes, which suggest the intracellular 
site of actions. The cAMP, DBcAMP, imidazole and theophylline caused usually 
a hyperpolarization by several millivolts, however, depolarizing actions could 
be detected in some cases. cAMP, DBcAMP and theophylline increased also 
the conductivity of the membrane. Changes in the components of the sponta
neous action and resting potentials could be associated with a decrease of Im
permeability and with an increase of Ca-permeability of the membrane. The 
permeability changes under the influence of cyclic nucleotides occurred as a 
result of phosphorylation of the membrane components [30].

After pretreatment with cyclic nucleotides or theophylline the effect of 
5HT and ACh (Fig. 5) failed to occur on the membrane of Helix heart cells. 
The common application of 5HT with cyclic nucleotides decreased, while theo
phylline increased the resistance of the surface membrane as compared to the 
control [12]. As it was published earlier by S.-Rózsa and P écsi [24] the Helix 
heart activity could be protected by UDP and CDP against the stimulatory 
effect of 5HT, while GTP, UTP and CTP transform it into an inhibitory one. 
On the Helix heart the cyclic nucleotides and theophylline potentiated the 
effect of dopamine decreasing membrane resistance [30]. The results showed 
that the role of cyclic nucleotide must be emphasized in the late effect of trans
mitters and in the regulation of membrane permeability.

OYHKUHOHAJIbHAH TETEPOrEHHOCTb B03EYHHMbIX MEMBPAH

THEOP KMUILU h HHOLLI UIAJ1AHKH

Hcnojib30BaHne coBpeiweHHbix 3JieKTpo(])H3HOJiorHuecKnx MeToaoB HccneflO- 
BaHHH, T3KHX KaK BHyTpHKJieTOHHOe OTBe/jeHHe H pa3flpa>KeHHe, H0H0(j)0pe3, 
BBegeHHe KpacHTeaeM b KJieTKy n npuMeHemie iweTOfla (JmKcaqmi HanpuiKeHHB 
flaao B03M0>KH0CTb öojiee Tomoro onpefleaenuH pa3JinuHbix napaMetpoB Boaőy-
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AHMOCTH MeMÖpaH. Ha 0CH0B3HHH yCTaHOBJieHHblX 3JieKTp0(j)H3H0J10rHMeCKHX na- 
paMeTpoB ecTecTBeHHO BbicKa3aTb MHemae o HeoAHOpoAHOCTH B036yAHMbix MeM- 
6paH Kan c tohkh 3peHHH reHepapHH noTeHqHaaoB, TaK h c tohkh 3peHHH xhmh- 
HecKOH HyBCTBHTejibHOCTH, ATO npaBOMepHO aa>Ke b tom CJiynae, Kor^a 3Ta He- 
OAHOpoAHOCTb He noATBep>KAaeTCH c noMOipbio Mop(j)OAornHeci<nx mctoaob. 3Ta 
reTeporeHHOCTb KAeTOHHbix MeMÖpaH aokht b ocHOBe ruiacTHHHOCTH h AH$(j)e- 
peHpnp0B3HH0r0 (JjyHKUHOHHpOBaHHH KJieTOK. üpH A6HCTBHH pa3AHHHbIX 6hO- 
JIOTHHeCKH aKTHBHblX BeipeCTB H36HpaTejIbHO MeHHeTCH npOHHpaeMOCTb MeM- 
SpaHbi ajih oahoto hjih HecKOJibKHX hohob, hto h jiokht b ocHOBe reHepapHH, 
BOcnpHHHMaHHH, npoBeAeHHH h aHaJiH3a B03Öy>KAeHHH. B HauieM HHCTOTyTe Sojree 
AeCHTH JieT npOBOAHTCH HSy'ICHHe CBOHCTB B03ÖyAHMbIX MeMÖpaH. KpOMe HCCJie- 
A0B3HHH i HraiiTCKHx neßpoHOB racTponoA ( H e l i x ,  L y m n a e a )  H3ynaJiHCb Mbiuieq- 
Hbie KJieTKH cepAUa HaceKOMbix h yjiHTOK.

UeAbIO H3CT0HIHHX HCCAeAOBaHHH HBAHAOCb H3yHeHHe MeX3HH3M0B B03- 
HHKHOBeHHH nOTeHlJHaJIOB, pHTMHHeCKOH aKTHBHOCTH H BbIHCHeHHe BJIHHHHH 
pa3JiHHHbix MeAHaTopHbix BemecTB, to ecTb no3HaHHe 3JieMeHTapHbix HBjieHHtí b 
B036yAHMbix CTpyKTypax.

XapaicrepHCTHKa 3 k t h b h o c t h  H e i í p o n o B

FIpHMeHeHHe COBpeMeHHblX MHKp03JieKTp0(])H3H0JI0rHHeCKHX MeTOAOB HC- 
CJieAOBaHHH noTpeöoBajio npoBeAeHHH H3MepeHHH Ha HAOHTmJmpupoBaHHbix 
KJieTKax. Ha ochob3hhh ycTaHOBJieHHH jiOKajiH3apHH HeíípoHOB, a TaK>Ke hx 
XHMHHeCKHX H 3JieKTp0(])H3H0JI0rHHeCKHX CBOHCTB ŐblJIH üOCTpOeHbl KJieTOHHbie 
Kapra peHTpajibHOH HepBHoií chctcmm BHHorpaAHOH yjiHTKH h Sojibuioro npy- 
A0BHK3 ( p u c .  1).

HeMpoHbi öpioxoHorHx mojiaiockob cnocoÖHbi cnoHTaHHO reHepHpoBaTb 
noTeHpHajibi achctbhh. Ha ochob3hhh conocTaBJieHHH pa3JiHHHbix ranoB cnoH- 
TaHHOH aKTHBHOCTH [17] pa3AeJiHJiH HAeHTH(j)HHHpoBaHHbie HeßpoHbi Ha cjieAy- 
lomne:

a) MOJinamHe HeßpoHbi,
6) neilcMeHKepHbie HenpoHbi 6e3 CHHanranecKoro BxoAa,
b) nelicMeHKepHbie HeüpoHbi noA cnHanranecKHMH bo3A6hctbhhmh,
r) HeflpoHbi, ynpaBJiH eM bie CHHanTHnecKH.

Ha 0CH0B3HHH COnOCTaBJieHHH MOKCnaiÍKOBblX HHTepBaJIOB HACHTH(])HpH- 
poBaHHbie HeMpoHbi b raHTJiHH öojibmoro npyAOBHKa Smjih pa3AejieHbi Ha rpynnbi 
C MOHOMOAaJlbHOH, ÖHMOAaJlbHOH H MyAbTHMOAaAbHOH aKTHBHOCTbK) [6 ].

npH paCCMOTpeHHH THCTOrpaMM MOKCnaiÍKOBblX HHTepBaJIOB MO>KHO CHH- 
TaTb, hto pnTM B cnynae MOHOMOAajibHoro pacnpeAeJieHHH B03HHKaeT b oahom 
ynacTKe HeiípoHa, b to BpeMH KaK b Apyrnx cjiynanx pHTM reHepnpyeTCH b AByx 
hjih 6ojiee ynacTKax HeiípoHa. KJieTKH c ochhjijihtophoh aKTHBHOCTbio npeA- 
CT3BJIHI0T OCOÖeHHblií HHTepeC C TOHKH 3peHHH B03HHKH0BCHHH pHTM3. B 3THX 
KAeTKax pa3Hbie MexaHH3Mbi OTBeTCTBeHHbi 3a reHepapHK) cnaüKa h MeAJieHHoií 
BOJiHbi, xoth MecTOM B03HHKH0BeHHH cnaÜKa BcerAa HBJineTCH HanaAbHbiH cer- 
MeHT aKCOHa. Heo6xoAHMO npHHHMaTb bo BHHMaHHe, hto 3th KaTeropHH xapaK- 
TepH3yioT (JjyHKpHOHaHbHoe cocTOHHHe KJieTKH TOJibKO npn onpeAejieHHbix ycjio- 
BHHX, H He HBJIHIOTCH nOCTOHHHbIM CBOHCTBOM OAHOTO HJIH ÖOJiee HeÜpOHOB [22].
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IloTeHUHaji noKOH (n n ) MeMöpaHbi

H eü poH bi y m im o K

n n  HAeHTH(})HUHpOBaHHbIX HelípOHOB B IjeHTpaJIbHOH HepBHOÍÍ CHCTeMe 
öojibiiioro npyAOBHKa KOJieöajiHCb b npeaejiax ot —30 ao —70 mb, b cpeAHeM 
—40 mb HaÖjnoAajiocb name Bcero [17]. BHMOAajibHbiií neiícMeHKepHbiH HeßpoH 
BHHorpaAHofi yjiHTKH RPal HMeeT n n  b cpeAneM —55 +  5 (mb) [18]. AßTopbi 
npeAnojiarajiH, mto cymecTBeHHyio poAb b co3AaHHH n n  b HeKOTopux cjiynaflx 
HrpaeT aneKTporeHHbin HaTpueBbiíí Hacoc. B ApyrHx CJiynanx HH3KHe 3HaneHHH 
nfl, ocoöeHHO y HetípoHOB npyAOBHKa, CBH3aHbi c bhcokoh HaTpneBOH npoHH- 
paeMOCTbK) MeMÖpaHbi b noKoe.

C e p d e n m x  M bimi}a y A u m m

n n  cepAenHbix KJieTOK yjiHTKH b <})H3HoaorHnecKOM pacTBope b cpeAHeM 
0Ka3aaca paBHbiM 50,6 +  3,4 (mb), n n  6bui raaBHbiM o6pa30M K+-3aBHCHMbií}. 
npn KOiipeHTpapHH [K]0 nn>Ke 4 mM 3aBHCHM0CTb Me>KAy [K]0 h n n  He 6buia 
npHMOJlHHeÜHOH.

B 6e3HaTpneBOM pacTBope HaÖJHOAaJiacb rnnepnojiHpH3apHfl KJieTOHHoM 
MeMÖpaHbi Ha 20%, HToyKa3biBaeT Ha Bbiconyio Ha'rpneiiyio npoH H paeM O C T b MeM- 
ö p aH b i  b noKoe [10].

C e p d e n m n  M biim ja m ceK O M bix

H3BecTH0, hto B MbiHieHHbix KJieTKax cepAPa öonbiuHHCTBa HaceKOMbix He- 
AOCTaTOK hohob Na+ He BbßbiBaeT H3MeHeHHH b reHepapHH Kan MeMÖpaHHoro 
noTeHpHaaa, Tan h noTeHpna.ua agííctbhh [1, 14, 15]. McaeAOBaHHH MbimenHbix 
KaeTOK cepApa Orthoptera h Mantodea noATBepAHAH KaJineByio 3aBHCHM0CTb n n ,  
0AH3K0, HaöaroAaeMbie b to we BpeMH, HH3KHe erő 3HaneHHH ot —20 ao —40 
(mb) asíot B03M0>KH0CTb npeAn0A0>KHTb ynacrae b hcm h Apyrnx hohob [28],

HoHHbiü MexaHH3M reHepauHH noTeHUHaaa acííctbhh ( I I3 )

llew n p a A b H C M  n e p e m n  cu cm eM a y A u tm a i

B aHTepaType H3BecTHbi npoTHBopenHBbie AaHHbie, CBH3aHHbie c MexaHH3- 
M3MH B03HHKH0BCHHH B03Öy>KAeHHH He TOJlbKO B CJiyHaflX pa3J1HHHbIX BHAOB 
mojuhockob, ho Aa>Ke h b npeAeaax oahoto h toto >Ke BHAa [3, 13, 23]. MHorne 
aBTopbi onyöaHKOBaaH AaHHbie, H3 KOTopbix caeAyeT, hto aKTHBHOcTb HeKOTOpbix 
rnraHTCKHx HeiípoHOB He H3MeHHeTcn b 6e3HaTpHeBoíí cpeAe. K hhiui h UlaaaHKH 
[7] 0ÖH3py>KHaH, HTO aKTHBHOCTb HAeHTH(])HpHpOBaHHbIX HeíípOHOB npyAOBHKa 
ßbiCTpo npeKpaipaaacb b 5e3HaTpneBOH cpeAe, ho őhjih HeßpoHbi, aKTHBHOcTb ko- 
Topbix noAAepwHBaaacb b TaKOM pacTBope b TeneHHe 10—20 mhh. B to >Ke 
BpeMH bo mhothx caynanx reHepapHH cnoHTaHHbix noTeHpnaaoB AeMcTBHH 5ao- 
KHpoBaaacb 6ecKaabn,HeBbiM pacTBopoM. Ha ochob3hhh nojiyneHHbix AaHHbix 
HAeHTH(])HpHpoBaHHbie HeMpoHbi öhjih pa3AejieHbi Ha CJieAyromne rpynnbi:

а) Na+-3aBHCHMbie, TTX nyncTBHTeJibHbie,
б) MeHee Na+-3aBHCHMbie, TTX ycTOHHHBbie,
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b )  HeßpoHbi, y KOTopbix B 6e3HaTpneBOH cpeAe b  co3AaHHH BxoAHiqero Toxa 
yMacTByioT hohh Ca++.

OnbiTbi c <})HKcauneH Hanpn>KeHHH Ha MeMÖpaHe Tax>Ke noATBepAHJiH 
npeAnoAO>KeHHe o tóm, hto bxoahihhh tok — HaTpHÍl 3aBHCHMbiH.

B HeKOTopux cjiynanx öbiJio o6Hapy>KeHO, hto H3MeHeHne KOHqeHTpaqHH 
hohob Na+ b Hapy>KHOH cpeAe ne Bbi3biBa.no H3MeHeHHH BxoAfliqero Tona [13]. 
3to Taxwe yxa3biBaeT Ha B03M0>KH0e ynacTHe hohob Ca++ b co3A3hhh BxoAHmero 
Toxa. B onbiTax c cpHxcaqHeH HanpnweHHH Ha MeMÖpaHe HeüpoHa RPal 6buio 
oÖHapyweHO, hto b 6e3HaTpHeB0H cpeAe OBepmyT Hcne3aeT. BjiOKHpyiomee 
AeÜCTBHe TeTpOAOTOKCHHa OCymeCTBAHJlOCb TOAbKO npH OHeHb BbICOKHX XOH- 
peHTpapHHx. B pacTBope, ahhichhom HaTpnn h xaAbqHH, BxoAmnero TOKa He 
HaÖAioAaAH. Ha ocHOBaHHH noAyHeHHbix pe3yAbTaT0B 6hao ycTaHOBAeHO, hto b 
ßecKaAbuneBOM pacTBope Hcne3aeT OBepmyT. B to >xe BpeMa hohh Ca++ He 3a- 
MemaJiH hohh Na+, Aa>xe b 6e3HaTpHeB0H cpeAe hohh Ca++ TepaioT cnocoö- 
HOCTb nepeHOCHTb 3apaAbi. M3 stoto caeAyeT, hto hohh Ca++ OAHOBpeMeHHo 
MoryT 6biTb nepeHOCHHKaMH 3apHA0B h MoryT ynacTBOBaTb b peryjinqHH npoBOAH- 
MOCTH MeAJieHHHX K3H3A0B [21],

C e p d e w a a .  Mbiiui^a yA iin iK ii

Kan b 5e3HaTpHeB0M, Tax h b SecxajibpHeBOM pacTBopax reHepapH« cnoH- 
T3HHHX BW T0PM03HTCH. TTX, CTpO(])aHTHH H HOHbl MapraHqa ŐAOXHpOBaAH 
cnoHTaHHyio axTHBHOCTb. Ha ochob3hhh noAyneHHbix AaHHbix o AByx hohhom 
Mex3HH3Me B03HHKH0BeHHfl FIJI npeAn0J10)KHAH, HTO B C03A3HHH BXOAHmerO TOKa 
yqacTByioT 06a nona (Na+, Ca++). Ecah KOHqeHTpaqHio [Ca]0 yBeAHHHBaAH, to 
CKOpOCTb BOCXOAHIAeií (j)a3H H 3MnAHTyAa nfl, B03paCTaJlH. flpH nOBbimeHHH 
KOHpeHTpapHH [Na]0 TaKoro 3(])(})eKTa ne HaÖAioAaAH [10], rioAoÖHoe hbachhc 
HaÖAioAaAOCb Ha HeíípoHe RPal, TAe OTMeneHO B03pacTaHHe BxoAmqero TOKa b 
pe3yAbTaTe noBbimeHHH xoHqempaqHH [Ca]u [21],

C e p d e m a n  M biuiifa m ceK O M bix

Ha cepAue HacexoMbix xaK 6e3HaTpHeBbrä, Tax h 6e3xajibqHeBbiH pacTBopn 
ÖJioxHpoBajiH renepapHio cnomraHHOH SAexTpHnecKOH 3KTHbhocth. ^aaeeTTX  h 
hohh Mapraupa Towe npenHTCTBOBaan reHepapHH r iß  [26], Ha ochob3hhh arax 
AaHHbix mo>kho 6hao npeAnoAaraTb ynacTHe hohob Na+ b BOcxoAfliqeH <j)a3e riß , 
KOTopaa SaoxHpyeTCH c TTX h ynacrae hohob Na+ h Ca++ bo BTopoíí 4>a3e n ß ,  
KOTopan ÖAOKupyeTCH TOAbxo H0H3MH Mn+ + , hto yKa3biBaeT Ha npeHMyiqecTBeH- 
Hyio pOAb HOHOB Ca++ B 3T0ÍÍ cj)a3e.

XHMHMecxaH reTeporeHHOCTb B036yAHM bix MeMöpaH

ßencTBHe aueTHJixoAHHa(ACh)BBeAeHHoro c noMombio nep<|)y3HH hah hoh- 
0(])0peTHHeCK0H MHXpOHHbexqHH, BbI3bIBaeT ABa THna OTBeTOB, KOTOpbie ÖblAH Ha- 
3BaHbi TayqoM h TepmeH(])eAbAOM [31 ] H- hah D-otbctom. Ahhaothaho h b qeHT- 
paAbHoií HepBHOií CHCTeMe öoAbiHoro npyAOBHxa mo>kho 6hao BHAeAHTb 3th rpyn- 
nbi HenpoHOB [4]. KpoMe stoto HaÖAioAaAHCb xAeTXH, othochihhcch x TpeTbeM 
rpynne. BoAbmHHCTBO sthx xactox xapaxTepH30BaAHCb CHHanTHnecKHMH bahh- 
hhhmh. AHaAH3Hpyfl B33HM00TH0meHHH Me>KAy n n  H EACh B Tpex rpynnax 
HenpoHOB [5], oÖHapywHAH, hto Fin xactok THna D Bbirne, a n i l  HenpoHOB THna



90

H mme, neM EACh- B TpeTben rpynne cyiqecTBeHHoro pa3JiHHHH M«KAy EACh h 
n n  He oÖHapyweHO. HcKyccTBeHHbie ae- hjih rHnepnojiHpH3aqHio KJieTOK, ot- 
hochihhxch k TpeTben rpynne, mohcho öbuio npeßpaTHTb b rana D hjih H ( p u c .  2 ) .  
OyHKonoHajibHaH 3HanHM0CTb 3Toro HBJieHHH M0>KeT SbiTb cymecTBennoH BBnay 
Toro, hto SojibniHHCTBO HenpoHOB He M0>KeT SbiTb OTHeceHO k rpynnaM D hjih H 
noTOMy, hto b pe3yjibTaTe He3HawrejibHoro H3MeHeHHH n n  mohot H3MeHHTbcn 
3(J)(f)eKT aeHCTBHn aqeTHJixojinHa. npeanonaraeTCH, hto 3th KJieTKH — cHHanTH- 
necKH ynpaßjineMbie HenpoHbi co cjiohchoh aKTHBHOCTbio. Bhjih ycTaHOBJieHbi 
TaioKe HaTpHeBan 3aBHCHM0CTb AenojiHpH3aqHOHHoro h xnopHan 3aBHCHM0CTb 
rHnepnojinpH3aaHOHHoro oTBeTa.

Ha cepane HaceKOMbix ( L o c u s t a )  h yjiHTKH ( H e l i x )  ACh 0Ka3biBaeT ABoMnoe 
BJiHHHHe. Ha cepape HaceKOMbix BbicoKan KOHqeHTpaqHH ACh noBbimajia, a 
HH3Kan KOHueHTpapHH 3aMefljinjia nacTOTy njB HaoöopoT, Ha cepAqe yjiHTKH 
ACh b BbicoKHx KOHpeHTpauHHx (10~4 M) Bceraa nojiHOCTbio yrHeTan cnoHTaHHyio 
aKTHBHOCTb.

nocjre yaajreHHH hohob Na+ h Ca+ + H3 4>H3HOJiorHnecKoro pacTBopa 3(J)- 
(j)eKT aencTBHH ACh He HaÖJiroaajicH. Ha ocHOBaHHH sthx aaHHbix 6hjio BbicKa- 
3aHO npeAnojio>KeHHe o tóm, hto MOJieKyjibi ACh, npHcoeffHHHBuiHCb k peqerrropy, 
H3MeHHK)T HOHHyHJ npOBOflHMOCTb MeMÖpaHbl [27]. HaJlHHHe ceporoHHHa (5HT) 
b HepBHoií CHTeMe h Ha nepH(])epHH y mojuhockob A0Ka3aH0 h oh BbinojiHHeT pojib 
MeanaTopa. BjiHHHHe cepoTOHHHa Ha HenpoHbi npyaoBHKa pa3Hooöpa3Hoe, Tan 
KaK OH MOHOT BbI3bIBaTb B036y>KAaK)mHH,T0pM03HU;HHHBapHa6eJlbHbIH3(})(])eKTbI. 
Bburo A0Ka33H0, hto B03Öy>KAaiomee AeMcTBHe cbh33ho c yBejinneHHeM HaTpneBOH 
npoHHiraeMOCTH MeMÖpaHbi. npeAnojiaraeTcn, mto TopM03Hbie h BapnaöejibHbie 
3({)(}>eKTI,I AeííCTBHH cepoTOHHHa 33BHCHT OT H3MeneHHH ripOHHUaCMOCTH MeMÖpaHbl 
K HOHaM Cl-  H K+ [8 ].

Ha MeMÖpaHax MbiiuenHbix KJieTOK cepA qa yjiHTKH [11] h capaHHH [25] 
3<])<j)eKT AeiíCTBHH Cep0T0HHH3 M0>KeT 6bITb B036y>KAaK)U;HM H T0pM03HbIM.
B HeSojibuiHx KOHpenTpapHHx oh AenojinpH3yeT MeMÖpaHy kjictok b cep au e  
yjiHTKH, b to >Ke BpeMH Kan b BbicoKHx KOHqeHTpaqHHX oh rHnepnojiHpH3yeT  
MeMÖpaHy. Bbui o6Hapy>KeH aHaJiorHHHbiH aboííhoh 3(|)<J)eKT achctbhh cepoTOHHHa, 
CBH33HHbIH C nOBblUieHHeM HJIH üOHHJKeHHeM npOBOAHMOCTH MeMÖpaHbl [1 1 ]. 
H ccjieA yn  p ojin  pa3JiHHHbix hohob b ocymecTBJieHHH 3(])<])eKT0B ashctbhh c e p o 
TOHHHa, ycTaHOBHJiH, hto B ocHOBe A enojiH pH3yiom ero 3(J)(})eKTa jie>KHT H3MeHeHHe 
HaTpneBOH npoH nqaeM ocra MeMÖpaHbi, b to BpeMH KaK rHnepnojiHpH3yiomHH  
3(J)(J)eKT CBH33H C H3MeHeHHeM XJIOpHOH npOHHUaeMOCTH MeMÖpaHbl. Ha OCHOBa- 
hhh nojiyneHHbix AaHHbix npeAnojio>KHJiH cymecTBOBaHHe He MeHee a s y x  TnnoB  
(JiapMaKOJiorHHecKHx peqenT opoß  cepoTOHHHa b cep a q e  yjiHTKH h capaHHH. 3th 
peqenTopbi yKa3biBaioT Ha cxoactbo c peqenTopaMH ™ n a  «A» h «C», onHcaHHbiMH 
FepHieH([)ejibAOM [2], CyiqecTBOBaHne AByx TnnoB peqenT opoß  Öhjio noATBep- 
>KAeH0 B OnblTaX C HCn0Jlb30BaHHeM pa3JIHHHbIX aHTarOHHCTOB.

CpeAH H3BeCTHbIX aMHHOKHCJlOT nO JIHTepaTypHbIM AaHHbIM TOJIbKO TJiyTa- 
MaTy npHnncbiBaeTCH (})yHKUHH MeanaTopa. Ha HehpoHax BHHorpaAHOH yjiHTKH 
o6napy>KHJIH, MTO TOJIbKO Te KJieTKH OTBe'iaiOT Ha BBeAeHHblH HOHTO([)OpeTHqeCKH 
rjiyTaMaT, KOTOpbie b OTBeT Ha ACh pearnpyioT AenojiHpH3aqHen, to ecTb KJieTKH 
rana «D» [16].

flonaMHH TaKHce KaK h cepoTOHHH OKa3biBaeT B036y>KAaroinee, T0pM03H0e 
hjih BapnaöejibHoeAeHCTBHe Ha HenpoHbi. OKa3aJiocb, hto bjihhhhc AonaMHHa Ha 
peqeriTopbi hbjihctch Cl~-3aBHCHMbiM b SojibiuHHCTise HenpoHOB, hjih, TaK>Ke KaK 
h b cjiyqaeAeKcTBHH cepoTOHHHa, hmcct KOM6HHHpoBaHHbiii hohhmhMexaHH3M [8 ].
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CBOftCTBa OCUHJIJIHTOpHOfi 3KTHBH0CTH

CpeAH HeßpOHOB, HaXOAHUlHXCH B qeHTpaJlbHOH HepBHOH CHCTeMe MOJIJUOC- 
KOB, OCOßbIM THnOM 3KTHBH0CTH X3paKTepH3yiOTCH TaK Ha3bIBaeMbie pHMOAaJIbHbie 
rieHCMCHKepiIbie HeßpOHbl. AKTHBHOCTb COCTOHT H3 AByX KOMnOHÖHTOB: H3 MeA- 
jieHHOH ociihjijihiihh H H3 naneK HMnyjibcoB. Kan npaBHJio, Kansan nanna hm- 
nyjibcoB B03HHKaeT Ha rpeÖHeBOJiHbi MeAJieHHOß A6nojiHpn3aiinn. HeßpoHRPal b 
raHTJiHH BHHorpaAHoß yjiHTKH oßjiaAaeT Tanoß aKTHBHOCTbio, KOTopan b npeAe- 
Jiax 12 30 °C nocTOHHHa. BHe sthx TeMnepaTypHbix rpaHHi; aKTHBHOCTb cTa- 
hobhtch HenpepbiBHoß hah npeKpamaeTCH [20, 32] ( p u c .  3  h 4 ) .

npeAnojiaraeTca, hto MeAJieHHan ocijhjuihuhh, jiejKaman b ochobc nanen- 
Hoß aKTHBHOcTH, CBH3aHa c H3MCHeHHHMH npoH H paeM O CTH  MeivißpaHbi, KOTOpaH 
33BHCHT OT BHyTpHKJieTOHHOTO MeTaÖ0JIH3Ma [32], HcCJieAOBaJlH XHMHHeCKyH) 
MyBCTBHTejlbHOCTb HeßpOHa RPal H yCTaHOBHJIH, HTO Ha 0CH0B3HHH ACh OTBeTa 
3T0T HeßpOH MO)KHO OTHeCTH K D-THny KJieTOK. HopaApeHaJIHH H AOnaMHH B TO 
>Ke BpeMH rHnepnojiapH30BajiH coMy. 5HT He bjihhct Ha MeiwSpany comw, ho ch- 
HanTHHeCKH BHA0H3MeHHeT aKTHBHOCTb KJieTKH. JJonaMHH T3K>Ke CHHanTHHeCKH 
BJiHaeT Ha Br KJieTKy [19].

Pojib HHKJiHHecKHx HyKJieoTHAOB b peryjiauHH MeMÖpamibix npoueccoB

MeMÖpaHHbie 3<})(|)eKTbi aoBctbhh hhkjihhcckhx HyKJicothaob öhjih H3y- 
aeHbi na cepAue yjiHTKH [12] h capaHHH [29]. UHKJiHnecKHß AMP, AHÖyrapHJi 
pHKJIHHeCKHß AMP,Teo4>HJlHH H HMHA330JI B Hanajie nOBblUiaJlH AHaCTOJTHMeCKyiO 
AenojiapH3auHio cnoHTaHHbix n fl, AJiHHy naaTO (f»a3bi h nacTOTy n ^ .  no3AHee 
ohh yMeHbmajiH aMnjiHTyAbi FIXl, Aa>Ke b HeKOTopbix cjiynanx ÖJiOKHpoBajiH 
cnoHTaHHyio aKTHBHOCTb. 3(])(])eKTbi hx B03AeßcTBHH HaSjnoAaJiHCb qepe3 10—15 
MHH, HTO, nO-BHAHMOMy, CBH33H0 C BHyTpHKJTeTOHHbIM AeHCTBHeM 3THX B6IHeCTB. 
U,HKJIHHeCKHß AMP, HMHA330JI H TeO(])HJIHH rHnepn0JIHpH30BaJIH CepAeHHbie 
KJieTKH yjiHTKH Ha HecKOJibKO mb, ho B HeKOTopbix CJiynanx HaßjHOAajiH Aenojia- 
pH3apHIO T0>Ke.

npH AeßCTBHH CAMP, AHÖyTHpHJI CAMP H TeO(])HJlHHa npOBOAHMOCTb MeM- 
SpaHbi T3K>Ke B03pacTajia. H3MeHeHHH b (})a3ax Fiji h f in  CBH3aHbi c yMeHbuieHHeM 
K3JIHeB0ß npOBOAHMOCTH H yBejlHHeHHeM KaJIbllHeBOß npOBOAHMOCTH. H3MeHeHHH 
B npOHHpaeMOCTH MCMÖpaHM B pe3yJIbTaTe 3(})(|)eKT0B AeßCTBHH HHKJIHHCCKHX 
HyKJieoTHAOB npOHCXOAHT 3a CaeT (])OC<})OpHJIHpOBaHHH KOMnOHeHTOB MeMÖpa- 
Hbl [30],

nocjie HHKySapHH cepApa yjiHTKH c uhkjihhcckhmh HyKJieoTHasmh h 
TeOlJlHAHHOM B036y>KAai0mHß 3(])(})eKT 5HT H T0pM03HBUHß 3(J)(J)eKT ACh ( p u c .  5 )  
He HaßjHOAajica. B pe3yjibTaTe coBMecraoro AeßCTBHH pHKJiMnecKoro HyKJieoTHAa 
h 5HT conpOTHBJieHHe MeMÖpaHbi yMeHbuianocb, b to BpeMH Kan nocne HHKyöa- 
Uhh b TeofJiHJiHHe H 5HT conpoTHBjieHHe MeMÖpaHbi B03pacTajio no cpaBHeiwio c 
KOHTpOJieM [12], HeOÖXOAHMO OTMeTHTb, HTO CpeAH HyKJieoTHAOB UDP H CDP 
ÖJiOKHpyioT B035y>KAaK)Lnnß 3(J)(J)eKT 5HT, b to BpeMH KaK GTP, UTP h CTP 
npeBpaipaioT ero b TopM03Hoß [24].

3(})(J)eKT AeßCTBHH AonaMHHa Ha cepApe yjiHTKH yBejiHHHBancH b npncyT- 
CTBHH pHKJIHHeCKHX HyKAeOTHAOB H TeO(])HAHHa, OAHOBpeMeHHO yMeHbuiaH 
conpoTHBjieHHe MeMÖpaHbi [30].
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3 th pe3yjibTaTbi noATBepwflaioT npennojiOTKeHMe o tom, tto b pery jm po-
B3HHH npOHHpaeMOCTH MeMÖpaHbl H B 3(j)(|)6KTHBH0CTH fleHCTBHH MeßHaTOpHblX 
BeipecTB pHKJiHHecKHe HyKJieoTHflbi HrpaioT cymecTBeHHyio pojib.
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7. ábra. A  Lym naea  (felül) és a  H elix  (lent) ganglionok  se jtté rk ó p e  az id e n tif ik á lt neuro-
n o k k a l

F ig . 1. Schem es o f  L ym naea  (bo ttom ) a n d  H e lix  (below) gang lia  w ith  id en tif ied  neurones 
Puc. 7. PacnoJiOKeHHe HAeHTH(j)HUHpOBaHHbix KJieTOK b raHrjiHBX ßojituioro npyflOBHKa 

(BBepXy) H BHHOrpaAHOH yjIHTKH (BHH3y)
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2. ábra. A z A C h-ha tás  M P függésének sém ája . A  sz a g g a to tt vonal az  E ACh sz in te t jelöli. 
H a  a  M P ennél a  sz in tnél k isebb , az  A Ch h ip erpo la rizá lja , h a  m agasabb , a k k o r depolari-

z á lja  a  se jtm e m b rá n t
F ig . 2. S chem atic  d em o n s tra tio n  o f  th e  dependence  o f  reac tio n  to  A Ch on th e  M P. 
B roken  line in d ica te s  th e  level o f E ACh. W h en  M P is low er th a n  th is  level, th e  effect 

o f A Ch resu lts  in  hyp erp o la riza tio n , w hen h igher, a  d ep o la tiza tio n  occurred  
Puc. 2. BjiHHHHe ACh b 33bhchmocth ot ypoBHH MeMöpaHHoro noTemiHajia. FlyHKTHpuaji jt h h h h  
noKa3biBaeT E ACh. E c;ih  M il .«eiibme 3Toro ypoBiui, ACh rrniepnojiapirayeT, ecjiH M il Bbime 3'roro 

ypoBHB, ACh aenojrapH 3yex HJicroMnyio MeiwSpaHy

A

22°C

B

12°C

C

30°C _  _J~ — —... ~ _ —— I.—. . ^ . i

100mV 

1 sec 

100mV

0.5 sec 

100mV

0.5 sec

3. ábra. A z R P a l n eu ron  sp o n tá n  a k tiv itá sá n a k  hőm érsékletfüggóse 
F ig . 3. T em p era tu re  dependence  o f th e  sp o n taneous a c tiv ity  in  th e  R P a l neurone 

Puc. 3. TeMneparypnaB 3aBHCHM0CTb cnoHtaHHOH 3Kthbhocth HeiipoHa R Pal
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4. ábra. Az R P a l neu ro n  ion -á ram ain ak  v á lto zása  a  hőm érsék le t függvényében. □  — 7 °C,
O  — 22 °C, a  — 33 °C

F ig . 4. T em p era tu re  dependence o f ion -cu rren ts in  th e  R P a l neurone. □  — 7 °C, O  — 22 °C,
A — 33 °C

Puc. 4. TcMnepaTypnaH 3aQncnM0CTb hohhhx tokob HeiipoHa RPal. □ : 7 °C; O: 22 °C; a :
33 °C
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20 mV

5 sec

5. ábra. A D B cA M P h a tá s a  az A C h-effek tusra . A  — k o n tro ll; B  — ACh (5 X 10- 6 M) 
h a tá sa ; G és D  — az A Ch h a tá s a  a  D B cA M P-al (1 0 -4 M) előkezelt szíven 2 és 10 perccel

az ap p lik á lá s t követően
F ig . 5. C hange o f  th e  A C h-effect a f te r  D B cA M P p re tre a tm e n t. A  — con tro l; B  — effect 
o f  ACh (5 X 10~6 M); G an d  D  — effect o f  ACh on th e  h e a r t p re tre a te d  w ith  D B cA M P 

(10 M) 2 a n d  10 m in  a f te r  ap p lica tion
Puc. 5. B.iHHHue ;(n6yTHpni[ cAMP H a  AeMc'mne ACh. A  — Kompojib; B — BJiHHiine ACh 
(5 x  10~6 M); C h D  — fleiiCTBue ACh Ha cep«ue, oöpaßoTaHHoe AHÖyTHpHJi — cAMP ( 10“ 4 M), 

Hepe3 2 h 10 mhh nocjie annjiHKapHH ACh
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