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ВЗАИМОДЕЙСТВИЕ ГЛИАЛЬНОГО НЕЙРОТРОФИЧЕСКОГО ФАКТОРА С 

КЛЮЧЕВЫМИ ГЕНАМИ СЕРОТОНИНОВОЙ СИСТЕМЫ МОЗГА. 

 

Глиальный нейротрофический фактор или GDNF (Glial cell line-derived 

neurotrophic factor) изначально был выявлен как фактор выживания 

дофаминергических нейронов чѐрной субстанции и стриатума [5]. Однако 

позднее было показано его действие на рост и развитие клеток 

серотонергической системы мозга и множества периферических систем [2]. 

Данные о влиянии GDNF на серотониновую систему мозга немногочисленны, 

но они свидетельствуют о его способности активировать нейрогенез 

серотониновых нейронов и увеличивать синтез серотонина в мозге старых крыс 

[6]. Однако анализ литературы обращает внимание на относительную скудость 

экспериментальных данных, не дающих представления об эффектах, 

механизмах действия и особенностях GDNF. Мало известно о генетической 

компоненте влияния GDNF, также неизвестно, какие серотониновые рецепторы 

вовлечены в механизмы его действия. 

В связи с этим, целью нашей работы было изучение взаимодействия 

глиального нейротрофического фактора и серотониновой системы мозга на 

генном уровне, для чего было исследовано влияние центрального введения 

GDNF на экспрессию ключевых генов серотониновой системы мозга. 

Эксперимент был проведѐн на половозрелых самцах мышей линии ASC 

(AntidepressantSensitiveCatalepsy), являющейся моделью депрессивных 

расстройств [4]. В исследовании использовалось по 8 животных в опытной и 

контрольной группах. Препарат GDNF вводился однократно в дозе 0.8 мкг/кг в 

левый латеральный желудочек мозга мышей опытной группы. Контрольной 

группе вводили физиологический раствор в эквивалентном объеме. РНК была 

выделена методом двойной экстракции с фенолом и хлороформом [3]. 

Экспрессия генов была определена методом количественного ОТ-ПЦР с 

применением гена глицеральдегид-3-фосфат дегидрогеназы в качестве 

внутреннего стандарта и геномной ДНК известной концентрации в качестве 

внешнего стандарта [1]. 

Было выявлено достоверное повышение экспрессии гена 5-НТ1А 

рецептора в среднем мозге мышей, получивших GDNF (p<0.05). В то же время 

экспрессия данных рецепторов в гиппокампе достоверно снизилась (p<0.001). 

Так же нами выявлено существенное повышение экспрессии гена 5-НТ2А 

рецептора во фронтальной коре мышей опытной группы (p<0.01). Введение 

GDNF привело к повышению экспрессии гена ключевого фермента биосинтеза 

серотонина – триптофангидроксилазы-2 (ТПГ-2) в среднем мозге (p<0.01), что 

указывает на повышение функциональной активности серотониновой системы 



мозга. В то же время ыыедение GDNF не повлияло на экспрессию гена, 

кодирующего серотониновый транспортер (5-НТТ), осуществляющий обратный 

захват серотонина из синаптической щели. Также GDNF не оказал 

существенного влияния на экспрессию гена 5-НТ2А рецептора в среднем мозге 

и в гиппокампе, и экспрессию гена 5-НТ1А рецептора во фронтальной коре. 

Представленные данные получены впервые и свидетельствуют о явном 

эффекте GDNF на экспрессию ключевых генов серотониновой системы 

мозга,что указывает на участие 5-НТ системы в механизмах действия данного 

нейротрофического фактора. Кроме того, полученные данные позволяют 

предположить существенную роль серотониновых рецепторов 5-НТ1А и 5-НТ2А 

подтипов и ключевого фермента биосинтеза серотонина – ТПГ-2 
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