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В нервно-мышечных синапсах позвоночных было показано присутствие эндоканнаби-
ноидной системы, в том числе рецепторов CB1- и СB2-типа [1, 3]. Анандамид (AEA) - один
из наиболее широко распространённых в нервной системе эндоканнабиноидов [2], однако
его влияние на сигнальные механизмы в нервно-мышечных синапсах млекопитающих изу-
чено слабо. В связи с этим, целью данной работы было выявить механизмы действия АЕА
на параметры спонтанной секреции ацетилхолина (АХ) в моторных синапсах мыши.

Регистрировали миниатюрные потенциалы концевой пластинки (МПКП) в нервно-мы-
шечном препарате диафрагмы мыши при помощи стандартной микроэлектродной техники
отведения потенциалов. Достоверность различий между выборками оценивали с помощью
однофакторного дисперсионного анализа и его непараметрических аналогов.

На втором часу аппликации анандамида было обнаружено снижение амплитуды МП-
КП по сравнению с контролем (n = 26) в среднем на 20,5% (n = 26, p = 0,015); увеличение
частоты МПКП на 30,5% (p = 0,039); снижение времени полуспада на 21% (p = 0,011).
На фоне обратного агониста CB1-рецептора AM-251 (1 мкМ) данные параметры МПКП
не менялись (n = 36) по сравнению с контролем (n = 32). На фоне нитрендипина (1мкМ),
блокатора L-типа кальциевых каналов, ни один из этих трех параметров МПКП также
не менялся (n = 38) по сравнению с контролем (n = 29). Следовательно, их изменение
опосредовано активацией CB1-рецепторов анадамидом, а также Са2+, входящим через
каналы L-типа.

Мы также показали, что входное сопротивление мембраны на фоне AEA не менялось
(n = 33) и не могло служить причиной изменения амплитуды и времени полуспада МП-
КП. Для дальнейшего выяснения каскадов, стоящих за изменениями параметров МПКП,
использовали ингибиторы PLC и PKA. На фоне ингибитора фосфолипазы C U73122 (5
мкМ) время полуспада МПКП в присутствии АЕА оставалось неизменным (n = 40), а на
фоне ингибитора протеинкиназы А Н-89 (1 мкМ) оставались неизменными амплитуда и
частота МПКП на фоне действия АЕА (n = 60).

Таким образом, AEA влияет на спонтанную секрецию медиатора в моторном синапсе
мыши, вызывая снижение амплитуды, увеличение частоты, укорочение времени полуспа-
да МПКП. Эти изменения связаны с активацией CB1-рецептров и входом кальция через
кальциевые потенциал-зависимые каналы L-типа. Снижение амплитуды и повышение ча-
стоты МПКП опосредуется активацией PKA, а укорочение времени полуспада - актива-
цией PLC.
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