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Согласно разрабатываемой нами концепции раз-
нообразные информационноёмкие комплексы пепти-
дов с функционально различными белками играют роль 
нейроиммунных эпигенетических факторов функцио-
нального сопряжения в центрально-периферической 
интеграции физиологических функций, участвуя в фор-
мировании, фиксации, реализации, а также в модифи-
кации исполнительных механизмов целенаправленно-
го поведения. Белки-носители модифицируют инфор-
мационную активность пептидов в составе комплексов, 
обеспечивая их дифференцированное включение в про-
цессы регуляции функций на различных уровнях, как 
в границах физиологической нормы, так и в условиях 
становления патологии.

В наших исследованиях основное внимание было 
уделено роли комплексов специфического мотиваци-
огенного пептида ангиотензина-II (A-II) и неспецифи-
ческого подкрепляющего пептида β-эндорфина (β-Э). 

Среди белков, участвующих в развитии атеросклеро-
за, как аутоиммунной патологии, особое внимание при-
влекают мЛПНП. В настоящее время большинство ис-
следований посвящено выявлению морфологических, 
биохимических и молекулярно-генетических механиз-
мов атеросклероза в рамках регуляции метаболизма и ге-
модинамики, разработки методов диагностики и лече-
ния. При этом нарушения мотивационно-подкрепляю-
щих отношений лишь констатируются [1]. 

Известно, что A-II и мЛПНП сопряженно включа-
ются в развитие атеросклероза [2, 3]. Так показано, что 
и A-II и мЛПНП активируют внутриклеточные сво-
бодно-радикальные процессы, оказывают провоспа-
лительное действие. При связывании со своими спец-
ифическими рецепторами взаимно индуцируют соот-

ветственно экспрессию LOX-рецепторов мЛПНП или 
АТ1-рецепторов A-II. мЛПНП, являясь аутоантигена-
ми, активируют систему комплемента непосредственно, 
A-II также модулирует активность системы комплемен-
та. Существенен тот факт, что в литературе описано на-
личие эндогенного комплекса A-II с мЛПНП при сосу-
дистой патологии, но его физиологическая активность 
не изучена [2, 3]. Наряду с этим, выявлено, что β-Э так-
же является и иммуномодулятором. Имеются единич-
ные работы о влиянии β-Э на течение атеросклеротиче-
ского процесса [4]. Гипотетически можно предположить 
и существование эндогенного комплекса β-Э с мЛПНП.

Атеросклероз – патологический процесс, развиваю-
щийся в течение длительного времени. Оценку острых 
и отсроченных эффектов однократного введения ком-
плексов биорегуляторов A-II и β-Э с мЛПНП можно 
рассматривать как своеобразную модель первого кон-
такта организма с возможными патогенными фактора-
ми такого рода.

В связи с этим целью настоящего исследования 
явился сравнительный анализ влияния комплексов А-II 
и β-Э c мЛПНП на питьевое инструментальное поведе-
ние и иммунологические показатели.

Было выявлено, что комплекс A-II с мЛПНП суще-
ственно подавляет как врожденное питьевое поведение, 
так и приобретенное питьевое поведение в виде питье-
вых инструментальных навыков. Аналогичные эффек-
ты наблюдались и при блокаде специфических рецеп-
торов A-II с использованием антагониста АТ1-рецепто-
ров – лозартана. Было обнаружено, что комплекс β-Э 
с мЛПНП внезапно и достоверно проявил мотиваци-
огенные свойства, в виде активации приобретенного 
питьевого инструментального поведения, не влияя при 
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этом на врожденное питьевое поведение. На фоне бло-
кады опиатных рецепторов налоксоном эффекты введе-
ния комплекса β-Э с мЛПНП отчетливо подавляются.

Таким образом, A-II в комплексе с мЛПНП наруша-
ет нормальные мотивационно-подкрепляющие взаимо-
отношения при реализации врожденного и приобретен-
ного питьевого поведения, сочетающиеся нарушениями 
гемодинамики. β-Э с мЛПНП участвует, по-видимому, 
в адаптационно-компенсаторных процессах, обеспечи-
вающих адекватную поведенческой ситуации компле-
ментарность мотивационно-подкрепляющих отноше-
ний и возможных нарушений этих отношений на на-
чальных этапах перехода нормальных физиологических 
состояний в патологические, такие как атеросклероз.

В настоящее время общепризнанно, что нервная 
и иммунная системы кооперативно участвуют в регу-
ляции физиологических функций на всех уровнях (от 
молекулярного до поведенческого) [5].

Выше мы указывали, что A-II, β-Э и мЛПНП сопря-
женно включаются в развитие атеросклероза, модули-
руя процессы гуморального и клеточного иммунитета, 
воспаления, как защитных реакций организма. Одним 
из наиболее информативных показателей является ак-
тивность системы комплемента. Это каскадная система 
протеолитических ферментов, предназначенная для гу-
моральной защиты организма от действия чужеродных 
агентов, она участвует в реализации иммунного ответа 
организма. Отмечено, что мЛПНП и иммунные ком-
плексы, содержащие мЛПНП (ИК-мЛПНП) обладают 
способностью связывать и активировать аутологичный 
комплемент сыворотки крови крысы. Степень связыва-
ния и активации комплемента характеризует выражен-
ность их провоспалительных свойств. 

Было показано, что комплекс A-II с мЛПНП усили-
вает комплемент-активирующую функцию эндогенных 
мЛПНП, т.е. повышает их иммуногенность, и снижает 
эту функцию у ИК-мЛПНП. На фоне блокады АТ1- ре-
цепторов наблюдаются противоположные изменения. 
Приведенные данные свидетельствуют, что комплекс 
A-II с мЛПНП отчетливо активирует и модулирует им-

мунные процессы, инициируемые мЛПНП. Введение 
комплекса β-Э с мЛПНП, напротив, выражено сни-
жает иммуногенное действие эндогенных мЛПНП и  
ИК-мЛПНП, что проявляется снижением активности 
системы комплемента. Данный эффект наиболее отчет-
ливо выражен на фоне налоксона. Это свидетельствует 
о диссоциации поведенческих и иммуномодулирующих 
эффектов β-Э в составе комплекса с мЛПНП.

В целом, можно отметить, что комплексы A-II с мЛП-
НП приводят к запуску иммунных механизмов, обеспе-
чивающих как элиминацию модифицированных соеди-
нений, так и фиксацию развившихся нарушений. Ком-
плексы β-Э с мЛПНП противоположным образом влияют 
на процессы клеточного и гуморального иммунитета, вы-
зывая изменения, свидетельствующие о замедлении запу-
ска аутоиммунных процессов, что препятствует их фик-
сации в последующем за счет механизмов иммунной па-
мяти. Комплексы A-II и β-Э с мЛПНП разнонаправленно 
и дискоординированно влияют на реализацию этих отно-
шений. Это свидетельствует о функциональном разноо-
бразии и многовекторной активности белково-пептидных 
соединений в границах физиологической нормы и воз-
можных процессов их перехода в патологические.
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