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Öå ëüþ èñ ñëå äî âà íèÿ ÿâ ëÿ ëîñü èçó ÷å íèå âëè ÿ íèÿ ðå ëèç-àê òèâ íûõ àí òè òåë (ÐÀ ÀÒ) ê ãè ñ òà ìè íó íà ôóí ê -
öè î íà ëü íîå ñî ñòî ÿ íèå H4-ðå öåï òî ðîâ ñ èñ ïî ëü çî âà íè åì GTPgS àíà ëè çà in vit ro. Òå ñ òè ðî âà íèå áû ëî ïðî âå -
äå íî íà ìåì á ðà íàõ, ïî ëó ÷åí íûõ èç êëå òîê CHO-K1, ýê ñ ï ðåñ ñè ðó þ ùèõ ðå êîì áè íàí ò íûå H4-ðå öåï òî ðû ãè ñ -
òà ìè íà ÷å ëî âå êà. Ôóí ê öè î íà ëü íóþ àê òèâ íîñòü H4-ðå öåï òî ðà îöå íè âà ëè ïî êî ëè ÷å ñò âó ìåò êè GTPg[35S],
ñâÿ çàâ øåé ñÿ íà ìåì á ðà íàõ. Ïî êà çà íî, ÷òî ÐÀ ÀÒ ê ãè ñ òà ìè íó ïðî ÿâ ëÿ þò ñâîé ñò âà àí òà ãî íè ñòà â îò íî øå íèè 
H4-ðå öåï òî ðîâ.
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The aim of the study was to eval u ate the ef fect of re leased-active an ti bod ies (RA Abs) to his ta mine on the func -
tional state of H4-re cep tor us ing the GTPgS as say in vi tro. Ex per i ments were per formed on CHO-K1 cell mem -
branes ex press ing the hu man re com bi nant H4-re cep tor. The func tional ac tiv ity of H4-re cep tor was as sessed by
the amount of GTPg[35S] bound to the mem branes. It was shown that RA Abs to his ta mine were an tag o nis tic to
H4-re cep tors.

Key words: his ta mine; re leased-active an ti bod ies; al lergy; H4-re cep tor; GTPgS as say.
For ci ta tion: Naplyokova P.L., Emelyanova A.G., Tarasov S.A., Kozhevnikova E.N., Morozov S.G. [Ef fect of re -

lease-ac tive an ti bod ies on the in vi tro func tional ac tiv ity of H4-re cep tors]. Patogenez [Pathogenesis]. 2018; 16(3): 
135—137 (in Rus sian)
DOI: 10.25557/2310-0435.2018.03.135-137

For cor re spon dence: Naplyokova Polina Leonidovna, e-mail: naplyokovapl@materiamedica.ru
Funding. The study had no spon sor ship.
Con flict of in ter est. The au thors de clare no con flict of in ter est.
Re ceived: 22.08.2018

Ââå äå íèå

Îò êðû òèå Í4-ðå öåï òî ðîâ ãè ñ òà ìè íà ïðî è çîø ëî ñðàâ -
íè òå ëü íî íå äàâ íî è âû çâà ëî áî ëü øîé èí òå ðåñ ìè ðî âî ãî
íà ó÷ íî ãî ñî îá ùå ñò âà è ôàð ìà öåâ òè ÷å ñêîé ïðî ìûø ëåí -
íî ñòè ê èñ ñëå äî âà íèþ ãè ñ òà ìè íà è ýòîé íî âîé ôàð ìà êî -
ëî ãè ÷å ñêîé ìè øå íè [1]. Í4-ðå öåï òî ðû ýê ñ ï ðåñ ñè ðó þò ñÿ
íà êëåò êàõ èì ìóí íîé ñè ñ òå ìû, âêëþ ÷àÿ òó÷ íûå êëåò êè,
ìî íî öè òû, äåí ä ðèò íûå êëåò êè, Ò-ëèì ôî öè òû è åñ òå ñò -
âåí íûå êèë ëå ðû; â ïå ðè ôå ðè ÷å ñêèõ òêà íÿõ ëî êà ëè çó åò ñÿ
â òà êèõ îð ãà íàõ, êàê ñå ëå çåí êà, òè ìóñ, òîë ñòàÿ êèø êà,
ëåé êî öè òû êðî âè è êî ñò íûé ìîçã [2]. Â ìíî ãî ÷èñ ëåí íûõ
èñ ñëå äî âà íè ÿõ áû ëî ïî êà çà íî, ÷òî Í4-ðå öåï òî ðû âî âëå -
÷å íû â õå ìî òàê ñèñ è âû ñâî áîæ äå íèå ìå äè à òî ðîâ àë ëåð ãèè 

[3], à òàê æå â ìèã ðà öèþ òó÷ íûõ êëå òîê, ïðè ýòîì íå âëèÿÿ 

íà èõ äå ãðà íó ëÿ öèþ [4]. H4-ðå öåï òî ðû, ýê ñ ï ðåñ ñè ðó å ìûå

íà äåí ä ðèò íûõ, CD4+ è CD8+ T-êëåò êàõ, ìî äó ëè ðó þò

ñèí òåç öè òî êè íîâ è õå ìî êè íîâ [2]. Ñíè æå íèå êî ëè ÷å ñò âà

äàí íûõ ðå öåï òî ðîâ ïðè âî äèò ê ñíè æå íèþ êî ëè ÷å ñò âà

Ò-ðå ãó ëÿ òîð íûõ êëå òîê âî âðåìÿ îñò ðîé ñòà äèè èí ôåê -

öèè, ÷òî ïðî ÿâ ëÿ åò ñÿ â ñíè æå íèè ïðî òè âî âîñ ïà ëè òå ëü íî -

ãî îò âå òà [5]. Èìå þò ñÿ ñâå äå íèÿ î ïî ëî æè òå ëü íûõ ýô ôåê -

òàõ àí òà ãî íè ñòîâ H4-ðå öåï òî ðîâ â íå ñêî ëü êèõ ìî äå ëÿõ

ïî âðåæ äå íèÿ ñëè çè ñòîé æå ëó äî÷ íî-êè øå÷ íî ãî òðàê òà [1]. 

Äî êà çà íî âî âëå ÷å íèå Í4-ðå öåï òî ðîâ ãè ñ òà ìè íà â ïà òî ãå -

íåç àòî ïè ÷å ñêèõ çà áî ëå âà íèé (ðè íèò, ýê çå ìà, àñò ìà, àòî -

ïè ÷å ñêèé äåð ìà òèò). Â âè äó ýòî ãî, àí òà ãî íè ñòû Í4-ðå öåï -
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òî ðîâ èìå þò ïî òåí öè àë ñòàòü ýô ôåê òèâ íû ìè êàí äè äà òà -
ìè äëÿ ëå ÷å íèÿ õðî íè ÷å ñêèõ âîñ ïà ëè òå ëü íûõ ïðî öåñ ñîâ,
òà êèõ, êàê àë ëåð ãèÿ, áðîí õè à ëü íàÿ àñò ìà è àóòî èì ìóí íûå 
çà áî ëå âà íèÿ [2].

Öå ëüþ èñ ñëå äî âà íèÿ ÿâ ëÿ ëîñü èçó ÷å íèå âëè ÿ íèÿ ðå -
ëèç-àê òèâ íûõ àí òè òåë (ÐÀ ÀÒ) ê ãè ñ òà ìè íó íà ôóí ê öè î -
íà ëü íóþ àê òèâ íîñòü H4-ðå öåï òî ðîâ.

Ìà òå ðè à ëû è ìå òî äû èñ ñëå äî âà íèÿ

Èñ ñëå äî âà íèå áû ëî âû ïîë íå íî íà ìåì á ðà íàõ, ïî ëó -
÷åí íûõ èç êëå òîê CHO-K1, ýê ñ ï ðåñ ñè ðó þ ùèõ ðå êîì áè -
íàí ò íûå H4-ðå öåï òî ðû (Euros c re en, Áå ëü ãèÿ). ÐÀ ÀÒ ê ãè -
ñ òà ìè íó áû ëè ïðå äî ñòàâ ëå íû ÎÎÎ «ÍÏÔ «Ìà òå ðèà Ìå -
äè êà Õîë äèíã» â çà øèô ðî âàí íîì âè äå, â êà ÷å ñò âå âî äíî ãî 
ðàñ òâî ðà, ãî òî âî ãî ê èñ ïî ëü çî âà íèþ. Â êà ÷å ñò âå êîí ò ðî ëÿ 
èñ ïî ëü çî âà ëè î÷è ùåí íóþ âî äó. Ïî ñêî ëü êó H4-ðå öåï òî ðû 
îò íî ñÿò ñÿ ê ñå ìåé ñò âó ðå öåï òî ðîâ, ñî ïðÿ æåí íûõ ñ G-áåë -
êà ìè, ìå õà íèçì äåé ñò âèÿ êî òî ðûõ ñâÿ çàí ñ çà ìå ùå íè åì
ÃÄÔ (ãó à íî çèí äè ôîñ ôàò) íà ÃÒÔ (ãó à íî çèí ò ðè ôîñ ôàò)
â àê òèâ íîì öåí ò ðå G-áåë êà ïðè ñâÿ çû âà íèè ëè ãàí äà, òî
âëè ÿ íèå òå ñ òè ðó å ìî ãî îá ðàç öà íà ñâÿ çû âà íèå ãè ñ òà ìè íà

ñ ðå öåï òî ðîì èçó ÷à ëè ñ èñ ïî ëü çî âà íè åì GTPgS àíà ëè çà.

Â êà ÷å ñò âå ðå ôå ðåí ñ íûõ ïðå ïà ðà òîâ èñ ïî ëü çî âà ëè
àãî íèñò R-àëü ôà-ìå òèë-ãè ñ òà ìèí (Toc ris, 0569) è àí òà ãî -
íèñò òè î ïå ðà ìèä (Toc ris, 0644). Ìåì á ðà íû (10 ìêã/ëóí êó) 
ñìå øè âà ëè ñ ÃÄÔ è èí êó áè ðî âà ëè íå ìå íåå 15 ìèí. íà

ëüäó. Ïà ðàë ëå ëü íî GTPg[35S] (Per kin El mer, NEG030X)
ñìå øè âà ëè ñ ãðà íó ëà ìè (PVT-WGA, Amer s ham,
RPNQ0001) íå ïî ñðåä ñò âåí íî ïå ðåä íà ÷à ëîì ðå àê öèè.
Ñëå äó þ ùèå ðå à ãåí òû ïî ñëå äî âà òå ëü íî äî áàâ ëÿ ëè â ëóí êè
ïëàí øå òà Op tip la te (Per kin El mer): 25 ìêë èñ ïû òó å ìî ãî
îá ðàç öà äî âî äè ëè áó ôå ðîì äî êî íå÷ íî ãî îáú å ìà 50 ìêë
èëè ðå ôå ðåí ñ íûõ ëè ãàí äîâ, ðàç âå äåí íûõ â àíà ëè òè ÷å -
ñêîì áó ôå ðå (20 ìÌ HEPES pH 7,4; 100 ìÌ NaCl,
10 ìêã/ìë ñà ïî íè íà, 3 ìÌ MgCl2), 20 ìêë ñìå ñè «ìåì á ðà -
íû:ÃÄÔ», çà òåì 10 ìêë àíà ëè òè ÷å ñêî ãî áó ôå ðà äëÿ òå ñ òè -
ðî âà íèÿ â ðå æè ìå «àãî íè ñòà» ëè áî, ïî ïðî øå ñò âèè 15 ìè -
íóò èí êó áà öèè äëÿ òå ñ òè ðî âà íèÿ â ðå æè ìå «àí òà ãî íè ñòà», 
10 ìêë ðå ôå ðåí ñ íî ãî àãî íè ñòà äëÿ ïî ëó ÷å íèÿ êî íå÷ íîé
êîí öåí ò ðà öèè, ðàâ íîé ðà íåå óñòà íîâ ëåí íîé EC80 è

20 ìêë ñìå ñè GTPg[35S]:ãðà íóë. Ïëàí øå òû çà ïå ÷à òû âà ëè
ïëåí êîé, âñòðÿ õè âà ëè íà îð áè òà ëü íîì âñòðÿ õè âà òå ëå â òå -
÷å íèå 2 ìèí., à çà òåì èí êó áè ðî âà ëè â òå ÷å íèå 1 ÷à ñà ïðè
21°C. Çà òåì ïëàí øå òû öåí ò ðè ôó ãè ðî âà ëè â òå ÷å íèå
10 ìè íóò ñî ñêî ðî ñòüþ 2000 îá./ìèí è èí êó áè ðî âà ëè ïðè
21°C â òå ÷å íèå 1 ÷à ñà, ïî ñëå ÷å ãî ïðî èç âî äè ëè ðàñ ÷åò â òå -
÷å íèå 1 ìèí/ëóí êó ñ ïî ìî ùüþ ñ÷è òû âà òå ëÿ Per ki nEl mer
Top Co untTM.

Èñ ñëå äó å ìîå ñî å äè íå íèå òå ñ òè ðî âà ëè â òð¸õ ïî âòî ðàõ.  
Àãî íè ñòè ÷å ñêàÿ àê òèâ íîñòü òå ñ òè ðó å ìî ãî îá ðàç öà âû ðà -
æà ëàñü â âè äå ïðî öåí òà àê òèâ íî ñòè ðå ôå ðåí ñ íî ãî àãî íè -
ñòà ïðè åãî EC100 êîí öåí ò ðà öèè. Àí òà ãî íè ñòè ÷å ñêàÿ àê -

òèâ íîñòü òå ñ òè ðó å ìî ãî îá ðàç öà âû ðà æà ëàñü â âè äå ïðî -
öåí òà èí ãè áè ðî âà íèÿ àê òèâ íî ñòè ðå ôå ðåí ñ íî ãî àãî íè ñòà
ïðè åãî EC80 êîí öåí ò ðà öèè.

Äëÿ îöåí êè ñòà òè ñòè ÷å ñêîé äî ñòî âåð íî ñòè ðàç ëè ÷èé
ìåæ äó ýê ñ ïå ðè ìåí òà ëü íîé è êîí ò ðî ëü íîé ãðóï ïà ìè èñ -
ïî ëü çî âà ëè íå ïà ðà ìåò ðè ÷å ñêèé êðè òå ðèé Ìàí íà—Óèò íè
(ÏÎ STATISTICA 6.0). Îò ëè ÷èÿ ñ÷è òà ëè ñòà òè ñòè ÷å ñêè
çíà ÷è ìû ìè ïðè p < 0,05.

Ðå çó ëü òà òû èñ ñëå äî âà íèÿ è îá ñóæ äå íèå

Â ðå æè ìå àãî íè ñòà íè îá ðà çåö ÐÀ ÀÒ ê ãè ñ òà ìè íó, íè
êîí ò ðî ëü íûé îá ðà çåö íå îêà çû âà ëè çíà ÷è ìî ãî ýô ôåê òà.
Â ðå æè ìå àí òà ãî íè ñòà îá ðà çåö ÐÀ ÀÒ ê ãè ñ òà ìè íó ñòà òè -
ñòè ÷å ñêè çíà ÷è ìî ïî ñðàâ íå íèþ ñ êîí ò ðî ëåì èí ãè áè ðî âàë
îò âåò àãî íè ñòà R-àëü ôà-ìå òèë-ãè ñ òà ìè íà, ñíè æàÿ êî ëè ÷å -
ñò âî ìåò êè, ñâÿ çàâ øåé ñÿ ñ ìåì á ðà íîé (òàá ëè öà). Â òî æå
âðåìÿ êîí ò ðî ëü íûé îá ðà çåö íå îêà çû âàë êà êî ãî-ëè áî çíà -
÷è ìî ãî ýô ôåê òà. Âû ÿâ ëåí íûé àí òà ãî íèçì ê H4-ðå öåï òî -
ðàì, âå ðî ÿò íî, îïî ñðå äó åò ðà íåå âû ÿâ ëåí íûå ïðî òè âî àë -
ëåð ãè ÷å ñêèå ýô ôåê òû ÐÀ ÀÒ ê ãè ñ òà ìè íó (ñì. îá çîð [6]).
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Òàá ëè öà
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