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Аннотация: В статье рассмотрена роль ASIC каналов в основных 

процессах, происходящих в организме. ASIC каналы принимают 

участие в синаптической передаче сигнала. Также они принимают 

участие в нейропластичности и памяти. Были найдены 

подтверждения участия кислоточувствительных каналов в развитии 

тревожных состояний, а также в обучение и механорецепции. 
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Abstract: The article considers the role of ASIC channels in the main 

processes occurring in the body. ASIC channels are involved in synaptic 

signal transmission. They also take part in neuroplasticity and memory. 

Evidence has been found of the involvement of acid-sensitive channels in 

the development of anxiety states, as well as in learning and 

mechanoreception. 
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Участие в синаптической передаче сигнала. ASIC каналы в мозге 

ASIC каналы в большом количестве обнаруживаются на 

постсинаптической мембране и телах нейронов в ЦНС, где, согласно 

многим исследованиям, принимают участие в передаче нервного импульса 

[12]. Чаще всего в ЦНС, в местах наибольшего скопления нейронов, 

присутствует ASIC1a субъединица. Именно она в составе гетеромеров и в 

виде гомомера в основном принимает участие в появление протон-

вызванных токов. [11;15]. 

 

В зависимости от отдела мозга различается уровень экспрессии ASIC 

каналов. Наибольшее количество ASIC1а субъединиц обнаружено в 

амигдале, центральном сером веществе спинного мозга, 3ем слое 

соматосенсорной коры, стриатуме и поясной извилине.[2,11,3].  

На данный момент считается, что большинство трансмембранных токов 

ЦНС носят смешанный характер. В основные составляющие смешанного 

тока принято включать:  ток через гомомерные ASIC1a и гетеромерныe 

ASIC1a/2a, ASIC1a/2b каналы [8,9].  

 

В различных структурах мозга также различается соотношение тех или 

иных токов.  

В качестве примера можно привести клетки Пуркинье мозжечка, где 

выделили ASIC1a гомомерный и ASIC1a/2b гетеромерные компоненты [1]; 

в корзинчатых клетках гиппокампа в основном экспрессируется ASIC1a 

гомомерные каналы; средние шипиковые нейроны стриатума в основном 

демонстрируют ASIC1a вызванный компонент; все остальные нейроны 

экспрессируют ASIC1a и ASIC2 субъединицы [13]. 

В периферической нервной системе также представлены ASIC1, 2, 3 

каналы в большом количестве в основном на аксонах и телах нейронов. В 
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мозге же для этих каналов характерна скорее соматодендритная 

локализация. 

ASIC1а каналы участвуют в проведении внутрь клетки Ca2+, который, 

исходя из некоторых исследований, принимает непосредственное участие 

в нормальном развитии межнейрональных каналов. Это было 

продемонстрировано за счёт направленного отключения гена accn2  в 

гиппокампе мыши, после чего наблюдалось снижение плотности 

дендритных шипиков. [17] 

Прежде не удавалось зафиксировать токи, вызванные протонами, до 

выхода статьи, где доказывалось, что протон отвечает всем критериям 

нейромедиатора.[6] 

Сами же критерии для причисления вещества к медиаторам были 

опубликованы в 2001 году [10]. 

1) протоны присутствуют внутри синаптических везикул и в 

пресинаптическом окончании. 

2) протоны выделяются из клетки во время её стимуляции 

3) для протонов характерен их специфический рецептор, а именно, 

ASIC, который принимает участие в создании возбуждающих 

постсинаптических токов.   

4) эндогенное введение протонов соответствует тому же эффекту, что и 

эндогенное действие протонов. 

5) как и у прочих медиаторов, у протонов есть метод понижения их 

концентрации в синаптической щели (по аналогии с обратным 

захватом нейромедиаторов). Во время передачи нервного сигнала 

внутри синаптической щели на некоторое время понижается  pH, 

которое затем постепенно приходит в норму. Подобной эффект 

достигается с помощью  некоторых механизмов: диффузия 

протонов, буферизация pH, активность мембранных ионных 

обменников. 
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6) в случае блокировки специфических рецепторов (ASIC каналы) к 

медиатору (протонам), действие медиатора прекращается. 

 

Таким образом, протон может быть отнесён к медиаторам, однако, с 

поправкой на то, что его выделение опосредовано выделением какого-

либо другого медиатора. 

Участие ASIC каналов в нейропластичности 

 

В исследовании, проведённом в 2006 году была продемонстрирована 

способность каналов после оверэкспрессии субъединицы ASIC1а в 

гиппокампальных срезах мыши приводить к увеличению плотности 

дендритных шипиков на 20% [17]. В свою очередь при выключении гена, 

ответственного за экспрессию этой субъединицы, наблюдался 

противоположный эффект со снижением плотности шипиков более чем на 

30%. В исследовании [8]  

гиппокампальные культуры выдерживали в растворе с pH 6.0 и 

обнаружили, что после таких манипуляций в количество шипиков и их 

длина снижались. В том случае, если срез находились в кислом растворе 

60 и 90 минут, плотность шипиков снижалась на 21% и 31% 

соответственно. При этом, когда ген ASIC1а выключали, нейроны не 

страдали потерей синаптических контактов, вызванной ацидозом. Исходя 

из этих двух исследований можно сделать вывод, что ASIC-каналы 

способны принимать участие в перестройке синапсов. 

Участие ASICs в обучении, памяти и тревожных состояниях 

Важной частью жизни любого животного является способность оценивать 

происходящее по степени опасности для жизни, обучаться на сделанных 

ошибках и запоминать необходимые алгоритмы и важные единицы 
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информации для существования. Одной из основных составляющих мозга, 

принимающей участие в ощущении тревоги является амигдала или, так 

называемое, миндалевидное тело, где были обнаружены ASIC1a каналы. В 

исследовании [3] учёные заметили значительное снижение частоты 

возникновения тревожного поведения у мышей, нокаутных по гену 

ASIC1а в тесте “открытое поле”, а также в ответ на такие раздражающие 

факторы, как резкий звук или запах хищного животного. 

Внутрицеребральное введение специфического ингибитора ASIC1а 

каналов также приводило к снижению тревожного поведения. В другом 

исследовании пошли от обратного и усилили экспрессию этих каналов, 

что привело к усилению чувства тревоги [11], при этом, усиление 

экспрессии этих каналов не влияло на возникновение необоснованной 

тревоги [3]. 

 

ASIC-каналы также принимают участие в развитие CO2-тревоги, которая 

развивается в ответ на повышение концентрации углекислого газа в крови. 

В случае, если человеку с тревожным расстройством дают вдыхать 

углекислый газ, у человека развиваются панические атаки [18]. Повышение 

процента содержания СО2 в воздухе приводило к снижению значения pH 

в мозге, что приводило к возникновению тревожного поведения. 

Проявление тревожного поведения значительно ослаблялось при введении 

буферного расствора, который поддерживал нормальный pH в области 

амигдалы, но если происходило снижение pH в данной области, 

воспроизводился эффект от СО2.  

Выводом может служить суждение о том, что одним из молекулярных 

механизмов появления страха и тревоги служит работа ASIC-каналов в 

ответ на понижение pH в связи с повышением концентрации СО2 в 

крови.[18] 
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ASIC-каналы широко встречаются в сером веществе мозга, а также там, 

где имеется высокая плотность синаптических контактов. Участие каналов 

в процессах обучения демонстрируется в эксперименте 2002 года [1], в 

котором у мышей отключали ASIC1а ген, который активно 

экспрессируется в молекулярном слое мозжечка [11] там, где расположены 

клетки Пуркинье. Мыши, нокаутные по гену ASIC1а гораздо хуже 

избегали периорбитальный шок, который следовал за звуковым сигналом. 

Мыши дикого типа успевали моргнуть перед тем, как начнётся 

раздражающее воздействие, а нокаутные мыши, напротив, обучались 

избеганию в два раза хуже, несмотря на то, что у них не наблюдалось 

ухудшения слуха, чувствительности или мигательного рефлекса [11]. 

У линий мышей с удалённым геном ASIC1а наблюдалось также 

ухудшение запоминания выученных навыков. В эксперименте с водным 

лабиринтом Морриса со спрятанной платформой и контрольная и 

экспериментальная группы мышей демонстрировали примерно схожие 

возможности к обучению, но мыши с удалённым геном ASIC1а забывали 

выученный навык гораздо быстрее, чем мыши дикого типа.  

Роль каналов ASIC в механорецепции 

ASIC-каналы участвуют в сенсорной деятельности живых организмов. Их 

способность запускать ионный ток в ответ на изменение уровня pH в 

организме даёт им возможность участвовать в механорецепции. Наиболее 

важную роль в сенсорной деятельности млекопитающих играют ASIC3 

каналы, которые были найдены в таких важнейших механосенсорных 

структурах, располагающихся в коже, как тельца Мейснера или нервные 

окончания Меркеля, а также в нервных окончаниях, которые находятся 

вокруг волосяной луковицы. Помимо чувствительности кожи, ASIC3 

каналы также присутствуют в отделах желудочно-кишечного тракта, где 

выполняют механочувствительную функцию [14]. На данный момент ясно, 
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что ASIC-рецепторы принимают непосредственное участие в сенсорных 

комплексах, но то, что ещё не показана активация ASIC-каналов в ответ на 

механическое раздражение, оставляет открытым вопрос об их прямом 

участии в механочувствительности.  

Некоторые исследования продемонстрировали участие ASIC3 каналов в 

восприятии слуха и даже зрительных раздражителей. Эти каналы 

располагаются в клетках спирального ганглия, а также в Кортиевом 

органе, которые располагаются во внутреннем ухе. У мышей дефицитных 

по ASIC3 каналам наблюдалась потеря слуха в начале жизни, однако, 

спустя два месяца слух восстанавливался. В связи с тем, что в передаче 

сигнала нейронам в сетчатке глаза важную роль играет pH внеклеточной 

среды, при инактивации ASIC3 каналов наблюдалось ухудшение зрения с 

характеристиками, схожими с глаукомой и хронической ишемии, что было 

связано с нарушением во внутреннем сегменте палочек. [5] 

Не случайно в настоящее время так активно ведутся исследования ASIC-

каналов в направлении создания новых анальгетиков. Периферические 

ASIC3 каналы принимают непосредственное участие в восприятии боли, а 

также в воспалительных процессах. [16]. 
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