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Ïàííåêñèíû — ñåìåéñòâî èç òðåõ áåëêîâ, èãðàþùèõ âàæíóþ ðîëü â ìåæêëåòî÷íîé
êîììóíèêàöèè. Â ðàáîòå ïîêàçàíî, ÷òî ó ìûøåé, íîêàóòíûõ ïî ãåíó áåëêà Panx1 (Panx1–/–),
îòìå÷àåòñÿ áîëåå âûñîêèé óðîâåíü äâèãàòåëüíîé àêòèâíîñòè è áîëåå âûñîêàÿ ïðåäñòàâëåí-
íîñòü áîäðñòâîâàíèÿ çà ñ÷åò ñíèæåíèÿ ìåäëåííîãî ñíà ïî ñðàâíåíèþ ñ êîíòðîëüíûìè
æèâîòíûìè èç-çà ïîíèæåííîãî ñîäåðæàíèÿ àäåíîçèíà â ãîëîâíîì ìîçãå. Äàëåå áûëî ïðåä-
ïîëîæåíî, ÷òî ó ýòèõ ìûøåé òàêæå ìîãóò íàáëþäàòüñÿ íàðóøåíèÿ òåðìîðåãóëÿöèè è òåì-
ïåðàòóðíîé êðèâîé ñóòî÷íîãî ðèòìà. Äëÿ ïðîâåðêè 8 âçðîñëûì ìûøàì-ñàìöàì ëè-
íèè C57BL/6J (êîíòðîëü) è 8 âûâåäåííûì îò ýòîé ëèíèè âçðîñëûì ñàìöàì Panx1–/– ïîä
ëåãêèì íàðêîçîì âæèâëÿëè âíóòðèáðþøèííî àâòîíîìíûå äàò÷èêè òåìïåðàòóðû è äâèãà-
òåëüíîé àêòèâíîñòè. Ïðîâîäèëè ìíîãîìåñÿ÷íóþ ðåãèñòðàöèþ ïðè îêðóæàþùåé òåìïåðà-
òóðå 23 � 1°Ñ. Ðåçóëüòàòû ïîäòâåðäèëè ðàíåå ïîëó÷åííûå íàìè äàííûå î áîëåå âûñîêîé
äâèãàòåëüíîé àêòèâíîñòè Panx1–/– ìûøåé ïî ñðàâíåíèþ ñ êîíòðîëüíûìè. Ñóòî÷íûé ðèòì
òåìïåðàòóðû òåëà ó Panx1–/– ìûøåé áûë ñîõðàíåí è íå îòëè÷àëñÿ îò òàêîâîãî ó êîíòðîëü-
íûõ æèâîòíûõ. Â ïåðâîé ñåðèè îïûòîâ áûëà îáíàðóæåíà ïîâûøåííàÿ ñêëîííîñòü ê âïàäå-
íèþ â òîðïîð ó Panx1–/– ìûøåé ïî ñðàâíåíèþ ñ êîíòðîëüíûìè æèâîòíûìè. Îäíàêî â ïî-
ñëåäóþùåé ñåðèè, ïðîâîäèâøåéñÿ ó äðóãèõ ÷åòûðåõ ïàð æèâîòíûõ, âïàäåíèé â òîðïîð íå
îòìå÷àëîñü. Òàêèì îáðàçîì, ðîëü ãåíà áåëêà Panx1 âî âíóòðèñóòî÷íîì ðèòìå àêòèâ-
íîñòü—ïîêîé ïîäòâåðäèëàñü, à åãî ðîëü â òåìïåðàòóðíîì ðèòìå è òåðìîðåãóëÿòîðíûõ ðå-
àêöèÿõ îñòàëàñü íåÿñíîé è òðåáóåò ïðîâåäåíèÿ äàëüíåéøèõ èññëåäîâàíèé.

Êëþ÷åâûå ñëîâà: ïàííåêñèíû, àêòèâíîñòü—ïîêîé, òåðìîðåãóëÿöèÿ.
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Pannexins are a protein family playing an important role in the intercellular communication.
We have previously demonstrated the elevated locomotor activity and wake time percentage at
the expense of NREM sleep in Panx1–/– as compared to WT mice. This effect is possibly due to the
decreased level of cerebral adenosine in Panx1–/– mice. Thus we also proposed possible distur-
bances in thermoregulation and the circadian temperature curve. To check up the hypothesis,
8 adult male Panx1–/– and 8 correspondent WT mice; were implanted with intraperitoneal auto-
nomic temperature and movement probes under anesthesia. The recording were performed for
several months at the room temperature (23 � 1°Ñ). The results confirmed our previous data on
higher movement activity in Panx1–/– vs. WT mice. Circadian rhythm of body temperature
was the same in both groups of mice. Increased tendency to fall into torpor in Panx1–/– vs. WT mi-
ce was observed in the four pairs of animals that were studied after the summer solstice. Howev-
we, no falls were observed in another four pairs of mice studied after the winter solstice. Thus, the
role of Panx1 gene in the circadian rhythm of rest-activity was confirmed, although its role in the
temperature rhythm and thermoregulatory reactions remains unclear and requires further inve-
stigation.

Key words: pannexins, rest-activity rhythm, thermoregulation.
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Ïàííåêñèí-1 (Panx1) — áåëîê, îáíàðóæåííûé â 2000 ã. ãðóïïîé ðîññèé-
ñêèõ èññëåäîâàòåëåé [1]. Ïîñëåäóþùåå èíòåíñèâíîå èçó÷åíèå ýòîãî áåëêà è
åãî ãåíà ðàçëè÷íûìè àâòîðàìè ïîêàçàëî, ÷òî èìåþòñÿ òðè ïàðàëîãà ïàííåêñè-
íîâ, ýêñïðåññèðîâàííûõ â ðàçëè÷íûõ îðãàíàõ è òêàíÿõ ìëåêîïèòàþùèõ; ïðè
ýòîì ýêñïðåññèÿ Panx1 â ãîëîâíîì ìîçãå — îäíà èç ñàìûõ âûñîêèõ [2]. Ïàí-
íåêñèíû èãðàþò âàæíóþ ðîëü â ìåæêëåòî÷íîé êîììóíèêàöèè, ïîñêîëüêó
ôîðìèðóþò êàê ùåëåâûå êîíòàêòû ìåæäó êëåòêàìè, òàê è ïîëóêàíàëû â íà-
ðóæíîé êëåòî÷íîé ìåìáðàíå. Ïîñëåäíèå îáëàäàþò âûñîêîé ïðîíèöàåìîñòüþ
äëÿ ÀÒÔ è ðÿäà äðóãèõ ñèãíàëüíûõ ìîëåêóë. Ýòè ñâîéñòâà îïðåäåëÿþò êëþ-
÷åâîå çíà÷åíèå ïàííåêñèíîâ â ïàðàêðèííîé è àóòîêðèííîé ðåãóëÿöèè [2, 3].
Íåðâíûå è ãëèàëüíûå êëåòêè ýêñïðåññèðóþò ýòîò áåëîê óæå íà ðàííèõ ñòàäè-
ÿõ ýìáðèîíàëüíîãî ðàçâèòèÿ, òàê ÷òî ôîðìèðîâàíèå äåôåêòíûõ êëåòî÷íûõ
êàíàëîâ ìîæåò ñêàçûâàòüñÿ íà íåéðîíàëüíîì ðàçâèòèè è äèôôåðåíöèðîâêå
[3, 4]. Îòñóòñòâèå îáðàçóåìûõ Panx1 ìåìáðàííûõ êàíàëîâ ìîæåò ïðèâîäèòü ê
ñíèæåíèþ ïîñòóïëåíèÿ ÀÒÔ â ìåæêëåòî÷íóþ ñðåäó ãîëîâíîãî ìîçãà. Òàêèì
îáðàçîì, ïàííåêñèíû äîëæíû áûòü âîâëå÷åíû â ðåãóëÿöèþ ìíîãèõ âàæíûõ
áèîëîãè÷åñêèõ ôóíêöèé, à òàêæå â ðåàëèçàöèþ ðÿäà ïàòîëîãè÷åñêèõ ìåõàíèç-
ìîâ. Îäíàêî ðåàëüíàÿ ôèçèîëîãè÷åñêàÿ ðîëü ýòîé ãðóïïû áåëêîâ îñòàåòñÿ ìà-
ëîèçó÷åííîé.

Æèâîòíûå, íîêàóòíûå ïî ïàííåêñèíàì, ôåðòèëüíû è âíåøíå ñõîäíû ñ
êîíòðîëüíûìè, õîòÿ ó íèõ è îáíàðóæåíû íåêîòîðûå èçìåíåíèÿ â ðàáîòå îò-
äåëüíûõ îðãàíîâ è ñèñòåì. Òàê, íàìè áûëî ïîêàçàíî, ÷òî ìûøè, íîêàóòíûå
ïî ãåíó áåëêà Panx1 (Panx1–/–), äåìîíñòðèðóþò áîëåå âûñîêèé óðîâåíü äâèãà-
òåëüíîé àêòèâíîñòè è áîëåå âûñîêóþ ïðåäñòàâëåííîñòü áîäðñòâîâàíèÿ çà ñ÷åò
ñíèæåíèÿ ìåäëåííîãî ñíà ïî ñðàâíåíèþ ñ êîíòðîëüíûìè æèâîòíûìè. Ýòè èç-
ìåíåíèÿ îñîáåííî çàìåòíû â òåìíûé (àêòèâíûé) ïåðèîä ñóòîê [5]. Ïðè÷èíîé
òàêèõ èçìåíåíèé, ïî íàøåìó ïðåäïîëîæåíèþ, ÿâëÿåòñÿ ñíèæåíèå êîíöåíòðà-
öèè àäåíîçèíà â ìåæêëåòî÷íîé æèäêîñòè, ÿâëÿþùååñÿ â ñâîþ î÷åðåäü ðå-
çóëüòàòîì íàðóøåíèÿ ïîñòóïëåíèÿ åãî ïðåäøåñòâåííèêà, ÀÒÔ, ÷åðåç ìåìá-
ðàííûå êàíàëû, îòñóòñòâóþùèå ó Panx1–/– ìûøåé. Àäåíîçèí æå ÿâëÿåòñÿ âàæ-
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íåéøèì «ôàêòîðîì ìåäëåííîãî ñíà» è, âîçìîæíî, òîðïîðà, à àíòàãîíèñò åãî
ðåöåïòîðîâ, êîôåèí, — îáùåèçâåñòíûì ñòèìóëÿòîðîì áîäðñòâîâàíèÿ [6, 7].

Êðîìå âîçäåéñòâèÿ íà öèêë áîäðñòâîâàíèå—ñîí àäåíîçèí âûçûâàåò çàìåò-
íîå ñíèæåíèå òåìïåðàòóðû òåëà [6, 7]. Â ýòîé ñâÿçè ìû ïðåäïîëîæèëè, ÷òî ó
Panx1–/– ìûøåé ìîãóò òàêæå íàáëþäàòüñÿ íàðóøåíèÿ òåðìîðåãóëÿöèè è òåì-
ïåðàòóðíîé êðèâîé ñóòî÷íîãî ðèòìà. Äëÿ ïðîâåðêè ýòîãî ïðåäïîëîæåíèÿ
8 âçðîñëûì (2—3-ìåñÿ÷íûì ìàññîé 25—30 ã) ìûøàì-ñàìöàì ëèíèè C57BL/6J
(êîíòðîëü) è 8 âûâåäåííûì îò ýòîé ëèíèè âçðîñëûì ñàìöàì Panx1–/– ïîä ëåã-
êèì àâåðòèíîâûì íàðêîçîì âæèâëÿëè âíóòðèáðþøèííî äàò÷èêè (ýêîëîããå-
ðû). Ýêîëîããåðû 3.9 êîíñòðóêöèè Ä. Â. Ïåòðîâñêîãî (Íîâîñèáèðñê) ïðåäñòàâ-
ëÿþò ñîáîé ìèíèàòþðíûå èçîëèðîâàííûå êàïñóëû èç áèîëîãè÷åñêè íåéò-
ðàëüíîãî ïëàñòèêà, â êîòîðûõ íàõîäèòñÿ òåðìîäàò÷èê è àêñåëåðîìåòð, à
òàêæå íàêîïèòåëü è èñòî÷íèê ïèòàíèÿ. Ýêîëîããåð ïîçâîëÿåò äëèòåëüíîå
âðåìÿ (íåäåëè è ìåñÿöû) ïðîâîäèòü èçìåðåíèÿ òåìïåðàòóðû «ñåðäöåâèíû»
òåëà ñ çàäàííîé ïåðèîäè÷íîñòüþ è ÷óâñòâèòåëüíîñòüþ ïàðàëëåëüíî ñ ðåãèñò-
ðàöèåé äâèãàòåëüíîé àêòèâíîñòè æèâîòíîãî. Äàííûå ìîãóò áûòü èçâëå÷åíû
íåèíâàçèâíî â ëþáîé ìîìåíò ñ ïîìîùüþ ñïåöèàëüíîãî ñ÷èòûâàòåëÿ, ïîäíå-
ñåííîãî íà 10—15-é ñåêóíäå ê áðþøíîé ïîëîñòè æèâîòíîãî.

Ðàáîòà ïðîâåäåíà â ñîîòâåòñòâèè ñ ïðèíöèïàìè Áàçåëüñêîé äåêëàðàöèè, è
ïðîòîêîë èññëåäîâàíèÿ ïîääåðæàí ýòè÷åñêîé êîìèññèåé ÈÏÝÝ ÐÀÍ. Æè-
âîòíûå íàõîäèëèñü â èíäèâèäóàëüíûõ êàìåðàõ èç îðãñòåêëà ðàçìåðîì
20�20�45 ñì â èçîëèðîâàííîì ïîäâàëüíîì ïîìåùåíèè, ëèøåííîì ñâÿçè ñ
âíåøíèìè ðèòìîâîäèòåëÿìè ïðè îêðóæàþùåé òåìïåðàòóðå 23 � 1 °Ñ. ßðêèé
áåëûé ñâåò â êàìåðàõ âêëþ÷àëñÿ àâòîìàòè÷åñêè â 9 ÷ è ñìåíÿëñÿ â 21 ÷ íà
ñëàáûé êðàñíûé. Âîäà è ïèùà áûëè äîñòóïíû ïîñòîÿííî. Òåìïåðàòóðà òåëà

Ðèñ. 1. Ñðåäíÿÿ ñóììàðíàÿ ïðîäîëæèòåëüíîñòü ïåðèîäîâ àêòèâíîãî áîäðñòâîâàíèÿ êîíò-
ðîëüíûõ (N = 8; ïðàâàÿ ïàðà ñòîëáèêîâ) è Panx1–/– (N = 8; ëåâàÿ ïàðà ñòîëáèêîâ) ìûøåé â òå-
÷åíèå âîñüìèñóòî÷íîãî ïðîèçâîëüíî âûáðàííîãî ïåðèîäà (ñâåòëûå ñòîëáèêè — «äåíü»,
òåìíûå ñòîëáèêè — «íî÷ü») áåç âíåøíèõ âîçäåéñòâèé ïðè òåìïåðàòóðå 23 °Ñ â êàìåðå
â ïðîöåíòàõ (M � SEÌ; 12 ÷ = 100 %; *äîñòîâåðíîå ðàçëè÷èå ìåæäó ãðóïïàìè,

p < 0.05; U-test).



èçìåðÿëàñü äàò÷èêîì â àâòîìàòè÷åñêîì ðåæèìå ðàç â 10 ìèí ñ ÷óâñòâèòåëü-
íîñòüþ 0.1 °Ñ, è ðåçóëüòàòû õðàíèëèñü â íàêîïèòåëå äî èõ ñ÷èòûâàíèÿ.

Ðåçóëüòàòû íàñòîÿùèõ îïûòîâ ïîäòâåðäèëè ðàíåå ïîëó÷åííûå íàìè äàí-
íûå î áîëåå âûñîêîé äâèãàòåëüíîé àêòèâíîñòè Panx1–/– ìûøåé ïî ñðàâíåíèþ
ñ êîíòðîëüíûìè (ðèñ. 1). Ýôôåêò áûë îñîáåííî âûðàæåí â íî÷íîé ïåðèîä.

Ñóòî÷íûé ðèòì òåìïåðàòóðû òåëà ó Panx1–/– ìûøåé áûë ñîõðàíåí è íå îò-
ëè÷àëñÿ îò òàêîâîãî ó êîíòðîëüíûõ æèâîòíûõ (ðèñ. 2).

Â ïåðâîé ñåðèè îïûòîâ, êîòîðàÿ ïðîâîäèëàñü ó ÷åòûðåõ ïàð æèâîòíûõ,
áûëà îáíàðóæåíà ïîâûøåííàÿ ñêëîííîñòü ê âïàäåíèþ â òîðïîð (ðèñ. 3) ïðè
êîìíàòíîé òåìïåðàòóðå ó Panx1–/– ìûøåé (7 ýïèçîäîâ çà 3 ìåñÿöà ó òðåõ èç
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Ðèñ. 2. Ñóòî÷íûé ðèòì òåìïåðàòóðû òåëà ó Panx1–/– è êîíòðîëüíîé ìûøè ïðè êîìíàòíîé
îêðóæàþùåé òåìïåðàòóðå (23 °Ñ).

Ïî îñè àáñöèññ — ñóòêè çàïèñè; ïî îñè îðäèíàò — òåìïåðàòóðà òåëà â °Ñ.
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÷åòûðåõ æèâîòíûõ) ïî ñðàâíåíèþ ñ êîíòðîëüíûìè æèâîòíûìè (0 ýïèçîäîâ çà
3 ìåñÿöà).

Îäíàêî â ïîñëåäóþùåé ñåðèè, ïðîâîäèâøåéñÿ ó äðóãèõ ÷åòûðåõ ïàð æè-
âîòíûõ, íå áûëî îòìå÷åíî íè îäíîãî âïàäåíèÿ â òîðïîð íè ó Panx1–/–, íè ó
êîíòðîëüíûõ æèâîòíûõ.

Êàê ãîâîðèëîñü âûøå, ïîâûøåííàÿ äâèãàòåëüíàÿ àêòèâíîñòü, êîòîðàÿ îò-
ìå÷àëàñü ó Panx1–/– ìûøåé, ñâÿçàíà, ïî íàøåé ãèïîòåçå, ñ íåäîñòàòî÷íûì
óðîâíåì àäåíîçèíà â ãîëîâíîì ìîçãå. Ýòî â ñâîþ î÷åðåäü îòðàæàåò íàðóøå-
íèå ïîñòóïëåíèå åãî èñòî÷íèêà, ÀÒÔ, èç êëåòîê ìîçãà â ìåæêëåòî÷íóþ æèä-
êîñòü èç-çà îòñóòñòâèÿ ìåìáðàííûõ ïîëóêàíàëîâ pannexin1. Âûáîðî÷íûå äàí-
íûå, äîïîëíèòåëüíî ïîëó÷åííûå â íàøåì èññëåäîâàíèè (â íàñòîÿùåì êðàò-
êîì ñîîáùåíèè íå ïðåäñòàâëåíû), óêàçûâàþò, ÷òî ñòàòèñòè÷åñêàÿ çíà÷èìîñòü
ðàçëè÷èé ñîõðàíÿåòñÿ ïðè ó÷åòå äàííûõ çà âåñü ïåðèîä ýêñïåðèìåíòà. Íàøè
ïðåäøåñòâóþùèå èññëåäîâàíèÿ [5] òàêæå ãîâîðÿò î çàêîíîìåðíîñòè ýòîãî ÿâ-
ëåíèÿ äëÿ Panx1–/– ìûøåé.

×òî æå êàñàåòñÿ òåìïåðàòóðû òåëà, òî â èçó÷åíèè åå ðåãóëÿöèè ó ìûøåé
êàê ìîäåëüíûõ îáúåêòîâ, â òîì ÷èñëå ìåõàíèçìîâ òîðïîðà, â ïîñëåäíèå ãîäû
äîñòèãíóò çíà÷èòåëüíûé ïðîãðåññ, ñâÿçàííûé â ïåðâóþ î÷åðåäü ñ âíåäðåíèåì
íîâåéøèõ òåõíîëîãèé â ýêñïåðèìåíòàëüíûå ìåòîäû [8—10]. Òåì íå ìåíåå åå
ðåãóëÿöèÿ ó Panx1–/– è íîðìàëüíûõ ìûøåé ëèíèè Ñ57 òðåáóåò äàëüíåéøåãî
èçó÷åíèÿ. Ïåðâàÿ ñåðèÿ ýêñïåðèìåíòîâ, ïðèâåäåííûõ â äàííîì ñîîáùåíèè,
ïðîâîäèëàñü âî âòîðîé ïîëîâèíå ãîäà, â ñåçîí ïîñëå ëåòíåãî ñîëíöåñòîÿíèÿ.
Âòîðàÿ ñåðèÿ ïðîâîäèëàñü â ïåðâîé ïîëîâèíå ãîäà, â ñåçîí ïîñëå çèìíåãî
ñîëíöåñòîÿíèÿ. Ïîñêîëüêó íàøè ïîäîïûòíûå æèâîòíûå íå èìåëè âîçìîæíî-
ñòè èñïîëüçîâàòü âíåøíèå ðèòìîâîäèòåëè, ìîæíî ïðåäïîëîæèòü, ÷òî ðàçëè-
÷èÿ ìåæäó ñåðèÿìè ñâÿçàíû ñ âíóòðåííåé ñåçîííîé äèíàìèêîé ôèçèîëîãè÷å-
ñêèõ ïðîöåññîâ, êîòîðàÿ ó ëàáîðàòîðíûõ ãðûçóíîâ õîðîøî âûðàæåíà äàæå
ïðè âèâàðíîì ñîäåðæàíèè (âêëþ÷àþùåì èñêóññòâåííîå îñâåùåíèå è ïîñòî-

Ðèñ. 3. Ñïîíòàííîå âïàäåíèå â òîðïîð ìûøè Panx1–/– ïðè êîìíàòíîé òåìïåðàòóðå (23 °Ñ).

Ïî îñè àáñöèññ — ñóòêè çàïèñè; ïî îñè îðäèíàò — òåìïåðàòóðà òåëà â °Ñ.



ÿííóþ òåìïåðàòóðó). Â öåëîì ýôôåêò îòñóòñòâèÿ ãåíà áåëêà Panx1 íà òåðìî-
ðåãóëÿöèþ ìûøåé ïîêà íàäî ïðèçíàòü íåîïðåäåëåííûì.

Òàêèì îáðàçîì, ðîëü ãåíà áåëêà Panx1 âî âíóòðèñóòî÷íîì ðèòìå àêòèâ-
íîñòü—ïîêîé ïîäòâåðäèëàñü, à åãî ðîëü â òåìïåðàòóðíîì ðèòìå è òåðìîðåãó-
ëÿòîðíûõ ðåàêöèÿõ îñòàëàñü íåÿñíîé è òðåáóåò ïðîâåäåíèÿ äàëüíåéøèõ èñ-
ñëåäîâàíèé.

Ðàáîòà âûïîëíåíà ïðè ïîìîùè ãðàíòà ÐÍÔ (ïðîåêò ¹ 17-15-01433).
Àâòîðû çàÿâëÿþò îá îòñóòñòâèè êîíôëèêòà èíòåðåñîâ.
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