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Одной из наиболее фундаментальных задач современной нейронауки 
является познание того, как мозг участвует в приобретении, хранении 
и воспроизведении различных форм памяти (Савватеева-Попова и др., 
2015). Это крайне важно в свете роста числа различных заболеваний 
нервной системы, развивающихся в пожилом возрасте и сопровожда-
ющихся прогрессирующей потерей памяти. Нарушение памяти явля-
ется одним из основных диагностических признаков, наблюдаемых 
при нейродегенеративных заболеваниях, большинство из которых яв-
ляются болезнями старения. Возникновение нейродегенеративных 
изменений в мозге может вызываться нарушением кинуренинового 
пути обмена триптофана (КПОТ). Некоторые его метаболиты, в част-
ности, 3-гидроксикинуренин (3-HOK), в клеточных культурах нейро-
нов индуцируют процессы cвободнорадикального окисления, вызы-
вающие гибель клеток. Окислительный стресс играет важную роль  
в генезисе различных патологических состояний, таких как ишемия-
реперфузия, атеросклероз, сердечная недостаточность, гипертензия, 
почечная недостаточность, кардиомиопатия, гипертония, болезнь 
Альцгеймера, болезнь Паркинсона, диабет. Окислительный стресс 
также является одной из составляющих процесса старения (Никитина 
и др., 2018). Мутантов КПОТ дрозофилы можно рассматривать в ка-
честве моделей для экспериментального изучения роли нейропротек-
тивного и нейротоксического эффекта метаболитов КПОТ в измене-
ниях мозговых функций, которые приводят к нарушениям памяти  
и локомоторного поведения. Целью работы было исследование воз-
растных изменений формирования памяти и локомоторного поведения 
у дрозофилы. Эксперименты проводили с привлечением следующих 
линий дрозофилы: Canton-S (CS; дикий тип) и cardinal (cd; мутантная 
линия c накоплением 3-НОК). Исследование формирования долго-
срочной памяти проводили с использованием методики условно-
рефлекторного поведения ухаживания, основанной на естественных 
для полового поведения дрозофилы стимулах. Локомоторное поведе-
ние изучали с помощью анализа спонтанной двигательной активно-
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сти. Спонтанную двигательную активность исследовали у взрослых 
самцов на стадиях 5, 13, 21 и 29 сут. имагинального периода в течение 
1 ч (Никитина и др., 2017). Выявлено возраст-зависимое развитие 
нарушений спонтанной локомоторной активности для мутанта cd. 
Принципиально новые данные получены при изучении долгосрочной 
памяти. При обучении самцов в возрасте 5 суток формирование и со-
хранение долгосрочной памяти протекают нормально. Однако при 
обучении самцов в возрасте 13 сут долгосрочная память не формиру-
ется, что свидетельствует о нарушении способности к формированию 
долгосрочной памяти при старении. Полученные данные способству-
ют раскрытию механизмов развития нейропатологий, в том числе при 
нарушениях КПОТ, что является необходимым условием развития 
персонализированной и предиктивной медицины. 
Работа выполнена при финансовой поддержке Программы фундамен-
тальных научных исследований государственных академий на 2013-
2020 годы (ГП-14, раздел 63). 
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Ранее нами было показано, что миметик 4-й петли фактора роста не-
рвов (NGF) ГК-2, синтезированный в НИИ Фармакологии имени  
В.В. Закусова, проявлял нейропротекторную активность, сопостави-
мую с таковой у самого NGF на культурах иммортализованных клеток 
гиппокампа мыши HT-22 и клеток нейробластомы человека SH-SY5Y 
[1]. ГК-2, как и NGF, активирует специфический тирозинкиназный 
рецептор TrkA в обеих культурах клеток [2].  
Целью данной работы стало исследование активации пострецептор-
ного Erk-киназного сигнального пути TrkA-рецептора в этих двух 
культурах клеток. 
Материалы и методы. Клетки линии НТ-22 рассеивали на чашки Пет-
ри обработанные поли-D-лизином (BD Biosciences, США; 5 мкг/см2)  
с плотностью 20 тыс/см2 в среде DMEM (Thermo Fisher Scientific, 
США), содержащей 5% телячьей эмбриональной сыворотки (Gibco 
Life Technologies, США) и 2 мМ L-глутамина (ICN, Германия), и ин-
кубировали при 37°С в атмосфере 5% СО2 до образования монослоя. 
ГК-2 (10-6М) вносили в культуральную среду в эффективных концен-


