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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-
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трациях, установленных в экспериментах по нейропротекторному 
действию этих соединений на культуре гиппокампальных клеток ли-
нии НТ-22. В качестве положительного контроля использовали NGF 
(10-9М). Клетки лизировали через 15, 30, 60 и 180 минут после внесе-
ния пептидов. Временные точки были выбраны, исходя из литератур-
ных данных по фосфорилированию Erk-киназ под действием NGF. 
Содержание p-Erk1/2 и Erk1/2 определяли методом Вестерн-блот ана-
лиза с использованием антител к соответствующим белкам. Детекти-
рование белков осуществляли после отмывки от вторичных антител  
в реакции с ECL-реагентами (Santa Cruz Biotechnology, США) с ис-
пользованием гель-документирующей системы Alliance UVITEC (Ве-
ликобритания). Денситометрию полученных изображений проводили 
с помощью программы GIMP2. Для оценки межгрупповых различий 
при сравнении двух групп использовали U- критерий Манна-Уитни. 
Данные считались достоверными при р ≤ 0,05. 
Результаты. Под действием ГК-2 в культуре клеток HT-22 фосфори-
лирования Erk не наблюдалось ни в одной из исследуемых временных 
точек. После внесения NGF увеличение фосфорилирования наблюда-
ется через 60 и 180 минут. В культуре клеток SH-SY5Y после внесе-
ния NGF фосфорилирование Erk достигает максимума на 15-й минуте, 
через 60 минут снижается до контрольного уровня. Спустя 180 минут 
после внесения фосфорилирование снова увеличивается. После внесе-
ния ГК-2 фосфорилирование Erk наблюдалось лишь через 15 минут 
после внесения ГК-2. Выявленные различия в активации Erk-
киназного пути могут быть связаны с вовлечением в этот процесс про-
теинкиназы-C-δ, которая, по литературным данным, присутствует  
в клетках линии SH-SY5Y и отсутствует в клетках линии HT-22. 
Выводы. Димерный дипептидный миметик NGF ГК-2 вызывает акти-
вацию Erk-киназного пути только в культуре клеток нейробластомы 
человека SH-SY5Y. 
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