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Результаты экспериментальных и клинических исследований представили доказательства, что
астроциты являются неотъемлемыми компонентами нейронных сетей. Астроциты могут влиять
на синаптические процессы за счет модулирования активности нейро- и глиотрансмиттеров.
Роль микроглии в организации сетевых пространств и в формировании нейроастроцитарных до-
менов рассматривается как один из ведущих механизмов памяти и когнитивной функции. Разлад
на уровне синаптической нейротрансмиссии приводит к нарушениям этих процессов. Впервые
представлен механизм, согласно которому астроциты как компоненты синаптических процессов
становятся участниками нервно-психических заболеваний.
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ВВЕДЕНИЕ
Благодаря исследованиям последних двадцати

лет, вопреки привычной догме об астроглии как
системе вспомогательных клеток мозга, сформи-
ровалось положение, что астроциты играют роль
более значимую, нежели представление об эла-
стичном каркасе, который обеспечивает лишь
структурную и метаболическую поддержку ней-
ронов. Современные исследования, сочетающие
высокочувствительную электронную микроско-
пию, биохимические, компьютерные и нейрофи-
зиологические методы, позволили получить све-
дения об особой роли клеток астроглии в регуля-
ции синаптических процессов и формировании
нейронных сообществ. Исходным аспектом взаи-
модействия нейронов и глиальных клеток явля-
ются клеточные связи с синапсами. Каждый ос-
новной класс глиальных клеток, включая астроци-
ты, олигодендроциты и микроглию, выполняет
важную роль в поддержании синаптической функ-
ции и возбудимости нейронов.

Астроцитарная концепция определяет астро-
глиальную систему как организующую службу
особого характера. Одним из ведущих положений
служит тезис, что, образуя сетевые нейроастро-
цитарные комплексы, эти объединения компону-
ются в структурные микродомены. Их назначе-
ние, как “сберегающих файлов”, акцентируется в
качестве механизма фиксации и хранения памяти

(Гомазков, 2019; Bernhardi et al., 2016). В итоге
многих исследований сделан вывод, что актива-
ция глиальных клеток, вызванная травмой, ише-
мией или нейродегенерацией, значительно изме-
няет их поведение в отношении нейронных си-
напсов.

В данной статье впервые описан гипотетиче-
ский механизм, согласно которому астроциты
как компонеты синаптической дезинтеграции
становятся участниками нейродегенеративных и
психических расстройств мозга.

АСТРОГЛИЯ – НОВЫЙ ВЗГЛЯД
НА НОВЫЕ ФУНКЦИИ

Исследования, сочетающие лазерную микро-
скопию, биохимические, нейрофизиологические
и компьютерные методы, позволили получить
сведения о роли астроглии в контроле синаптиче-
ских процессов.

Астроциты представляют собой разнообразно
организованные клетки, которые характеризуют-
ся небольшой сомой (диаметр <10 мкм) и разветв-
ленными отростками. Для астроцитов характерно
образование множественных контактов с нерв-
ными клетками и глиальными структурами. Морфо-
логия и функции астроцитов различаются между
регионами мозга. Более того, отдельные подклас-
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сы астроцитов могут существовать в пределах од-
ной области мозга (Моргун и др., 2014).

Сравнительно-эволюционные работы пока-
зывают, что астроциты человека структурно наи-
более сложны; их межклеточная сигнализация,
реализуемая при участии глиальных нейротранс-
миттеров и сопутствующих белков, становится
более разнообразной, что указывает на высокую
специализацию и, следовательно, на возможно-
сти выполнения совершенных функций в мозге
человека (Oberheim et al., 2012).

При активации, вызываемой химическими
влияниями, клетки астроглии демонстрировали
изменения структуры и подвижности в направле-
нии синаптических терминалей. Образуя формы
“листочков” или ажурных покрывал, астроцитар-
ная клетка может взаимодействовать с бόльшим
количеством синапсов (Попов и др., 2003; Halassa
et al., 2007).

Цитофизиологические исследования позволи-
ли сформулировать концепцию трехстороннего
синапса, которая рассматривает астроциты как
обязательные компоненты синаптического меха-
низма, регулирующего информативное общение
нейронов (Araque et al., 1999).

Астроциты могут влиять на синаптические
процессы путем секреции различных молекул,
которые участвуют в формировании нейронных
сетей. Особую, инициирующую роль в сложной
форме астронейронных отношений играют изме-
нения уровня ионов Са2+. Анализ секреторной
функции астроцитов привел к понятию глио-
трансмиссии – термину, аналогичному нейро-
трансмиссии (Santello et al., 2012). В качестве ве-
дущего глиотрансмиттера следует выделить глу-
тамат, который активирует рецепторы NMDA,
AMPA, каината для обеспечения быстрого сигнала.
Другие глиотрансмиттеры (АТФ, аденозин, D-се-
рин, ГАМК и др.) также влияют на нейронные
мишени, обеспечивая бόльшие возможности си-
наптической пластичности. Астроциты служат
местом синтеза и секреции белков, участвующих
в “тонировании” регуляторных функций. Астро-
циты причастны к рилизингу интерлейкина-1,
некротического фактора опухоли (TNF-α), ней-
ротрофинов (BDNF и др.), нейропептида Y – тех
биохимических факторов, которые определяют
негативную (провоспалительную) или защитную
(протективную) функцию.

АСТРОНЕЙРОННЫЕ ДОМЕНЫ. 
КОНЦЕПЦИЯ МЕХАНИЗМОВ ПАМЯТИ
Контакт астроцита с множеством синапсов

предоставляет огромные возможности для взаи-
модействия популяций нейронов. Астроциты
выполняют роль коммутирующих структур ней-
ронной сети. Сформулирован вывод, что инте-

гративная миссия астроцитов объединяет кле-
точное пространство в региональной и вре-
меннόй динамике головного мозга (Araque et al.,
2014).

Описано четыре подтипа астроцитов в коре
мозга человека. Они включают: протоплазмати-
ческие астроциты серого вещества (2–6-й слои
коры), межслойные астроциты (1-й слой коры),
поляризованные астроциты (5–6-й слои), волок-
нистые астроциты, заполняющие белое веще-
ство. К этому следует заметить, что у грызунов
идентифицированы только протоплазматические
и волокнистые клетки астроглии (Oberheim et al.,
2006).

Сформулирована точка зрения (Pereira, Furlan,
2010), что протоплазматические астроциты дей-
ствуют как центр, интегрирующий нейронные по-
пуляции. Особо значимым видится Са2+-зависи-
мый карусельный механизм различных глио-/ней-
ротрансмиттеров, которые по принципу домино
участвуют в управлении синаптическими процес-
сами. Поскольку волны мембранных потенциалов
распространяются через щелевые соединения си-
напсов, включая другие типы астроцитов, астро-
глиальная сеть поддерживает информационную
связь многообразных психофизиологических ре-
акций.

Результаты цитоморфологических исследова-
ний показали, что в коре головного мозга астро-
циты в комплексе с нейронами образуют струк-
турные микродомены. Каждый микродомен
формируется как черепицеподобные пластова-
ния, образуя связи с соседними клетками (Bush-
ong et al., 2002). Эти заключения служат основа-
нием для нового понимания физиологических ме-
ханизмов памяти. Было подсчитано, что каждый из
таких доменов в коре мозга человека может вклю-
чать до двух миллионов контактов, способных ин-
тегрировать синаптическую информацию. Объем
и динамическая лабильность этих процессов мо-
жет служить кодированию и хранению матриксов
памяти (Robertson, 2013).

При использовании комбинаций электрофи-
зиологического и гистологического подходов
установлено, что астроциты влияют на тормоз-
ные сенсорные процессы в таламической области
мозга. Изменения активности таламуса за счет
влияния на mGlu2-рецепторы глутамата отража-
ли участие астроцитов в контроле сенсорных про-
цессов как компонентов обучения и памяти (Co-
peland et al., 2017).

Участие астроцитов в фиксации контекстуаль-
ной памяти, одного из аспектов когнитивной
психологии, было рассмотрено с помощью кри-
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териев компьютерного анализа. Создана модель,
которая ассоциируется с электрофизиологиче-
ской картиной, наблюдаемой в экспериментах по
формированию памяти (Tewari, Parpura, 2013).

Некоторые исследования выделяют зоны моз-
га, где функция астроцитов связана с механизма-
ми памяти. Индукция тревожности в опытах на
мышах снижает активность трансдукторного бел-
ка Rac1 в базолатеральной амигдале, влияя на из-
менения морфологии астроцитов (Liao et al., 2017).
Экспрессия астроцитов и секреция глиотрансмит-
тера аденозина или воздействие на А1- и А2А-аде-
нозиновые рецепторы снижали импульсацию в
нейронах миндалины и, что особенно важно, ниве-
лировали реакции страха (Martin-Fernandez et al.,
2017).

В качестве рабочей концепции сформулирова-
на точка зрения, что участие астроцитов в органи-
зации сетевых пространств и формировании доме-
нов (информационных файлов), следует рассмат-
ривать как один из физиологических механизмов
памяти и когнитивной функции (Гомазков, 2019).

НЕЙРОВОСПАЛЕНИЕ. ДВУЛИКАЯ РОЛЬ 
РЕАКТИВНЫХ АСТРОЦИТОВ

Активированные клетки астроглии представ-
ляют особые функциональные типы: классиче-
ский (интактный), провоспалительный, прово-
цирующий клеточную патологию, и защитный
антивоспалительный тип. Нарушение баланса
между ними рассматривается как функциональ-
ная поляризация, характерная для патологиче-
ского процесса с индукцией нейровоспаления
(Jha et al., 2016).

Реактивность астроцитов инициируется сиг-
налами, исходящими от “испорченных” нейро-
нов. Множество примеров иллюстрирует то об-
стоятельство, что в зависимости от времени и
контекста основной патологии реактивные аст-
роциты могут усугубить процессы нейровоспале-
ния или способствовать защите, иммуносупрес-
сии и тканевому ремонту поврежденных клеток.
Речь идет, таким образом, о двуликой роли астро-
цитов в условиях патологии, когда функции за-
щиты и патогенеза оказываются в динамическом
противостоянии.

Клетки астроглии причастны к разнообразным
нейродегенеративным процессам при болезни
Альцгеймера, болезни Паркинсона, хорее Ген-
тингтона, ишемическом инсульте, психических
заболеваниях. Дисфункцию астроцитов сопро-
вождают явления окислительного стресса, нару-
шения структуры митохондрий, глутаматной
токсичности, нейроапоптоза.

В результате многих исследований сделан вывод,
что активация астроцитов, вызванная травмой,
ишемией или нейродегенерацией, значительно
меняет нейротрансмиттерные и цитоинтегратив-
ные процессы. В итоге, реактивные клетки астро-
глии непременно оказываются причастными ко
многим этиологически разнородным заболева-
ниям.

Определены основные звенья сигнальных
процессов, которые регулируют функциональ-
ную поляризацию астроцитов. Поврежденные
нейроны и активированная микроглия секрети-
руют белки, которые, взаимодействуя с рецепто-
рами на плазматической мембране, меняют на-
правления трансдукторного сигналинга. Эти про-
цессы влияют на выбор вариантов сигнального
каскада, таких как путь JAK/STAT3, путь NF-κB и
киназы MAP. Следующий этап внутриклеточной
регуляции в астроците связан с репрограммирова-
нием на уровне клеточного ядра – транскрипции,
ведущей к изменению функции. Эти процессы
влияют на характерные признаки реактивных аст-
роцитов: изменения маркерного белка GFAP, их
гипертрофию, профиль секреторной функции.

На основе каталога белков, секретируемых
астроцитами, составлена классификация моле-
кул, которая указывает на участие астроцитов в
заболеваниях мозга различного генеза (Jha et al.,
2018).

АСТРОЦИТЫ И СТАРЕНИЕ
Концепция клеточной дисфункции служит ос-

новной идеей представления о биологии старения
мозга. Стареющие клетки с прогрессирующим
нарушением клеточного цикла и формированием
прооксидантных молекул накапливаются в опре-
деленных зонах мозга как источники нейродеге-
неративной патологии. Старение мозга сопро-
вождается постепенным ухудшением памяти и
когнитивных процессов. Эти явления обусловле-
ны уменьшением числа нейрональных синапсов
и количества их взаимодействий.

При старении астроциты демонстрируют из-
менения, характерные для клеток реактивного
фенотипа: а) повышенную экспрессию глиаль-
ных белков GFAP и виментиновых волокон;
б) увеличенную активность провоспалительных
цитокинов; в) массивное формирование токсиче-
ских агрегатов. Феноменология нейродегенера-
ции клеток мозга описывается как следствие
токсического повреждения астроцитарных
митохондрий (Kubik, Philbert, 2015).

В опытах на животных выполнены сравни-
тельные исследования возрастных нарушений
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памяти, ассоциируемые с различными зонами
мозга. Анализ экспрессируемых генов выявил, что
“старые” астроциты принимают, как правило, ре-
активный фенотип А1-подобных клеток. Однако
в опытах на мышах с нокаутом цитокинов IL-1α,
TNF и C1q, опосредующих образование феноти-
па A1, экспрессия генов, регулирующих форми-
рование реактивных астроцитов, была в значи-
тельной степени сниженной. Следовательно, эти
молекулярные регуляторы, секретируемые астро-
глией, участвуют в реализации механизмов старе-
ния (Clarke et al., 2018).

В качестве одной из первых причин дисфунк-
ции астроцитов при старении рассматриваются
изменения сигнальной активности ионов Са2+,
регулирующих трансмиттерную функцию глута-
мата. Выявляемые по этому принципу различия у
молодых и старых животных следует рассматри-
вать как ключевой механизм трансмиттерной
дизрегуляции астроцитов. Второй аспект анализа
определяет в качестве причины старения актива-
цию нейровоспаления с последующей гибелью
нейронов (Sun et al., 2013).

В экспериментах с транскриптомами астроци-
тов старых мышей была определена экспрессия
синапс-регулирующих генов в различных областях
коры мозга. Отмечалось усиление активности ге-
нов, участвующих в элиминации синапсов; этот
феномен совпадал со снижением когнитивных
функций, определяемым старением (Boisvert et al.,
2018).

При сравнительном исследовании гиппокампа
у молодых и возрастных крыс выявлялись морфо-
логические различия нейроастроглиального ком-
плекса. Число астроцитов и длина их ветвей сни-
жались в субдоменах зоны CA3 гиппокампа с
признаками класматодендроза как показателя
выраженной энцефалопатии. Однако было уста-
новлено, что астроциты и микроглия в гиппокам-
пе старых крыс могут участвовать в очистке от
клеточного мусора, накапливающегося, в частно-
сти, в связи с запрограммированной гибелью кле-
ток (Lana et al., 2016).

При анализе медиаторных механизмов отме-
чены нарушения взаимодействия цитокинов в
астроцитах. У “старых” астроцитов были сниже-
ны экспрессия фактора роста TGFβ и активность
интерлейкинового рецептора IL-10(R1). На фоне
экспериментально вызванного нейровоспаления
“старые” астроциты были менее чувствительны к
защитному действию цитокина IL-10 (Norden et al.,
2016). В итоге, в процессе старения вследствие
ослабления астроцитарного потенциала мозг ста-
новится более чувствительным к возрастным за-

болеваниям: болезни Альцгеймера, Паркинсона,
ишемическому инсульту, комплексу психических
расстройств и др.

Сущность формулируемых на этой основе по-
зиций сводится к тому, что нарушения глионей-
рональной трансмиттерной функции астроцитов
могут быть одной из ведущих причин нейродеге-
неративных и когнитивных нарушений в возраст-
ном мозге.

АСТРОЦИТЫ И НЕЙРОКОГНИТИВНЫЕ 
НАРУШЕНИЯ

Принято считать, что когнитивные, или по-
знавательные, процессы представляют наиболее
сложно организованные функции головного мозга,
которые служат рациональному и целенаправ-
ленному взаимодействию со средой обитания.
Когнитивная функция определяется как одна из
наиболее важных форм адаптации индивидуума.

Ключевым физиологическим механизмом ко-
гнитивного потенциала оказывается синаптиче-
ская нейротрансмиссия и формирование сопря-
женных нейронных сетей и доменов. Работа кле-
точных и биохимических систем обеспечивается
лабильными нейроастроцитарными взаимодей-
ствиями, описанными выше.

В течение двух последних десятилетий получены
результаты, которые свидетельствуют, что дис-
функции нейронов и нейронных сетей, включая
синаптические аномалии и последовательные на-
рушения нейротрансмиттеров, являются основ-
ными причинами психических расстройств. По-
мимо классической нейрональной доктрины
нейропсихиатрии, новые данные позволяют
предположить, что ментальные, когнитивные
нарушения функций мозга связаны с постулиру-
емой нейроастроцитарной концепцией. Концеп-
цией, придающей решающее значение клеткам
астроглии как организаторам информационной
службы мозга (Гомазков, 2018). Эти представле-
ния послужили новому пониманию причин ней-
родегенеративных и психических заболеваний и,
соответственно, определению новых терапевти-
ческих мишеней (Dallérac, Rouach, 2016).

Согласно данным информационной базы
PubMed, по ключевому запросу “cognitive disor-
ders, astrocytes” выявляется около 1000 публикаций
в рейтинговых журналах за период 1980–2019 гг.
Особо выделяется трехкратный всплеск интереса
к этой теме за последние десять лет.

Нарушения синапсов и их потеря (прунинг)
оказываются ведущими признаками многих ней-
родегенеративных заболеваний и, как следствие,
основным коррелятом когнитивного расстройства.
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Диссонанс возбуждающей и ингибирующей актив-
ности синаптического аппарата связан с изменен-
ной активностью микроглии и астроцитов (реак-
тивные формы) (DeKosky, Scheff, 1990; Terry et al.,
1991; Henstridge et al., 2019). Ведущими компонен-
тами болезни Альцгеймера служат бета-амилоид
Aβ42 и гиперфосфорилированный тау-белок, ко-
торые формируют фибриллярные отложения с
изменениями структуры нейронов и синаптиче-
ских взаимодействий (Spires-Jones, Hyman, 2014).
Установлена патогенетическая связь между изме-
нениями внутриклеточного уровня Са2+ и актив-
ностью астроцитов, а также формированием ток-
сичных форм амилоидных пептидов и тау-белка,
с одной стороны, и прогрессирующей дисфунк-
цией синапсов – с другой (Vincent et al., 2010).

Применение совершенных методов клеточной
визуализации in situ и in vivo выявляет роль абер-
рантных сигналов Ca2+ в инициации нейровоспа-
ления, связанного с реактивными астроцитами и
нейральной патологией (Shigetomi et al., 2019).
Подчеркивается инициирующая роль реактив-
ных астроцитов в когнитивных нарушениях и де-
менции при цереброваскулярных расстройствах у
человека (Price et al., 2018).

АСТРОЦИТЫ, СИНАПТИЧЕСКИЙ 
ДИССОНАНС И НЕЙРОПСИХИЧЕСКИЕ 

РАССТРОЙСТВА

Суммированы результаты, иллюстрирующие
новый взгляд на роль астроглии при психических
заболеваниях. Постулируется, что функциональ-
ная гетерогенность астроцитов связана с их уча-
стием в эмоциональных и когнитивных процессах
(Elsayed, Magistretti, 2015). Постмортальные ис-
следования мозга пациентов с психическими рас-
стройствами обнаруживают изменения структур
мозга, нарушения нейротрансмиссии и синапти-
ческое ремоделирование при большом депрес-
сивном расстройстве (БДР) (Cotter et al., 2002;
Stockmeier et al., 2004).

Эти данные определяют новый подход к пони-
манию причин когнитивных расстройств, столь
распространенных при патологии мозга. Пред-
ставляемая информация о связи нейроастроци-
тарного комплекса с механизмами психических
расстройств представляет обоснованную концеп-
цию современной медицины (Verkhratsky et al.,
2014; Koyama, 2015; Kato et al., 2017).

В клинической практике БДР, шизофрения,
биполярное расстройство, эпилепсия определя-
ются как различные диагностические категории.
В то же время многочисленные исследования

Общие и особенные черты депрессивного расстройства и шизофрении. Рассматриваются изменения структур и мета-
болизма активированных астроцитов: в центре – общие признаки, связанные с дисфункцией, типичные для реактив-
ного астроцита, левая и правая части рисунка отражают особенные биохимические и физиологические изменения
нейроглиотрансмиссии при депрессии и шизофрении. Нарушения нейромедиаторных процессов ведут к дезинтегра-
ции сетевых нейронов и формированию доменов патологической сегрегации.
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свидетельствуют, что клетки астроглии подверга-
ются сходным реактивным изменениям при всех
этих типах заболеваний. В качестве одного из ве-
дущих признаков патологии отмечается сниже-
ние плотности клеток астроглии и их атрофия.
Изучение аутопсийного материала выявляет
уменьшение числа астроцитов в гиппокампе,
лобной коре и амигдале (Sheline et al., 1996;
Bremner et al., 2000; Rajkowska, Stockmeier, 2013).

Серии экспериментальных работ иллюстрируют
эти позиции. На модели депрессивного расстрой-
ства выявлено снижение секреции глутамата, ос-
новного нейромедиатора астроцитов: с помощью
особых микрочипов, зондирующих ДНК в коре
головного мозга, установлено снижение синтеза
ключевых белков-транспортеров глутамата (Mol-
nar et al., 2005). Нарушение везикулярной секре-
ции и глиотрансмиттерной функции АТФ вызы-
вало у животных симптомы депрессивного пове-
дения (Cao et al., 2013). Генетический нокаут,
приводящий к потере астроцитов, усугубляет де-
прессивное поведение, вызываемое длительным
применением кортикостерона (Kong et al., 2014).

Среди новых факторов, которые могут участ-
вовать в генезе синаптических нарушений, при-
влекает внимание астроцитарный белок коннек-
син-43 (CX43), как особый “контактер” щелевых
синаптических каналов. Получены данные, сви-
детельствующие о роли астроцитарного CX43 в
консолидации памяти страха в модельном экспе-
рименте (Stehberg et al., 2012). Выявлено снижен-
ное содержание СХ43 у пациентов с алкогольной
зависимостью и депрессией (Miguel-Hidalgo et al.,
2014).

Патогенез шизофрении сопровождается нару-
шениями восприятия, когнитивными и поведен-
ческими нарушениями. Клинические исследова-
ния показывают, что заболевание связано со
структурными нарушениями головного мозга, по-
терей клеток серого и белого вещества и расстрой-
ствами нейрональных связей. Гистологические
исследования выявляют структурные и функцио-
нальные аномалии во всех типах глиальных кле-
ток. Отмечается повышенный уровень глиального
белка GFAP и других маркеров нейровоспаления,
совпадающий с изменениями клеток астроглии
(Laskaris et al., 2016).

Нарушения в астронейронной системе трех-
стороннего синапса и расстройство трансмиттер-
ных механизмов рассматриваются как ключевые
элементы в синаптической концепции шизофре-
нии (Chelini et al., 2018). В серии работ описано,
что одна из первичных причин шизофрении свя-
зана с дисфункцией L-глутамата и дофамина как

медиаторов нейротрансмиссии в гиппокампе
(Laruelle, 2014; Perez, Lodge, 2014). Данные клини-
ческого исследования подтверждают гиперэкс-
прессию астроцитарного транспортера глутамата
GLT-1 в префронтальной коре. Как следствие раз-
вивается блокада нейротрансмиттерной функции
с последующей нейротоксичностью (Matute et al.,
2005). На рисунке схематически представлены эта-
жи молекулярных изменений в реактивных астро-
цитах при развитии депрессии и шизофрении.

Биполярное расстройство (циркулярный
психоз) представляет собой особый синдром,
аффективное расстройство, включающее пере-
менные фазы мании и депрессии. Пожизненное
заболевание, затрагивающее примерно 2–5%
популяции. Характерны состояния возбужде-
ния, бессистемного мышления, дисфория. Изу-
чение аутопсийного материала выявило у паци-
ентов с биполярным расстройством уменьшение
количества или плотности глиальных клеток в
слоях префронтальной и передней поясной изви-
лины коры головного мозга. Констатируется сни-
жение содержания астроцитарного маркера GFAP
во всех слоях орбитофронтальной коры. Наиболь-
шие изменения относятся к астроцитам и олиго-
дендроцитам, что указывает на причастность этих
структур к патологии биполярного расстройства.
Эти морфологические особенности сочетаются с
изменениями активности нейротрофических фак-
торов как важной особенностью заболевания (Ke-
shavarz, 2017).

Классические препараты, используемые в те-
рапии биполярного расстройства (соли лития,
вальпроевая кислота и карбамазепин), влияли на
экспрессию астроглиальных генов и нейротранс-
миттерную функцию. Уточнено, что эти вещества
влияют на ген TRPC1 (transient receptor potential
channel 1), связанный с транспортом Са2+, основ-
ного регулятора активности астроцитов (Du et al.,
2016). На основе концепции трехстороннего си-
напса построена психобиологическая модель би-
полярного расстройства, которая учитывает на-
рушения обработки информации в структуре
астронейронного контента. Подтверждено, что
подавление активности астроцитарных рецепто-
ров влечет дисбаланс синтеза и рилизинга меди-
атора дофамина. Таким образом, нарушение
функций астроцитарных рецепторов при обработке
синаптической информации рассматривается в ка-
честве причины маниакальной патологии и бипо-
лярного расстройства (Mitterauer, 2018).

Эти данные характеризуют новый подход в по-
нимании причин когнитивных расстройств, ти-
пичных при патологии мозга. Сведения о связи
нейроастроцитарного комплекса с механизмами
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психических расстройств подкрепляют обосно-
ванную концепцию современной медицины. На
этом основании высказывается соображение о
рассмотрении сопряженных с астроцитами биохи-
мических процессах как мишеней терапии нейро-
дегенеративных и психических заболеваний.

ФАРМАКОЛОГИЧЕСКАЯ КОРРЕКЦИЯ 
АСТРОЦИТАРНОГО МЕХАНИЗМА

Новыми аргументами в рассмотрении связи
астроцитов с нейродегенеративными и психиче-
скими заболеваниями могут служить результаты,
полученные с клиническими препаратами.

Классические антидепрессанты: ингибиторы
обратного захвата нейромедиаторов (флуоксетин,
дулоксетин), антагонисты рецепторов дофамина
(клозапин), блокаторы гиперактивности глутамата
(рилузол) и др. – оказывают выраженное дей-
ствие на астроциты, влияя на их морфологию, ме-
таболизм и восстановление клеточного пула. Вы-
сказана гипотеза, что лечение антидепрессантами
влияет не только на нейроны, но также активиру-
ет астроциты, стимулируя процессы реактивации
кортикальной пластичности и перенастройку
дезорганизованных нейронных сетей (Czéh, Di
Benedetto, 2013).

Анализируется связь между фармакологической
коррекцией синаптических щелевых каналов в аст-
роцитах и БДР. Данные аутопсийных исследова-
ний и экспериментальные работы установили, что
хронический стресс приводит к снижению экспрес-
сии синаптического белка коннексина 43 (CX43) в
префронтальной коре (Ren et al., 2018). В опытах на
культуре астроцитов коры мозга установлено сти-
мулирующее влияние аминотриптилина на экс-
прессию CX43. Этот эффект был опосредован ак-
тивацией в астроцитах белков трансдукторного
сигналинга p38 и c-Fos/AP-1 (Morioka et al., 2014).

В экспериментах на модели депрессивного рас-
стройства, где были выявлены признаки глиальной
патологии, рилузол восстанавливал показатели ме-
таболического и поведенческого дефицита за счет
коррекции уровня медиатора глутамата (Banasr et al.,
2010). На крысах с моделированной депрессией
флуоксетин нивелировал нарушения структуры
синаптических дендритных шипиков и плотности
синапсов в клетках пирамидальных СА1 полей
(Hajszan et al., 2005). Терапия дезипрамином, флу-
оксетином, миансерином, хлорпромазином и па-
роксетином способствовала синтезу и секреции в
астроцитах нейротрофинов BDNF, GDNF и фак-
тора роста фибробластов (bFGF) – регуляторных
белков, которые влияют на защитную функцию
(Liu et al., 2012).

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

В статье рассматривается особая роль астроци-
тов в рамках концепции глиотрансмиттерной ре-
гуляции синаптической пластичности. Совре-
менные исследования, сочетающие подходы ци-
томикроскопии, нейрофизиологии, биохимии и
клиники, позволили получить новые сведения о
роли клеток астроглии в вариативной регуляции
синаптических и нейроинтегративных процессов
в мозге. Синаптический механизм рассматривает-
ся как “входные ворота” для осуществления функ-
ций нервных клеток, поскольку астроциты играют
ключевую роль в организации нейротрансмиссии
и пластичности. Интегративная миссия астроцитов
объединяет клеточное пространство головного
мозга в региональной и временнόй динамике его
функций.

Концепция глиотрансмиттерной медиации
дает большой простор идеям, которые, с одной
стороны, пролагают путь к пониманию меха-
низмов когнитивных процессов и интеллекта, а с
другой – могут объяснить первопричину нейро-
дегенеративных и психических заболеваний.

Представление о нейроглиотрансмиттерной
функции астроцитов открывает новые возможно-
сти для понимания нейродегенеративных про-
цессов. При рассмотрении основных заболева-
ний: амилоид-зависимой патологии, болезней
Гентингтона и Паркинсона, ишемического ин-
сульта, а также психических расстройств – стано-
вится очевидной причастность функционально
инвертированных реактивных астроцитов. Впер-
вые представляется гипотетический механизм,
согласно которому астроциты как посредники
синаптической дезинтеграции становятся участ-
никами психоневрологической патологии.

Эти разработки служат обоснованием для вы-
явления новых средств терапевтического воздей-
ствия в соответствии с определением конкретных
мишеней и путей нейрохимического диссонанса
в системе синаптической регуляции.
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Brain Astrocytes and Synaptic Dissonance: Neurodegenerative and Mental Pathology
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The results of experimental and clinical studies have provided evidence that astrocytes are integral compo-
nents of neural networks. Astrocytes can affect synaptic processes by modulating the activity of neuro- and
gliotransmitters. The role of microglia in the organization of network and the formation of neuro-astrocytic
domains is considered as one of the leading mechanisms of memory and cognitive function. For the first
time, a mechanism is presented according to which astrocytes, as components of synaptic processes, become
participants in neuropsychiatric diseases.
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