Кисспептин регулирует биоэлектрическую активность нейронов супрахиазматического ядра in vitro
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Местом локализации главного циркадианного осциллятора у млекопитающих является супрахиазматическое ядро гипоталамуса. Данный осциллятор регулирует физиологические, биохимические и поведенческие суточные ритмы. Современные исследования показывают, что гипоталамические нейроны супрахиазматического ядра генерируют циркадианный ритм экспрессии часовых генов и спайковой активности. Недавно установлено, что осциллятор супрахиазматического ядра задаёт суточный ритм образования и высвобождения важнейшего пептидного регулятора репродукции и фертильности кисспептина. Однако предположение о способности кисспептина регулировать активность нейронов супрахиазматического ядра по принципу обратной связи до сих пор не находило экспериментального подтверждения. В ходе данного  исследования in vitro на фронтальных срезах гипоталамуса крыс-самцов весом 70-120 г было изучено влияние кисспептина на показатели спайковой активности, мембранный потенциал и входное сопротивление мембраны нейронов супрахиазматического ядра гипоталамуса. 
В результате экспериментов с использованием техники внеклеточной регистрации спайковой активности нейронов супрахиазматического ядра были выявлены следующие реакции: аппликация 50 нМ кисспептина в перфузионный раствор увеличивала рост средней частоты генерации потенциалов действия на 0.73 имп/с (P<0.05, n = 24). Одновременно с увеличением средней частоты генерации потенциалов действия, наблюдалось снижение энтропии логарифма распределения межспайковых интервалов (P<0.05), что свидетельствует об уменьшении степени нерегулярности генерации спайков. В пэтч-клэмп экспериментах (n = 17) в условиях фиксации мембранного тока установлено, что воздействие кисспептина приводит к небольшой, но статистически значимой деполяризации мембраны на 2.2 ± 0.7 mV (P<0.05), одновременно зарегистрировано повышение входного сопротивления мембраны клеток на 131 ± 41 мОм (P<0.05).
Таким образом, в результате данного исследования подтвердилось исходное предположение о непосредственном влиянии кисспептина на показатели биоэлектрической активности нейронов супрахиазматического ядра. Полученные результаты в совокупности с литературными данными об экспрессии в данном ядре специфических кисспептиновых рецепторов позволяют сделать вывод о том, что регулятор репродукции и фертильности кисспептин представляет собой нейрохимический фактор, выполняющий роль сигнала в петле обратной связи и оказывающий непосредственное модулирующее влияние на функцию циркадианного осциллятора супрахиазматического ядра гипоталамуса.
