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Аннотация. Протон-активируемые каналы семейства ASIC широко распро-
странены в нервной системе млекопитающих. Свойства этих каналов обыч-
но изучаются при комнатной температуре, несмотря на высокую темпера-
турную зависимость подтипа ASIC1a. В частности, быстрая десенситизация 
ASIC1a ускоряется при повышении температуры. Зависимость медленной 
десенситизации (тахифилаксии) от температуры не изучалась. Наши экспе-
рименты с рекомбинантными ASIC1a крысы в клетках линии CHO пока-
зали, что повышение температуры уменьшает медленную десенситизацию. 
Мы предполагаем, что ускорение быстрой десенситизации сокращает про-
должительность открытого состояния и таким образом уменьшает медлен-
ную десенситизацию. Искусственное сокращение времени открытия путем 
коротких активаций воспроизводит эффект высокой температуры на тахи-
филаксию. Полученные результаты подчеркивает важность физиологических 
температурных условий для анализа вклада ASIC1a в физиологические и па-
тологические процессы.
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температурная зависимость, клетки линии СНО

Финансирование. Работа выполнялась в рамках программы исследований по 
госзаданию Института эволюционной физиологии и биохимии им. И.М. Се-
ченова РАН. 

Соблюдение этических стандартов. Настоящая статья не содержит каких-ли-
бо исследований с использованием животных в качестве объектов. Настоя-
щая статья не содержит каких-либо исследований с участием людей в каче-
стве объектов. 

Конфликт интересов. Все авторы заявляют об отсутствии конфликта 
интересов.

Вклад авторов в публикацию. ТДБ – идея работы и планирование экспери-
мента; ЕКК, НМВ, ПНН – сбор и обработка данных; ЕКК, ТДБ – написа-
ние и редактирование манускрипта.

© Е вланенков K.К., Николаев М.В., Потапьева Н.Н., Тихонов Д.Б.,  2026



765

Rossijskij fiziologicheskij zhurnal im. I.M. Sechenova /  
Russian Journal of Physiology, 2026, vol. 112, no. 3, pp. 764–777

Ссылка для цитирования: Евланенков K.К., Николаев М.В., Потапьева Н.Н., 
Тихонов Д.Б. Температурная зависимость тахифилаксии протон-активируе-
мых каналов подтипа ASIC1a. Российский физиологический журнал им. И.М. Се-
ченова / Russian Journal of Physiology. 2026. Т. 112. № 3. С. 764–777. �  
https://doi.org/10.7868/S2658655X26030079

DOI: 10.7868/S2658655X26030079�E xperimental Article

Temperature-Dependence of ASIC1a Tachyphylaxis

K.K. Evlanenkov1, M.V. Nikolaev1, N.N. Potapieva1, D.B. Tikhonov1,*

1I.M. Sechenov Institute of Evolutionary Physiology and Biochemistry  
Russian Academy of Sciences, St. Petersburg, Russian Federation

*E-mail: denistikhonov2002@yahoo.com

Abstract. Proton-activated ASIC are widely distributed in the mammalian nervous 
system. The properties of these channels are usually studied at room temperature, 
despite the high temperature dependence of ASIC1a subtype. In particular, fast de-
sensitization of ASIC1a is accelerated by temperature rise. Temperature dependence 
of slow desensitization (tachyphylaxis) is not studied. Our experiments on recom-
binant rat ASIC1a expressed in CHO cells demonstrated that elevated temperature 
reduces slow desensitization. We propose that acceleration of fast desensitization 
reduces the duration of the open state, and thus reduces slow desensitization. Arti-
ficial reduction of the open time by short activations reproduces the effect of high 
temperature on tachyphylaxis. Our results emphasize the importance of physiologi-
cal temperature conditions for analysis of ASIC1a contribution in physiological and 
pathological processes.
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ВВЕДЕНИЕ

Протон-управляемые каналы семейства ASIC (acid-sensing ion channel) привле-
кают все большее внимание в связи с их влиянием на различные физиологические 
и патологические процессы в ЦНС [1–4]. Активация ASIC происходит при си-
наптической передаче и вносит вклад в синаптическую пластичность, поскольку 
ASIC активируются в постсинаптической мембране за счет высвобождения про-
тонов из синаптических пузырьков совместно с нейромедиатором. В частности, 
активация ASIC может компенсировать ингибирование ионотропных AMPA- 
и NMDA-рецепторов протонами [5]. Взаимодействие глутамата и ASIC [6] спо-
собствует нейротоксичности, вызванной ацидозом, при инсульте. Специфические 
лиганды ASIC могут предотвращать эти негативные влияния [7]. 

Свойства ASIC млекопитающих часто изучаются при комнатной температуре, 
которая довольно далека от физиологической. Поэтому выводы из этих результатов 
должны учитывать температурную зависимость. В нескольких предыдущих работах 
изучалась температурная зависимость ASIC [8–10]. Askwith с соавт. обнаружили, 
что повышение температуры увеличивает скорость десенситизации ASIC и та-
ким образом снижает суммарный ответ этих каналов [8]. Позже эти данные были 
подтверждены Neelands с соавт., которые пришли к выводу, что с повышением 
температуры более быстрая кинетика десенситизации может уменьшить влияние 
ASIC на возбудимость нейронов [9]. Уменьшение тока ASIC при более высоких 
температурах частично связано с изменением зависимости равновесной десенси-
тизации [10].

В дополнение к процессам быстрой и равновесной десенситизации подтип 
ASIC1a демонстрирует медленное, зависящее от активности прогрессирующее 
снижение ответа, известное как тахифилаксия [11–14]. Тахифилаксия зависит от 
рН и, вероятно, связана с проницаемостью ASIC1a для Са2+. Недавно мы проде-
монстрировали, что эффекты тахифилаксии обратимы и представляют собой мед-
ленную форму десенситизации при открытом состоянии ASIC1a [15]. Взаимосвязь 
между тахифилаксией и температурой ранее еще не изучалась, поэтому мы решили 
исследовать этот вопрос.

МЕТОДЫ ИССЛЕДОВАНИЯ

Клетки линии CHO высевались на стекла площадью не более 25 мм2, равномерно 
распределенные по дну чашки Петри диаметром 35 мм. Для трансфекции клеток со-
вместно использовались 0,5 мкг плазмиды ASIC1a крысы, предоставленной доктор-
ом А. Старущенко, с плазмидой, кодирующей зеленый флуоресцентный белок GFP 
(0,5 мкг). Трансфицированные клетки идентифицировали по зеленому флуорес-
центному свечению с помощью микроскопа Leica DMIL. Трансфекцию проводили 
с использованием Lipofectamine 2000 (Invitrogen, США) в соответствии с протоколом 
производителя. Клетки культивировали при температуре 37 °C во влажной атмосфе-
ре, содержащей 5% CO2, и выдерживали в стандартных условиях (модифицированная 
среда Eagle от Dulbecco + 12% бычьей сыворотки + 50 мкг/мл гентамицина).

Эксперименты проводились через 48–72 ч после трансфекции. Запись тока про-
водилась с использованием метода локальной фиксации потенциала в конфигурации 
«целая клетка» с использованием усилителя EPC-8 (HEKA Electronics, Ламбрехт, 
Германия). Во всех экспериментах трансмембранный потенциал поддерживался 
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на уровне –80 мВ. Токи фильтровались на частоте 5 кГц и оцифровывались на ча-
стоте 1 кГц с помощью программного обеспечения PatchMaster (HEKA, Lambrecht, 
Германия). Внеклеточный раствор состоял из (в мМ): 143 NaCl, 5 KCl, 1 MgCl2, 
2,5 CaCl2, 18 D‑глюкозы, 10 HEPES и 10 MES (рН доводили до 7,4 с помощью NaOH). 
Раствор для пипетки состоял (в мМ) из CsF 100, CsCl 40, NaCl 5, CaCl2 0,5, EGTA 5 
и HEPES 10 (доведенный до рН 7,2 с помощью CsOH). Пипетки были изготовлены 
с использованием пуллера P-97 (Sutter Instruments) и имели сопротивление прибли-
зительно 10 МОм, которое компенсировалось на 70–80%. Только эксперименты, 
в которых последовательное сопротивление и емкость изменялись менее чем на 10%, 
считались успешными и включались в дальнейший анализ. 

Кислотные растворы апплицировались под компьютерным управлением с ис-
пользованием системы управления клапанами ALA-VM8 (ALA Scientific Instruments, 
США), подключенной к перфузионной системе SF-77B (Warner Instruments, США). 
Для предотвращения подкисления в экспериментальной камере растворы удаляли 
с помощью системы отсоса. Температуру контролировали с помощью устройства 
термокламп-1 (AutoMate Scientific, США). Все использованные химикаты были 
приобретены в Sigma-Aldrich и Tocris Bioscience. 

Все значения в работе представлены в виде средних значений ± стандартное 
отклонение. Значимость эффектов была проверена с использованием непарных 
t-тестов и дисперсионного анализа Уэлча с использованием T3-post-hoc-теста 
Даннетта. Эффекты считались значимыми при p < 0,05 по крайней мере в 5 экс-
периментах (клетки), полученных по крайней мере при двух трансфекциях. Для 
определения постоянных времени спада токи аппроксимировались одноэкспонен-
циальной функцией в диапазоне от 80 до 10% амплитуды.

РЕЗУЛЬТАТЫ ИССЛЕДОВАНИЯ И ИХ ОБСУЖДЕНИЕ

Чтобы вызвать выраженную тахифилаксию, мы активировали ASIC1a, исполь-
зуя 10‑секундные аппликации кислого раствора с рН 6,5 или ниже, разделенные 
20-секундными интервалами. Этот интервал достаточен для полного восстановле-
ния после быстрой десенситизации. Амплитуда ответов снижалась за счет разви-
тия тахифилаксии до равновесного уровня после 10–15 активаций при комнатной 
температуре (22–23 °C) (рис. 1a). Уровень тахифилаксии оценивали как отношение 
амплитуд в начале регистрации (I1) и после установления равновесия (I2). Для 
активации при pH 6,5 это значение составило 1,5 ± 0,3 (n = 5). После достижения 
равновесия тахифилаксии температура была повышена до 36 °C. В соответствии 
с предыдущими результатами, скорость быстрой десенситизации увеличивалась. 
Постоянная времени спада тока (τ), полученнная одноэкспоненциальной аппрок-
симацией, уменьшалась с 2,5 ± 0,4 с (n = 5) в контроле при комнатной темпера-
туре до 0,18 ± 0,04 с (n = 5) при 36 °C. Ускорение спада урезало амплитуду ответа 
до уровня I3 по сравнению с установившимся уровнем при 22 °C (I2/I3 = 5,4 ± 1,7 
(n = 5). Удивительно, но за этим снижением последовало медленное увеличение 
амплитуды ответа до уровня (I4), которое не было связано с каким-либо измене-
нием в кинетике спада ответа. Это частичное восстановление напоминало восста-
новление после тахифилаксии после прекращения повторяющихся активаций. 
Уровень восстановления оценивался как отношение амплитуд в положениях 4 и 3 
(I4/I3). Хотя исходная амплитуда не была восстановлена, амплитуда в этой фазе 
эксперимента увеличилась (I4/I3 = 2,1 ± 0,4; n = 5).
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Тахифилаксия ASIC1a зависит от активирующего pH. Мы повторили экспе-
римент с активирующим pH 5,0 и 4,0 (см. рис. 1б и в). При этих значениях рН, 
которые близки к насыщению ASIC1a, эффект тахифилаксии становился более 
выраженным (I1/I2 = 6,8 ± 1,1, n = 5 при рН 5,0 и I1/I2 = 11,4 ± 1,7, n = 5 при 
рН 4,0), а постоянная времени спада ответа при комнатной температуре умень-
шилась до 0,64 ± 0,06 с (n = 5). 

После повышения температуры до 36 °С постоянная времени спада ответа 
уменьшилась до 0,25 ± 0,03 с (n = 5) при pH 4,0. Однако при сильном подкислении 
мы не наблюдали быстрого уменьшения амплитуды из-за ускорения спада ответа. 
Таким образом, позиции 2 и 3 совпали при pH 5,0 и 4,0 (рис. 1б и в). Наблюдалась 
только фаза медленного роста амплитуды ответа: (I4/I3 = 1,8 ± 0,3, n = 5) при pH 
5,0 и 4,7 ± 1,7 (n = 5) при pH 4,0. 

На рис. 1г и 1д показаны сводные статистические данные. Тахифилаксия (I1/I2) 
достоверно различалась при разных значениях активирующего рН, восстановле-
ние после повышения температуры было достоверно выше при рН 4,0, чем при 
рН 5,0 и 6,5 (дисперсионный анализ Уэлча, p < 0,05). Постоянная времени спада 
ответа (рис. 1д) значительно уменьшалась с уменьшением рН при 22 °C, но не при 
36 °C. Ускорение спада с повышением температуры было достоверным при всех 
значениях активирующего рН (дисперсионный анализ Уэлча, p < 0,05). 

Наша рабочая гипотеза заключалась в том, что высокая температура будет проти-
водействовать медленной десенситизации, которая проявляется как тахифилаксия 
ответа ASIC1a. Если это так, то эффект тахифилаксии не должен проявляться при вы-
соких температурах. Действительно, если мы начинали запись при температуре 36 °C, 
то не наблюдали существенного снижения ответа (данные не показаны). Для более 
тщательного анализа этого эффекта мы провели серию экспериментов, показанных 
на рис. 2. Все эксперименты проводились при постоянной температуре, которая ва-
рьировалась от 22 до 36 °С. На начальном этапе была зарегистрирована тахифилаксия. 

Рис. 1. Повышение температуры приводит к частичному восстановлению ответов ASIC1a после 
тахифилаксии. (a)–(в) – временной ход эксперимента и характерные ответы ASIC1a при различ-
ных значениях рН. После достижения начального равновесия при 22 °C температуру повышали 
до 36 °C. Это вызвало ускорение спада тока (быструю десенситизацию) и медленное частич-
ное восстановление амплитуды. При pH 6,5 эти эффекты наблюдаются как последовательные 
события (a). Ускорение спада немедленно приводило к дальнейшему снижению амплитуды; 
частичное восстановление амплитуды развивалось позже. При низких значениях pH ((б) и (в)) 
ускорение спада и восстановление амплитуды происходят одновременно. (г) – сводный график 
параметров тахифилаксии и восстановления при высокой температуре для разных значений 
активирующего pH. (д) – постоянные времени спада при комнатной и высокой температуре 
для разных значений pH. Данные представляют собой средние значения ± SD. Символы *, ** 
и *** соответствуют уровням достоверности различий p < 0,05, p < 0,01 и p < 0,001
Fig. 1. Temperature increase induces partial recovery of ASIC1a responses after tachyphylaxis. (а), (в) – 
time course of the experiments and representative ASIC1a responses at different pH values. After reaching 
steady-state conditions at 22 °C, the temperature was increased to 36 °C. This resulted in an acceleration 
of current decay (fast desensitization) and a slow partial recovery of the response amplitude. At pH 6.5, 
these effects appear as sequential events (a). Acceleration of decay immediately leads to a further decrease 
in amplitude, whereas partial recovery develops later. At lower pH values (б, в), acceleration of decay 
and amplitude recovery occur simultaneously. (г) – summary of tachyphylaxis and recovery parameters 
at high temperature for different activating pH values. (д) – decay time constants at room and elevated 
temperatures for different pH values. Data are presented as mean ± SD. Symbols *, ** and *** correspond 
to the significance levels of differences of p < 0.05, p < 0.01, and p < 0.001
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Рис. 2. Температурная зависимость тахифилаксии. (а)–(г) – временной ход экспериментов 
и репрезентативные ответы ASIC1a при различных температурах. После начального уравно-
вешивания серия активаций прерывалась на 300 с и возобновлялась снова. Такой перерыв 
вызывает частичное восстановление после тахифилаксии. При низких температурах как та-
хифилаксия, так и частичное восстановление после перерыва стимуляции хорошо выражены, 
но уменьшаются с повышением температуры (a)–(в). При температуре 36 °C оба эффекта 
не проявляются (г). (д) – сводный график параметров тахифилаксии и частичного восста-
новления после перерыва в стимуляции при различных температурах. Обратите внимание 
на сходную температурную зависимость эффектов. (е) – зависимость постоянной времени 
затухания от температуры. Данные представляют собой средние значения ± SD. (ж) – поле 
корреляции между постоянной времени спада и параметрами тахифилаксии при различных 
температурах
Fig. 2. Temperature dependence of tachyphylaxis. (а)–(г) – time course of experiments and representa-
tive ASIC1a responses at different temperatures. After initial equilibration, stimulation was interrupted 
for 300 s and then resumed. This interruption induces partial recovery from tachyphylaxis. At lower 
temperatures, both tachyphylaxis and recovery after the stimulation gap are pronounced, but they 
decrease with increasing temperature (a–в). At 36 °C, both effects are absent (г). (д) – summary of 
tachyphylaxis and partial recovery after stimulation gap at different temperatures, highlighting their 
similar temperature dependence. (е) – dependence of decay time constants on temperature. Data are 
presented as mean ± SD. (ж) – correlation between decay time constants and tachyphylaxis parameters 
at different temperatures
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После установления равновесия на втором этапе мы ввели 300-секундный пере-
рыв в серии активаций, что приводило к частичному восстановлению из состояния 
медленной десенситизации. После возобновления серии активаций тахифилаксия 
развивалась снова (рис. 2a). Для характеристики эффектов были использованы пара-
метры тахифилаксии (I1/I2) и восстановления за 300 с перерыва в активации (I3/I2). 
Оба эффекта были отчетливо видны при комнатной температуре (рис. 2a). После 
первоначального уравновешивания (I1/I2 = 8,2 ± 2,0; n = 6) мы ввели интервал без 
активаций. После возобновления серии активаций начальная амплитуда была выше, 
чем до интервала (I3/I2 = 3,2 ± 0,9, n = 6), и возвращалась к равновесному уровню 
(I4) в течение 5–10 активаций. 

Повышение температуры привело к постепенному снижению обоих эффектов 
(рис. 2б–г). Начальная тахифилаксия становилась менее выраженной при 28 °C 
(I1/I2 = 2,5 ± 1,4, n = 5) и при 32 °C (I1/I2 = 1,5 ± 0,5, n = 5) и полностью исчезала 
при 36 °C (I1/I2 = 1,0 ± 0,3, n = 6). Увеличение амплитуды ответа после 300-се-
кундного перерыва в серии стимуляций также уменьшалось с повышением тем-
пературы (I3/I2 = 1,7 ± 0,5, n = 5 при 28 °C; I3/I2 = 1,4 ± 0,2, n = 5 при 32 °C) и не 
было обнаружено при 36 °C (I3/I2 = 1,19 ± 0,15, n = 6). Эти данные показывают, что 
тахифилаксия уменьшается при высоких температурах. На рис. 2д и 2е показано, 
что температурные зависимости всех расчетных параметров сходны. Тахифилак-
сия и восстановление при температуре 22 °C значительно отличались от показа-
телей при более высоких температурах (дисперсионный анализ Уэлча, p < 0,05). 
В соответствии с предыдущими данными, постоянная времени спада значительно 
уменьшалась с повышением температуры, за исключением значений при 32 и 36 °C 
(дисперсионный анализ Уэлча). Мы также построили график корреляции между 
постоянной времени спада, тахифилаксией и восстановлением после перерыва 
в активации (рис. 2ж). Видно, что при различных температурах как тахифилаксия, 
так и восстановление находятся в очевидной корреляции с постоянной времени 
затухания. Коэффициент корреляции Спирмена для уровня тахифилаксии соста-
вил 0,78 (p = 2,6 × 10−12). Для параметра восстановления значение коэффициента 
корреляции составило 0,76 (p = 3,7 × 10−5). Корреляция этих параметров между 
собой составляет 0,95 при p = 6,7 × 10−12.

Механизм этой взаимосвязи был следующим вопросом. Предыдущие иссле-
дования показали, что развитие тахифилаксии зависит от многих факторов. Был 
сделан вывод, что переход каналов в состояние медленной десенситизации проис-
ходит только в том случае, если канал находится в открытом состоянии [15]. Следо-
вательно, активация при снижении рН до 5,0 и 4,0, которая приводит к максималь-
ному ответу, вызывает более выраженную тахифилаксию по сравнению с реакцией 
на умеренную активацию при рН 6,5. Именно поэтому перерыв в серии активаций 
(каналы длительное время находятся в закрытом состоянии) вызывает частичное 
восстановление ответа. Основываясь на корреляции между тахифилаксией и по-
стоянной времени спада тока, мы предположили, что температура увеличивает 
скорость быстрой десенситизации, что сокращает продолжительность открытого 
состояния и, следовательно, снижает вероятность перехода канала в состояние 
медленной десенситизации. 

Чтобы проверить эту идею, мы провели еще одну серию экспериментов, в ко-
торых ASIC1a активировались при температуре 22 °C раствором с pH 5,0. Отличие 
от предыдущих экспериментов состояло в том, что время аппликации кислого 
раствора составляло 0,5 с и интервалом 29,5 с вместо 10-секундных активаций 
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с 20-секундными интервалами. Таким образом, общий период активации составил 
30 с, как и в предыдущих экспериментах, но время активации было сокращено для 
имитации воздействия высокой температуры на продолжительность ответа. 

Результаты показаны на рис. 3. Кратковременное воздействие кислого раствора 
в течение 0,5 с не позволяет полностью развить ответ (рис. 3б и г). В результате ампли-
туда и общее время срабатывания были заметно снижены по сравнению с 10-секунд-
ными активациями (см. рис. 1). В результате эффект тахифилаксии был умеренным 
(рис. 3а). Значение I1/I2 составило 2,8 ± 1,1 (n = 5), что значительно меньше по 
сравнению со значением тахифилаксии, полученном при той же температуре и рН 
для длительной активации (6,8 ± 1,1, рис. 1г). Такая умеренная тахифилаксия сходна 
со значением, полученным для длительных активаций при использовании рН 6,5 
(1,5 ± 0,3, рис. 1г). То есть использование коротких активаций имеет то же влияние 
на тахифилаксию, что и использование более слабых закислений. 

Переключение протокола активации на  10-секундные активации с  тем же 
уровнем pH и  20-секундным перерывом между ними приводило к  увеличе-
нию общего времени ответа (рис. 3в) и к дальнейшему развитию тахифилаксии 
(I3/I4 = 3,68 ± 1,75; n = 5). Общее значение тахифилаксии (I1/I4) составило 8,0 ± 3,7 
(n = 5), что соответствует значениям, полученным в предыдущей серии при 10-се-
кундных активациях рН 5,0 (6,8 ± 1,1, рис. 1г). На третьем этапе протокол был пере-
ключен обратно на 0.5-секундные активации с интервалами в 29,5 с. На этом этапе 
мы наблюдали частичное восстановление амплитуды ответа (I6/I5 = 2,47 ± 1,19; 
n = 5), что близко к восстановлению амплитуды при повышении температуры с 22 
до 36 °C (см. выше). Таким образом, переключение между длительной и кратковре-
менной активациями, имитирующее влияние температуры на продолжительность 
ответа ASIC1a, воспроизводит влияние температуры на медленную инактивацию.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

В этой работе мы продемонстрировали ранее неизвестный эффект зависимости 
от температуры для медленной десенситизации (тахифилаксии) ASIC1a. Мы не 
знаем, почему этот эффект не наблюдался в предыдущих исследованиях, изучав-
ших температурную зависимость этих каналов. Одно из возможных объяснений 
заключается в том, что частичное восстановление после тахифилаксии при высоких 
температурах происходит медленно и требует устойчивой регистрации ответов 
на длительную серию активаций. Chen и Grunder предположили, что при темпе-
ратурах, соответствующих нормальной температуре тела млекопитающих, тахи-
филаксия может быть ослаблена [11]. Действительно, наше недавнее исследование 
показало, что переход ASIC1a в состояние медленной десенситизации происходит 
только тогда, когда канал открыт [15]. Разнообразные влияния, которые увеличива-
ли амплитуду и продолжительность ответа, приводили к усилению тахифилаксии. 
Напротив, в присутствии факторов, снижавших амплитуду и длительность ответов, 
равно как и перерыв в активации, снижали тахифилаксию и приводили к частич-
ному восстановлению [15]. Этот механизм обеспечивает противоположное влияние 
температуры на быструю и медленную десенситизацию. Повышение температуры 
ускоряет быструю десенситизацию и уменьшает время открытого состояния, что, 
в свою очередь, уменьшает медленную десенситизацию. На основании предыду-
щих и полученных в настоящей работе данных мы полагаем, что другие влияния, 
ускоряющие или замедляющие спад ответа ASIC1a, будут иметь соответствующее 
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влияние на тахифилаксию. Вместе с предыдущими исследованиями температурной 
зависимости ASIC1a наша работа подчеркивает важность физиологических тем-
пературных условий. Это особенно важно для анализа вклада ASIC1a в сложные 
физиологические и патологические процессы, при которых развивается и быстрая 
и медленная десенситизация.

Рис. 3. Моделирование температурного воздействия с помощью кратковременных активаций 
ASIC1a. (a) – временной ход репрезентативного эксперимента. Использовались два протокола: 
активация в течение 0,5 с интервалом 29,5 с и активация в течение 10 с интервалом 20 с. Темпе-
ратура равнялась 22 °C. Кратковременные активации вызывают короткие ответы с неполным 
развитием амплитуды. Протокол кратковременной активации вызывает умеренную тахифи-
лаксию. Переключение на протокол длительной активации вызывает дальнейшую глубокую 
тахифилаксию. Возобновление протокола кратковременной активации приводит к частичному 
восстановлению реакции. (б)–(г) – ответы ASIC1a на разных этапах эксперимента
Fig. 3. Simulation of temperature effects using short ASIC1a activations. (a) – time course of a rep-
resentative experiment. Two stimulation protocols were used: 0.5 s activations at pH 5.0 with a 29.5 s 
inter-stimulus interval, and 10 s activations with 20 s intervals. The temperature was maintained at 22 °C. 
Short activations produce transient responses with incomplete amplitude development. The short-ac-
tivation protocol induces moderate tachyphylaxis. Switching to the long-activation protocol leads to 
further pronounced tachyphylaxis. Resuming the short-activation protocol results in partial recovery of 
the response. (б)–(г) – ASIC1a responses at different stages of the experiment
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