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АНАЛИТИЧЕСКИЙ ОБЗОР  
ПО ЭНДОГЕННЫМ МОДУЛЯТОРАМ М-ХОЛИНОРЕЦЕПТОРОВ  

КАК КОМПОНЕНТОВ ГУМОРАЛЬНОГО ЗВЕНА  
АВТОНОМНОЙ НЕРВНОЙ СИСТЕМЫ (часть 1)

Обобщены данные литературы (главным образом полученные в лаборатории физиологии мышц  
и биологически активных веществ Вятского государственного гуманитарного университета), указывающие 
на наличие в сыворотке крови человека и моче эндогенного блокатора и эндогенного сенсибилизатора 
М-холинорецепторов (ЭБМХР и ЭСМХР), влияющих в условиях in vitro на эффективность активации 
М-холинорецепторов (М-ХР) гладких мышц матки, сосудов, трахеи и миокарда. В части 1 обзора основное 
внимание уделено истории открытия М-холинолитической активности сыворотки крови животных  
и появлению термина «ЭБМХР», феноменологии ЭБМХР, проявляемой в опытах с продольными полосками 
рога матки небеременных крыс, которые богаты М-холинорецепторами. Сообщается, что проявление 
ЭБМХР-активности сыворотки крови зависит от кратности ее разведения (она лучше выявляется при 
разведениях 1:10, 1:50 и 1:100), а относительное содержание ЭБМХР в крови человека зависит от возраста 
(выше на начальных этапах онтогенеза) и наличия соматической патологии (повышено при ишемической 
болезни сердца, у части больных – при бронхиальной астме, но снижено при гипертонии III степени). 
Содержание ЭБМХР не зависит от пола, а у женщин – от этапа репродуктивного процесса и наличия таких 
акушерских осложнений, как слабость родовой деятельности, угроза преждевременных родов, преэклампсия. 
Сообщается о поисках аналогов ЭБМХР, среди которых заслуживает внимания лизофосфатидилхолин. Его 
предложено рассматривать в качестве компонента ЭБМХР. С учетом фактов, представленных в обеих частях 
обзора, делается вывод о том, что ЭБМХР играет важную роль в организме человека и животных в норме, 
а его дефицит или избыток может иметь прямое отношение к формированию ряда соматических болезней. 
Очевидно, что вместе с другими компонентами гуморального звена автономной нервной системы ЭБМХР 
определяет выраженность парасимпатических влияний на деятельность висцеральных органов.

Ключевые слова: ацетилхолин, М-холинорецепторы, эндогенные модуляторы М-холинорецепторов, 
эндогенные модуляторы альфа- и бета-адренорецепторов, гладкие мышцы, коронарные сосуды,  
миокард, беременность.

1. Введение. 
1.1. История открытия. В 1970 году в ста-

тье «Холинолитические свойства сыворотки 
крови» Н.Д. Звездина и Т.М. Турпаев [1] впер-
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логических наук, доцент кафедры биологии и ме- 
тодики обучения биологии Вятского государст-
венного университета (г. Киров). Автор 87 научных 
публикаций, в т. ч. одной монографии
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вые сообщили о том, что сыворотка крови ля-
гушки проявляет М-холинолитический эффект  
в опытах с изолированным сердцем лягушки, 
т. е. блокирует проявление отрицательного 
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инотропного эффекта ацетилхолина (АХ).  
В последующем было показано, что в сыво-
ротке крови кролика содержится аналогич-
ный фактор, который по своей природе близок  
к лизофосфатидилхолину (ЛФХ) [2–4]. Иссле-
дования, проводимые в лаборатории физиоло-
гии мышц и биологически активных веществ 
Вятского государственного гуманитарного 
университета (ВятГГУ), по сути, являются про-
должением изучения этого фактора, названного 
в первой публикации лаборатории по этой про-
блеме, т. е. в 1996 году, эндогенным блокатором 
М-холинорецепторов (ЭБМХР) [5]. 

1.2. Феноменология ЭБМХР. В опытах с про- 
дольными полосками рога матки неберемен-
ных крыс (ПП РМНК) было показано [5–11], 
что 10-, 50-, 100-, 500-, а в отдельных случаях 
и 103-кратные разведения сыворотки крови че-
ловека снижают стимулирующее действие АХ 
(10-6 г/мл), т. е. снижают М-холинореактивность 
полосок, а удаление сыворотки сопровождает-
ся полным или частичным восстановлением 
исходной М-холинореактивности тест-объекта,  
т. е. ПП РМНК. При этом 60-минутное кипя-
чение сыворотки крови сохраняло ее способ-
ность проявлять ЭБМХР-активность [6, 11]. 
Это говорит о том, что данный феномен не свя-
зан с наличием в крови ацетилхолинэстеразы.

В опытах с ПП РМНК было также показано 
[11], что сыворотка крови беременных (38-40 не-
дель) женщин в 103- и 500-кратных разведениях не 
изменяла стимулирующий эффект АХ (10-6 г/мл), 
а в 100-кратном разведении снижала его, т. е. про-
являла ЭБМХР-активность. После 14-суточного 
хранения при t = 4 оС 103-кратное разведение уве-
личивало стимулирующий эффект АХ (10-6 г/мл), 
т. е. проявляло М-холиносенсибилизирующее 
действие, которое можно объяснить нали-
чием в сыворотке эндогенного сенсибилиза-
тора М-холинорецепторов (ЭСМХР), а 500- 
и 100-кратные разведения снижали эффек-
тивность активации М-ХР, т. е. проявляли  
ЭБМХР-активность. Это свидетельствует  
о том, что ЭБМХР (как, вероятно, и ЭСМХР) 
является стабильным соединением, которое 
сохраняет свою физиологическую активность 

даже после длительного хранения при t = 4 оС. 
Основная часть обзора, в основе которого – ра-
боты лаборатории физиологии мышц и биоло-
гически активных веществ ВятГГУ, посвящена 
ЭБМХР. В конце статьи представлены отдель-
ные сведения и по ЭСМХР. 

2. Зависимость проявления ЭБМХР-ак- 
тивности сыворотки крови от различ-
ных факторов. Эксперименты показали, что 
ЭБМХР-активность сыворотки крови, а сле-
довательно, и содержание ЭБМХР зависят от 
кратности ее разведения [5, 6, 11], возраста 
исследуемых [11, 12] и наличия соматических 
заболеваний – ишемической болезни сердца 
[13–16], бронхиальной астмы [17–19], гиперто-
нической болезни [12, 20] и кислотозависимых 
заболеваний желудка [21, 22], но не зависят 
от пола [11, 12, 20], а у женщин не зависит от 
этапа репродуктивного процесса [6, 11] и нали-
чия таких акушерских осложнений, как угроза 
преждевременных родов (УПР) [6], слабость 
родовой деятельности (СРД), преэклампсия, 
анемия, плацентарная недостаточность [6, 11, 
23], хотя изменены при наличии у беременных 
женщин гипертонической болезни или вегето-
сосудистой дистонии [24]. Рассмотрим эти дан-
ные более подробно.

2.1. Кратность разведения. В опытах с ПП 
РМНК показано [5, 6, 11], что 10-, 50-, 100-, 
500- и 103-кратные разведения сыворотки кро-
ви 18–22-летних мужчин проявляют ЭБМХР-
активность в 40, 60, 70, 20 и 10 % опытов со-
ответственно; для небеременных 18–22-летних 
женщин эти значения составили 40, 60, 60, 38 
и 11 % опытов соответственно (в обоих случа-
ях статистически значимо ЭБМХР-активность 
проявляли разведения 1:100 и 1:500). Показа-
но, что 50-, 100-, 500- и 103-кратные разведе-
ния сыворотки крови беременных женщин  
(38-40 недель) проявляли ЭБМХР-активность 
в 68, 92, 22, 8 % опытов соответственно (ста-
тистически значимо – разведение 1:100). Все 
это указывает на то, что ЭБМХР находится  
в свободном состоянии, а его содержание в сы-
воротке крови можно оценивать по ее предель-
ному разведению, при котором наблюдается 
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ЭБМХР-активность, и по разведениям, при ко-
торых снижение реакции на АХ статистически 
значимо. 

2.2. Возраст. В опытах с ПП РМНК пока-
зано [11, 12], что содержание ЭБМХР в сыво-
ротке крови у 18–22-летних мужчин ниже, чем  
у 40–55-летних мужчин (разведение 1:500 про-
являло ЭМБХР-активность в 20 и 57 % опытов 
соответственно). В то же время содержание 
ЭБМХР в сыворотке крови у 18–22-летних 
женщин было таким же, как и у 40–55-лет-
них женщин. При исследовании сыворотки 
крови 6–8-летних детей (мальчики и девочки)  
и взрослых мужчин и женщин (35–70 лет) по-
казано [17–19], что у детей содержание ЭБМХР 
выше. Так, у детей ЭБМХР-активность, судя 
по изменению суммарной сократительной ак-
тивности (СА) у ПП РМНК, статистически 
значимо проявляли разведения 1:100, 1:500, 
1:103 и 1:104, а у взрослых – лишь разведения  
1:100 и 1:500. Таким образом, содержание 
ЭБМХР в сыворотке крови человека, вероятнее 
всего, максимально в период детства и в по- 
жилом возрасте, а минимально – в зрелом  
возрасте. 

2.3. Пол. В опытах с ПП РМНК показано 
[11], что содержание ЭБМХР в сыворотке крови 
у 18–22-летних мужчин в сравнении с их свер-
стницами статистически значимо не отличается, 
если судить по проценту опытов, в которых на-
блюдается ЭБМХР-активность сыворотки кро-
ви, в т. ч. в разведении 1:50 (60 % опытов у муж-
чин и 84 % опытов у женщин соответственно), 
1:100 (70 и 72,4 %), 1:500 (20 и 17,8 %) и 1:103 
(10 и 6 %). Не найдено статистически значимых 
различий и при сравнении ЭБМХР-активности 
сыворотки крови у 40–55-летних мужчин  
и 40–55-летних женщин. Действительно, 50-, 
100-, 500- и 103-кратные разведения сыворотки 
крови проявляли ЭБМХР-активность у муж-
чин в 36, 67, 57 и 33 % опытов соответственно, 
а у женщин – в 43, 67, 47 и 13 % опытов [11]. 
В опытах с ПП РМНК и опытах с изолирован-
ным сердцем лягушки показано [12, 21], что у 
40–55-летних здоровых мужчин и здоровых жен-
щин сыворотка крови статистически значимо 

проявляет ЭБМХР-активность в разведениях 
1:50, 1:100 и 1:500, т. е. статистически значи-
мых различий между мужчинами и женщина-
ми не обнаружено. Все это позволяет считать, 
что содержания ЭБМХР в сыворотке крови че-
ловека не зависит от пола. 

2.4. Беременность и роды. У женщин содер-
жание ЭБМХР в сыворотке крови не зависит от 
этапа репродуктивного процесса, в т. ч. от на-
личия беременности. Так, в опытах с ПП РМНК 
показано [6, 11], что 50-, 100-, 500- и 103-крат-
ные разведения сыворотки небеременных жен-
щин проявляют ЭБМХР-активность в 60, 60, 38 
и 11 % опытов соответственно (в другом иссле-
довании – в 85, 72, 18 и 6 % опытов), у женщин 
с неосложненным течением беременности на 
сроке 28-36 недель – в 75, 75, 33 и 25 % опытов 
соответственно, на сроке 38-40 недель – в 68, 
92, 22 и 8 % опытов соответственно, у рожениц 
(1-й период родов) – в 90, 60, 40 и 20 % соот-
ветственно, у родильниц – в 66, 81, 37 и 12 % 
опытов.

2.5. Акушерские осложнения. В опытах 
с ПП РМНК показано [6], что 50-, 100-, 500-  
и 103-кратные разведения сыворотки крови 
беременных женщин с признаками УПР про-
являют ЭБМХР-активность в 75, 75, 25 и 0 % 
опытов соответственно, т. е. так же, как и сыво-
ротка беременных без УПР (в 75, 75, 33 и 25 % 
опытов). Это косвенно означает, что при УПР  
не наблюдается изменений в содержании 
ЭБМХР. В опытах с ПП РМНК при исследо-
вании 10-, 50-, 100-, 500-, 103 и 104-кратных 
разведений пуповинной крови новорожден-
ных, матери которых имели СРД, либо пре-
эклампсию, либо анемию, либо плацентар-
ную недостаточность, показано [6, 11, 23], что 
существенных различий с новорожденными 
от женщин с физиологическим течением бе-
ременности и родов по содержанию ЭБМХР 
нет. Действительно, у последних пуповинная 
кровь проявляла ЭБМХР-активность в 86, 79, 
64, 57, 36 и 14 % опытов соответственно, при 
СРД – в 60, 83, 83, 42, 33 и 25 % опытов соот-
ветственно, при преэклампсиии – в 70, 82, 82, 
82, 18 и 9 %, при анемии – в 60, 70, 50, 50, 30  
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и 20 %, а при плацентарной недостаточности –  
в 90, 90, 70, 50, 30 и 10 % опытов. Все раз-
личия с новорожденными от матерей с фи-
зиологическим течением беременности  
и родов были статистически незначимы. В то же 
время показано [24], что содержание ЭБМХР  
в сыворотке крови у беременных женщин с ги-
пертонической болезнью (ГБ) снижено, а у жен-
щин с вегето-сосудистой дистонией (ВСД) по 
гипертоническому типу, наоборот, повышено.

Действительно, в опытах с ПП РМНК 
установлено, что у женщин с ГБ разведения 
1:100, 1:500, 1:103 и 1:104 проявляли ЭБМХР-
активность в 60, 30, 20 и 30 % опытов соответ-
ственно, в то время как сыворотка крови жен-
щин с неосложненным течением беременности 
проявляла ее в 86, 55, 27 и 5 % опытов. Стати-
стически значимо ЭБМХР-активность у жен-
щин с ГБ проявляло разведение 1:100, а у здоро-
вых женщин – разведения 1:500 и 1:100. Однако 
в опытах с изолированным желудочком сердца 
лягушки, в которых АХ (10-6 г/мл) проявлял от-
рицательный инотропный эффект, сыворотка 
крови женщин с ГБ в разведениях 1:100, 1:500, 
1:103 и 1:104 проявляла ЭБМХР-активность  
в 100, 100, 80 и 10 % опытов соответственно, в то 
время как сыворотка крови женщин с неослож-
ненным течением беременности проявляла ее  
в 96, 96, 50 и 14 % опытов соответственно. Ста-
тистически значимо М-холиноблокирующую ак-
тивность у женщин с ГБ, как и у здоровых жен-
щин, проявляли разведения 1:100, 1:500 и 1:103. 
Косвенно это говорит о том, что содержание 
ЭБМХР у беременных с ГБ такое же, как у жен-
щин с неосложненным течением беременности.

Таким образом, использование двух тест-
объектов (миометрий крысы и сердце лягушки) 
дали неоднозначные результаты при исследо-
вании сыворотки крови женщин с ГБ. Они ука-
зывают на возможное снижение содержания 
ЭБМХР, что можно расценивать как проявле-
ние механизма компенсации, направленного на 
нормализацию артериального давления.

В опытах с ПП РМНК показано [24], что 
М-холиноблокирующую активность сыворотка 
крови женщин с ВСД при исследовании разве-

дений 1:100, 1:500, 1:103 и 1:104 проявляет в 63, 
37, 42 и 26 % опытов, в то время как сыворот-
ка крови женщин с неосложненным течением 
беременности проявляет ее в 86, 55, 27 и 5 % 
опытов соответственно. Однако статистически 
значимо ЭБМХР-активность у женщин с ВСД 
проявляли разведения 1:100, 1:500 и 1:103, а у 
здоровых женщин – разведения 1:100 и 1:500. 
Косвенно это говорит о более высоком содер-
жании ЭБМХР у беременных с ВСД. В опытах 
на изолированном сердце лягушки, в которых 
АХ (10-6 г/мл) проявлял отрицательный ино-
тропный эффект, сыворотка крови женщин с 
ВСД в разведениях 1:100, 1:500, 1:103 и 1:104 
проявляла ЭБМХР-активность, т. к. блокирова-
ла эффект АХ в 100, 95, 63 и 5 % опытов со-
ответственно, в то время как сыворотка крови 
беременных женщин без ВСД проявляла ее  
в 96, 96, 50 и 14 % опытов соответственно. Ста-
тистически значимо ЭБМХР-активность при 
ВСД проявляли разведения 1:100, 1:500, 1:103  
и 1:104, а у женщин без ВСД – разведения 
1:100, 1:500 и 1:103. Таким образом, использо-
вание двух тест-объектов (миометрий крысы  
и сердце лягушки) дали однозначные резуль-
таты при исследовании сыворотки крови бере-
менных женщин с ВСД, которые указывают на 
повышенное содержания ЭБМХР. Это можно 
расценивать как уменьшение влияния вагуса на 
сердце и сосуды, приводящее к формированию 
ВСД по гипертоническому типу. 

2.6. Ишемическая болезнь сердца (ИБС). 
В опытах с ПП РГНК показано [13–15], что у 
пациентов ИБС в острой стадии (первые сутки 
после развития инфаркта) содержание ЭБМХР 
высокое: разведения 1:50, 1:100, 1:500, 1:103  
и 1:104 проявляли ЭБМХР-активность в 80, 90, 
40, 40 и 20 % опытов соответственно (в кон-
трольной группе, т. е. в группе здоровых по-
жилых людей – в 80, 80, 30, 20 и 0 % опытов). 
Через 1,5-2 месяца после инфаркта (подострая 
стадия) содержание ЭБМХР оставалось по-
вышенным: ЭБМХР-активность отмечена в 
80, 80, 60, 10 и 0 % опытов соответственно.  
Через 6 месяцев после инфаркта (рубцовая 
стадия) содержание ЭБМХР также оставалось  

ФИЗИОЛОГИЯ



41

повышенным: ЭБМХР-активность выявлялась 
в 100, 90, 60, 40 и 20 % опытов соответственно. 
Если же реабилитация происходила с исполь-
зованием систематических физических трени-
ровок, то имело место снижение содержания 
ЭБМХР: его активность наблюдалась в 90, 60, 
20, 0 и 0 % опытов соответственно.

Таким образом, очевидно, что при ИБС, 
которая сопровождалась развитием инфар-
кта миокарда, уровень ЭБМХР повышен, что 
снижает эффективность парасимпатических 
воздействий на сердце и коронарные артерии. 
Повышенное содержание ЭБМХР сохраняется 
даже через полгода после инфаркта. Однако си-
стематические физические тренировки на этапе 
реабилитации (посткондиционирования) со-
провождаются снижением содержания ЭБМХР. 

Содержание ЭБМХР в сыворотке крови 
здоровых людей и пациентов с ИБС было ис-
следовано и в опытах с циркулярными сегмен-
тами коронарной артерии свиньи [16]. Выявле-
но, что при ИБС у мужчин содержание ЭБМХР  
в 2 раза выше, чем у их здоровых сверстников, 
т. к. сыворотка крови мужчин с ИБС полностью 
снимала способность АХ (10-5 г/мл) дополни-
тельно повышать тонус сегментов, вызванный 
гиперкалиевым (25 мМ КCl) раствором Кребса. 
Эта способность у пациентов с ИБС отмече-
на для разведений сыворотки крови 1:10, 1:50, 
1:100, а у здоровых мужчин – лишь для разве-
дений 1:10 и 1:50. Таким образом, результаты 
исследований, выполненных на циркулярных 
сегментах коронарной артерии свиньи, совпа-
дают с данными, полученными в опытах с ПП 
РМНК [13–15]. В целом все это указывает на то, 
что при ИБС содержание ЭБМХР повышено,  
а следовательно, снижено влияние АХ на состо-
яние миокарда и коронарные артерии сердца. 

2.7. Бронхиальная астма (БА). В опытах на 
ПП РМНК показано [17–19], что проявление 
ЭБМХР-активности сыворотки крови у 7–9-лет-
них детей с БА, судя по проценту опытов, в ко-
торых отмечена эта активность, было таким же, 
как и у их сверстников без БА. Действительно, 
у детей с БА разведения 1:50, 1:100, 1:500, 1:103 
и 1:104 проявляют ЭБМХР-активность в 70, 70, 

70, 60 и 70 % опытов соответственно, а у здо-
ровых детей – в 67, 89, 78, 89 и 78 % опытов 
соответственно.

Однако, судя по статистически значимому 
проявлению ЭБМХР-активности, т. е. по сте-
пени снижения АХ-вызванной сократительной 
активности ПП РМНК, при БА она характер-
на для разведений 1:500 и 1:104, в то время как  
у здоровых детей – для разведений 1:50, 1:100, 
1:500, 1:103 и 1:104. Это говорит о более низ-
ком содержании ЭБМХР при БА у детей, что 
может быть одной из причин развития БА. 
Кроме ЭБМХР-активности сыворотки крови в 
этих исследованиях была оценена и ЭБМХР-
активность мочи. Оказалось [17–19], что у де-
тей с БА ЭБМХР-активность мочи была ниже, 
чем у детей без БА.

Действительно, в опытах с ПП РМНК 10-, 
20-, 30-, 40- и 50-кратные разведения мочи детей 
с БА проявляли ЭБМХР-активность в 70, 70, 60, 
60 и 70 % опытов соответственно, т. е. так же, 
как и моча детей без БА (ЭБМХР-активность на-
блюдалась в 67, 67, 78, 67 и 67 % опытов соответ-
ственно). Однако статистически значимо эту ак-
тивность у детей с БА проявляло разведение 1:20, 
а у здоровых детей – разведения 1:10, 1:30, 1:40 
и 1:50. Это согласуется с данными, полученными 
при исследовании сыворотки крови, и говорит  
о снижении содержания ЭБМХР при БА. Это 
снижение можно расценивать как одну из при-
чин развития БА, т. к. в этом случае усиливается 
влияние вагуса на миоциты дыхательных путей.

При исследовании 40–55-летних паци-
ентов с БА в опытах с ПП РМНК установле-
но, что ЭБМХР-активность сыворотки крови 
была такой же, как и у их сверстников без БА  
[17–19]. Действительно, при БА разведе-
ния 1:50, 1:100, 1:500, 1:103 и 1:104 проявля-
ли ЭБМХР-активность в 64, 57, 57, 57 и 57 % 
опытов соответственно, а при отсутствии БА –  
в 67, 73, 60, 60 и 60 % опытов. Однако статисти-
чески значимо проявление ЭСБАР-активности, 
судя по интенсивности блокирования эффекта 
АХ, при БА было характерно для разведений 
1:50, 1:100, 1:500 и 1:103, а при отсутствии – 
для разведений 1:100 и 1:500.
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Следовательно, у взрослых при БА содержа-
ние ЭБМХР может быть повышено, что может 
рассматриваться как механизм компенсации из-
быточного влияния вагуса на гладкие мышцы 
воздухоносных путей. Однако это предполо-
жение не подтвердилось в опытах с полосками 
трахеи коровы [17–19]. В этих опытах тонус 
полосок, повышенный АХ (10-6 г/мл), снимал-
ся под влиянием сыворотки крови. При этом  
у пациентов с БА релаксирующий эффект раз-
ведений 1:50 и 1:500 был ниже, чем у здоровых 
людей: разведение 1:50 у пациентов с БА сни-
жал АХ-вызванный тонус до 60 % от исходного 
уровня, а у здоровых – до 16 %; для разведений 
1:500 эти значения составили 81,5 и 26 % со-
ответственно. Таким образом, у взрослых БА 
может протекать как на фоне высокого содер-
жания ЭБМХР (как компенсация избыточного 
влияния АХ), так и на фоне низкого содержания 
ЭБМХР, что может быть одной из причин раз-
вития БА.

В целом можно заключить, что при БА со-
держание ЭБМХР в сыворотке крови может 
быть сниженным (дети, часть взрослых), либо, 
наоборот, повышенным (часть взрослых). Это, 
вероятно, отражается на клинической картине 
БА и указывает на то, что низкое содержание 
ЭБМХР может быть непосредственной причи-
ной развития этой патологии, а высокое содер-
жание ЭБМХР может способствовать купиро-
ванию избыточного влияния вагуса на миоциты 
дыхательных путей, т. е. является механизмом 
компенсации. 

2.8. Гипертоническая болезнь (ГБ). При ис-
следовании уровня ЭБМХР у пациентов с ГБ 
в опытах с ПП РМНК, а также в опытах с изо-
лированным желудочком сердца лягушки по-
казано [12, 20], что ЭБМХР-активность сыво-
ротки крови у здоровых 40–55-летних мужчин 
и женщин, а также у женщин с ГБ II степени 
статистически значимо проявляется в разведе-
ниях 1:50, 1:100 и 1:500, а при ГБ III степени – 
лишь в разведении 1:100, что говорит о более 
низкой ЭБМХР-активности сыворотки кро-
ви при ГБ III степени. Таким образом, при ГБ 
III степени возникают условия для усиления 

М-холинергических влияний на сердце, что 
можно расценивать как механизм компенса-
ции, направленный на нормализацию артери-
ального давления. 

2.9. Кислотозависимые заболевания желуд-
ка (КЗЖ). В опытах с циркулярными полосками 
желудка крысы показано [21, 22], что тонус, по-
вышенный АХ (10-6 г/мл), статистически значи-
мо и дозозависимо снимается сывороткой крови 
здоровых людей в разведениях 1:50, 1:100, 1:500 
и 1:103 (до 16, 33, 72 и 83 % от исходного уров-
ня соответственно), в то время как сыворотка 
крови пациентов с КЗЖ статистически значи-
мо снижает его лишь в разведении 1:50 и 1:100  
(до 16 и 34 % соответственно) и не влияет на то-
нус в разведениях 1:500 и 1:103 (тонус на фоне 
этих разведений составляет 89 и 99 % от исход-
ного уровня соответственно). Это означает, что 
содержание ЭБМХР у пациентов с КЗЖ сни-
жено (примерно в 10 раз), что может быть при-
чиной избыточного влияния вагуса на секре-
торную и моторную функцию желудка. В этих 
исследованиях показано [21, 22], что 21-днев-
ный курс лечения с использованием питьевой 
минеральной воды «Нижне-Ивкинская» вызы-
вает положительный лечебный эффект и одно-
временно восстанавливает содержание ЭБМХР 
в крови этих пациентов: сыворотка их крови в 
разведениях 1:50, 1:100, 1:500 и 1:103 статисти-
чески значимо снижала АХ-вызванный тонус 
полосок желудка до 30, 36, 51 и 66 % от его ис-
ходного уровня соответственно.

3. Поиск аналогов ЭБМХР. В опытах 
с ПП РМНК исследовали влияние на М-холи-
нореактивность 30 различных веществ, ис- 
пользованных при изучении природы эндо-
генного сенсибилизатора бета-адренорецеп-
торов (ЭСБАР). Установлено, что ни одно из 
30 исследованных веществ не снижало М-хо-
линореактивность тест-объекта, т. е. не об- 
ладало ЭБМХР-активностью [11, 25–27]. Это 
в полной мере относится и к веществам, по-
вышающим бета-адренореактивность, т. е.  
к L-гистидину, D-, L-тирозину, L-триптофану, 
триметазидину (предукталу) и милдронату [11, 
25–27], а также к озону [8], который снижает 
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бета-адренореактивность миоцитов матки, но 
не влияет на их М-холинореактивность.

Еще в работе московских физиологов была 
высказана мысль, что фактор, блокирующий 
влияние АХ на сердце лягушки и кролика  
(в нашем понимании – ЭБМХР), по своей при-
роде является лизофосфатидилхолином (ЛФХ) 
[1–4]. Это было экспериментально проверено  
и в работах лаборатории [28–33], в которых ис-
пользовался ЛФХ и фосфатидилхолин, любез-
но предоставленные Н.В. Проказовой, а также 
куриный яичный желток как возможный источ-
ник ЛФХ [11, 30, 31, 34]. Рассмотрим эти рабо-
ты более детально. 

3.1. М-холиноблокирующие эффекты ку-
риного яичного желтка как источника ЛФХ.  
В опытах на ПП РМНК установлено [11, 34], что 
спиртовой раствор яичного желтка (как источ-
ника ЛФХ), не влияющий на параметры спон-
танной СА тест-объекта, в разведениях 1:50, 
1:100, 1:500 и в определенной степени 1:103 до-
стоверно снижает М-холинореактивность по-
лосок, в частности уменьшает частоту фазных 
сокращений (до 46, 59, 74 и 90 % соответствен-
но от значений, наблюдаемых при действии 
АХ в концентрации 10-6 г/мл) и суммарную СА  
(до 43 , 56 , 85 и 83 % соответственно).

Эти данные, с учетом того, что яичный жел-
ток богат ЛФХ [3, 4], подтверждают представ-
ление о том, что ЛФХ может быть компонентом 
ЭБМХР. Данные об М-холиноблокирующем 
эффекте куриного яичного желтка были под-
тверждены в аналогичных опытах на ПП 
РМНК, в которых оценивалась способность 
гистидина влиять на эффективность активации 
М-ХР, сниженную яичным желтком [30, 31].  
В этих опытах было показано, что куриный 
яичный желток в разведении 1:100 не влияет 
на способность АХ (10-6 г/мл) повышать фаз-
ную СА, а разведение 1:50 снижает ее – сум-
марная СА на его фоне составила лишь 82 % от 
первоначальной величины. В ряде опытов этот 
блокирующий эффект 50-кратного разведения 
яичного желтка наблюдался не в момент его воз-
действия, а после его удаления, т. е. проявлял-
ся с явлением последействия: в этих условиях  

суммарная СА составила 71 % от первоначаль-
ной. Оказалось, что гистидин (10-4 г/мл) не вос-
станавливал эффективность активации М-ХР, 
сниженную под влиянием яичного желтка, как 
это наблюдается при искусственном снижении 
эффективности активации бета2-АР под влия-
нием яичного желтка.

В опытах с циркулярными полосками же-
лудка крысы показано [28, 29, 34], что тонус, 
повышенный АХ (10-6 г/мл), статистически зна-
чимо и дозозависимо снижается куриным яич-
ным желтком в разведениях 1:50 , 1:100 и 1:500 
(соответственно, до 18, 46 и 68 % от исходного 
уровня тонуса, вызванного АХ), но не влияет 
на него в разведении 1:103 (97 %). Эти данные 
также подтверждают представление о том, что 
ЛФХ может быть компонентом ЭБМХР. В опы-
тах с полосками миокарда правого желудочка 
крысы показано [30–33], что АХ в концентра-
ции 10-6 г/мл снижает силу сокращений, вызы-
ваемых электростимулами (1 Гц, 5 мс, 20–30 В), 
т. е. проявляет классический отрицательный 
инотропный эффект. Он блокируется сыворот-
кой крови небеременных женщин в разведе-
ниях 1:10, 1:50, 1:100 и 1:500. Оказалось, что  
и куриный яичный желток как источник ЛФХ 
в разведении 1:50 также уменьшает проявле-
ние отрицательного инотропного эффекта АХ 
(10-6 г/мл). При этом гистидин (10-4 г/мл) не 
восстанавливает способность АХ вызывать от-
рицательный инотропный эффект. В целом эти 
данные позволяют заключить, что компонен-
том ЭБМХР действительно может быть ЛФХ, 
но его влияние не блокируется гистидином.

3.2. М-холиноблокирующие эффекты ли-
зофосфатидилхолина (ЛФХ). В опытах с ПП 
РМНК показано [30, 31], что ЛФХ (10-6, 10-5  
и 10-4 г/мл) в отличие от яичного желтка и сы-
воротки крови не снижает стимулирующее 
действие АХ (10-6 г/мл). Это говорит о том, что, 
вероятнее всего, компонентами ЭБМХР по-
мимо ЛФХ являются еще какие-то другие ве-
щества. В опытах с циркулярными полосками 
желудка крысы показано [28, 29], что их тонус, 
повышенный АХ (10-6 г/мл), не меняется под 
влиянием ЛФХ в концентрациях 10-8 и 10-7 г/мл 
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(он составляет 113 и 108 % от исходного уров-
ня соответственно). Однако в концентрации 
10-6 г/мл ЛФХ статистически значимо повыша-
ет тонус (до 123 %), а в концентрации 10-4 г/мл 
статистически значимо снижает его (до 78 %  
от исходного уровня), и это снижение особенно 
выражено после удаления ЛФХ. Все это озна-
чает, что в относительно низких концентраци-
ях ЛФХ может повышать эффективность акти-
вации М-ХР, а в более высоких – снижать ее.

В этих опытах также показано, что фосфа-
тидилхолин (ФХ) как предшественник ЛФХ  
не влияет на эффективность активации М-ХР: 
на фоне его концентраций, равных 10-7, 10-6, 10-5 
и 10-4 г/мл, тонус, вызванный АХ (10-6 г/мл), со-
ставил 97, 113, 111 и 97 % от исходного уров-
ня соответственно. Эти данные подтверждают 
представление о способности ЛФХ в относи-
тельно высоких концентрациях снижать эффек-
тивность активации М-ХР. С учетом данных 
литературы [35] о том, что концентрация ЛФХ  
в сыворотке крови составляет 7х10-4 г/мл, ре-
зультаты исследования указывают на то, что, 
действительно, за счет наличия ЛФХ в не-
больших концентрациях может проявляться 
ЭСМХР-активность, а в высоких концентраци-
ях – ЭБМХР-активность. 

В опытах с полосками миокарда право-
го желудочка крысы показано [30–33], что АХ  
(10-6 г/мл) снижает силу сокращений, вызыва-
емых электростимулами (1 Гц, 5 мс, 20–30 В), 
т. е. оказывает отрицательный инотропный эф-
фект. Он блокировался сывороткой крови не-
беременных женщин в разведениях 1:10, 1:50, 
1:100 и 1:500. Оказалось, что ЛФХ в концен-
трации 10-6 г/мл уменьшает проявление отри-
цательного инотропного эффекта АХ (10-6 г/мл) 

в момент воздействия, а в концентрации  
10-5 г/мл ЛФХ проявляет его преимущественно 
после удаления. В целом эти данные позволяют 
заключить, что компонентом ЭБМХР действи-
тельно может быть ЛФХ.

Таким образом, результаты исследований 
подтверждают представления, высказанные со-
трудниками лаборатории Т.М. Турпаева [2–4], 
о том, что фактор, содержащийся в сыворотке 
крови и проявляющий М-холинолитические 
свойства, по своей природе является ЛФХ. Од-
нако очевидно, что функцию ЭБМХР могут 
выполнять и другие вещества, содержащиеся  
в сыворотке крови.

***
В части 2 аналитического обзора сообщает-

ся об ЭБМХР-активности пуповинной крови, 
околоплодных вод, мочи, ликвора и слюны че-
ловека, о проявлении ЭБМХР-активности сы-
воротки крови человека на таких тест-объектах, 
как гладкие мышцы коронарной артерии сви-
ньи, почечной артерии коровы, трахеи коровы 
и желудка крысы, эндотелий почечной артерии 
коровы, а также миокард желудочка сердца ля-
гушки и правого желудочка сердца крысы. Там 
приводятся и немногочисленные сведения, до-
казывающие наличие в сыворотке крови эндо-
генного сенсибилизатора М-холинорецепторов 
(ЭСМХР), который наряду с ЭБМХР, а также 
с эндогенными сенсибилизаторами и эндо-
генными блокаторами бета-адренорецепторов 
(ЭСБАР, ЭББАР) и альфа-АР (ЭСААР, ЭБААР) 
рассматривается в качестве компонента систе-
мы эндогенной модуляции деятельности пе-
риферических автономных нервных структур,  
о существовании которой было постулировано 
ранее [36, 37]. 
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ANALYTICAL SURVEY OF ENDOGENOUS MODULATORS  
OF M-CHOLINERGIC RECEPTORS AS COMPONENTS OF THE HUMORAL ARM  

OF THE AUTONOMIC NERVOUS SYSTEM (Part 1)

This paper summarizes the available data in scientific literature (mainly obtained in the Laboratory of 
Muscle and Bioactive Substance Physiology, Vyatka State Humanities University) indicating the presence 
in human urine and serum of the endogenous blocker and endogenous sensitizer of M-cholinergic receptors 
(EBMChR and ESMChR) affecting in vitro the activation efficiency of M-cholinergic receptors (MChR) 

Трухин А.Н., Куншин А.А. Аналитический обзор по эндогенным модуляторам М-холинорецепторов...



50

of uterine smooth muscles, blood vessels, trachea, and myocardium. Part 1 of the survey focuses on 
the history of the discovery of M-cholinolytic activity of animal blood serum and the emergence of the 
term EBMChR, as well as EBMChR phenomenology exhibited through experiments with longitudinal 
stripes of nonpregnant rat uterine horns, It is indicated that the manifestation of blood serum EBMChR 
activity depends on its dilution factor (it is best detected at 1:10, 1:50 and 1:100 dilutions), while the 
relative content of EBMChR in human blood depends on the age (being higher at the initial stages of 
ontogenesis) and presence of somatic diseases (being increased at coronary heart disease and, in 
some patients, at bronchial asthma, but reduced at stage 3 hypertension). EBMChR content does not 
depend on sex and in women on the stage of their reproductive process or such obstetric complications 
as uterine inertia, threatened premature delivery, and pre-eclampsia. Scientists have been searching 
for EBMChR analogs, lysophosphatidylcholine being especially noteworthy, and suggest considering 
it as EBMChR component. On the basis of the facts presented in both parts of our survey, we make 
a conclusion that EBMChR plays an important role in а healthy human and animal body, while its 
deficiency or excess can be directly linked to the formation of a number of somatic diseases. It is clear 
that, together with other components of the humoral arm of the autonomic nervous system, EBMChR 
determines the degree of parasympathetic effects on visceral organs. 

Keywords: acetylcholine, M-cholinergic receptors, endogenous modulators of M-cholinergic receptors, 
endogenous modulators of alpha- and beta-adrenergic receptors, smooth muscles, coronary vessels, 
myocardium, pregnancy.
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