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ÑÐÅÄÀÕ Ñ ÏÎËÈÌÅÐÍÛÌÈ ÊÐÈÎÏÐÎÒÅÊÒÎÐÀÌÈ
Èíñòèòóò ïðîáëåì êðèîáèîëîãèè è êðèîìåäèöèíû ÍÀÍ Óêðàèíû (Õàðüêîâ)

Äàííàÿ ðàáîòà ÿâëÿåòñÿ ôðàãìåíòîì òåìû «Ìå-
õàíèçìû èçìåíåíèÿ îñìîòè÷åñêîé è òåìïåðàòóðíîé 
÷óâñòâèòåëüíîñòè êëåòîê ïðè äåéñòâèè ìîäèôèêà-
òîðîâ öèòîñêåëåò-ìåìáðàííîãî êîìïëåêñà, àìôè-
ôèëüíûõ âåùåñòâ è êðèîïðîòåêòîðîâ» (¹ ãîñðåãè-
ñòðàöèè 0104U006437). 

Âñòóïëåíèå. Âêëþ÷åíèå ýðèòðîöèòîâ â ðàñòâî-
ðû ïîëèìåðîâ ïðèâîäèò ê «ðàçðûõëåíèþ» ãëèêîêà-
ëèêñà è ðàñøèðåíèþ äèôôóçíîé ÷àñòè äâîéíîãî 
ýëåêòðè÷åñêîãî ñëîÿ íà ïîâåðõíîñòè êëåòîê [21, 
24]. Ïðè ýòîì îáðàçóåòñÿ ñïåöèôè÷åñêàÿ ìåæôàç-
íàÿ ñòðóêòóðà, ñîñòîÿùàÿ èç àäñîðáèðîâàííîãî è 
èñòîùåííîãî ñëîåâ ïîëèìåðà, òîëùèíà êîòîðûõ 
îïðåäåëÿåòñÿ ìîëåêóëÿðíîé ìàññîé, êîíöåíòðàöè-
åé ïîëèìåðà è òåìïåðàòóðîé ðàñòâîðà [19]. Äåêîì-
ïàêòèçàöèÿ ãëèêîêàëèêñà, èçìåíåíèå ñâîéñòâ âîäû 
è ïîíèæåíèå ïîëÿðíîñòè ðàñòâîðîâ ïîëèýòèëåíãëè-
êîëåé îêàçûâàåò âëèÿíèå íà ãèäðîôèëüíî-ãèäðî-
ôîáíûé áàëàíñ íà ïîâåðõíîñòè ýðèòðîöèòîâ, ÷òî 
ìîæåò ïðèâåñòè ê ïîâûøåíèþ âåðîÿòíîñòè îáðàçî-
âàíèÿ íåáèñëîéíûõ ñòðóêòóð ìåìáðàí è ñíèæåíèþ 
ñòàáèëüíîñòè êëåòîê [7,20]. Ïîëèýòèëåíãëèêîëè ñ 
ìîëåêóëÿðíîé ìàññîé 1000-4000 ñòàáèëèçèðóþò 
äåíàòóðèðîâàííûé àëüáóìèí, íî èñêëþ÷àþòñÿ ñ 
ïîâåðõíîñòè ìîëåêóë èíòàêòíîãî àëüáóìèíà ïðè 
íèçêîé òåìïåðàòóðå, ÷òî óêàçûâàåò íà ïðåäïî-
÷òèòåëüíîå âçàèìîäåéñòâèå äàííûõ ïîëèìåðîâ 
ñ ãèäðîôîáíûìè ñàéòàìè ïåïòèäíîé öåïè [26]. 
Ñíèæåíèå èîííîé ñèëû ñðåäû ïðèâîäèò ê äåêîì-
ïàêòèçàöèè ãëèêîêàëèêñà [11] è ëèïèäíîãî áèñëîÿ 
ìåìáðàíû [8]. Óìåíüøåíèå êîíöåíòðàöèè NaCl èëè 
âêëþ÷åíèå â ñðåäó ñàõàðîçû ïðèâîäèò ê ïîâûøåíèþ 
ïîâåðõíîñòíîé àêòèâíîñòè ÏÝÃ-1500 [2]. Ïîêàçàíî, 
÷òî ñíèæåíèå êîíöåíòðàöèè NaCl ïðè çàìåùåíèè 
ñîëè íà ñàõàðîçó â ñðåäå ïðèâîäèò ê ïîòåðå êðèî-
ïðîòåêòîðíîé ýôôåêòèâíîñòè ÏÝÃ-1500 ïî ñðàâíå-
íèþ ñ äåêñòðàíîì [4]. 

Ïðåäñòàâëåííûå äàííûå ëèòåðàòóðû óêàçûâàþò 
íà òî, ÷òî â ñðåäàõ ñ ïîëèýòèëåíãëèêîëÿìè ïðîèñ-
õîäèò îñëàáëåíèå ãèäðîôîáíûõ âçàèìîäåéñòâèé íà 
ïîâåðõíîñòè êëåòî÷íûõ ìåìáðàí. Ýòî îñëàáëåíèå 
ãèäðîôîáíûõ âçàèìîäåéñòâèé, âîçìîæíî, ñòàíî-
âèòñÿ ñóùåñòâåííûì ïðè óìåíüøåíèè èîííîé ñèëû 
ñðåäû ñ ÏÝÃ-1500, ÷òî ïðîÿâëÿåòñÿ â çíà÷èòåëüíîì 
ñíèæåíèè çàùèòíîé ýôôåêòèâíîñòè äàííîãî ïîëè-
ìåðà ïðè çàìîðàæèâàíèè ýðèòðîöèòîâ [4]. 

Òðàíñïîðò àíèîíîâ â ýðèòðîöèòàõ îáðàòèìî èí-
ãèáèðóåòñÿ ìíîãèìè àìôèôèëüíûìè ðåàãåíòàìè, 
òàêèìè êàê ÄÍÔ è äèïèðèäàìîë [18]. Äèïèðèäàìîë 
ñâÿçûâàåòñÿ â ãèäðîôîáíîì «êàðìàíå» àíèîííîãî 

êàíàëà [14], ïîýòîìó, â äàííîì ñëó÷àå, èññëåäî-
âàíèå èíãèáèðîâàíèÿ òðàíñïîðòà ìîæåò ñëóæèòü 
ìîäåëüíûì ïîäõîäîì äëÿ îöåíêè âëèÿíèÿ ñîñòàâà 
ñðåäû íà âçàèìîäåéñòâèå àìôèôèëüíûõ êîìïîíåí-
òîâ ìåìáðàí ñ êëåòî÷íîé ïîâåðõíîñòüþ. 

Öåëü ðàáîòû – èññëåäîâàòü âëèÿíèå ïîëèýòè-
ëåíãëèêîëåé è äåêñòðàíîâ íà èíãèáèòîðíóþ ýôôåê-
òèâíîñòü àìôèôèëüíûõ áëîêàòîðîâ (äèïèðèäàìîë, 
ÄÍÔ è ÄÈÄÑ) íà òðàíñïîðò èîíîâ Í+ â ýðèòðîöèòû 
â ñóëüôàòíîé ñðåäå. 

Îáúåêò è ìåòîäû èññëåäîâàíèÿ. Â ðàáîòå èñ-
ïîëüçîâàëè NaCl (õ.÷.), Na2SO4 (õ.÷.), ïîëèýòèëåí-
ãëèêîëè (ÏÝÃ) ñ ìîëåêóëÿðíîé ìàññîé 1500, 2000, 
– ïðîèçâîäñòâà Merck è äåêñòðàíû ñ ìîëåêóëÿðíîé 
ìàññîé 10000 (Ä-10000) – ïðîèçâîäñòâà Pharmacea 
Fine Chemicals, è 35000 (Ä-35000) – ïðîèçâîäñòâà 
Serva. Èñïîëüçîâàëè èíãèáèòîðû àíèîííîãî êà-
íàëà ÄÈÄÑ (4,4'-äèèçîòèîöèàíàòî-ñòèëüáåí-2,2'-
äèñóëüôîíàò), äèïèðèäàìîë è ÄÍÔ (äèíèòðîôå-
íîë) – ïðîèçâîäñòâà Serva. 

Ýðèòðîöèòû ïîëó÷àëè èç êðîâè II ãðóïïû îò äî-
íîðîâ ìóæñêîãî ïîëà ÷åòûðåõêðàòíûì îòìûâàíèåì 
ðàñòâîðîì, ñîäåðæàùèì 0,9% NaCl. 

Äëÿ áëîêèðîâàíèÿ àíèîííîãî êàíàëà ýðèòðîöèòû 
ñ ãåìàòîêðèòîì 2% â ñðåäå, ñîäåðæàùåé 0,9% NaCl, 
èíêóáèðîâàëè â òå÷åíèå 30 ìèíóò ïðè 37°Ñ â ïðè-
ñóòñòâèè èíãèáèòîðîâ ñ ðàçëè÷íîé êîíöåíòðàöèåé 
(äèïèðèäàìîëà – 25-100 ìêìîëü/ë, ÄÍÔ – 125-500 
ìêìîëü/ë, ÄÈÄÑ – 0,5-2,5 ìêìîëü/ë). Ïîñëå èíêó-
áàöèè êëåòêè îñàæäàëè ñî ñêîðîñòüþ 3000 îá/ìèí 
â òå÷åíèå 5 ìèí ñ ïîñëåäóþùèì óäàëåíèåì íàäî-
ñàäî÷íîé æèäêîñòè. Îñàäîê ýðèòðîöèòîâ äî íà÷àëà 
èññëåäîâàíèÿ õðàíèëñÿ íà ëåäÿíîé áàíå. 

Òðàíñïîðò èîíîâ Í+ â ýðèòðîöèòàõ â ñóëüôàòíîé 
ýêñïåðèìåíòàëüíîé ñðåäå (0,11 ìîëü/ë Na

2
SO

4
 + 0,5 

ììîëü/ë NaÍÑO
3
) èññëåäîâàëè â òåðìîñòàòèðóå-

ìîé ÿ÷åéêå (37°Ñ) ñ ðÍ ýëåêòðîäîì ïðè ïîñòîÿííîì 
ïåðåìåøèâàíèè êëåòî÷íîé ñóñïåíçèè. Èçìåíåíèÿ 
ðÍ âíåøíåé ñðåäû ðåãèñòðèðîâàëè ïðè ïîìîùè 
ñàìîïèñöà. Èñïîëüçóÿ ðàñòâîðû NaÎÍ èëè Í

2
SO

4
 

îñóùåñòâëÿëè êîððåêöèþ ðÍ ýêñïåðèìåíòàëüíîé 
ñðåäû äî çíà÷åíèé 6,6-6,7. Ïîñëå ýòîãî â ÿ÷åéêó 
âíîñèëè îñàäîê ýðèòðîöèòîâ (50 ìêë íà 2 ìë ñðåäû) 
è ðåãèñòðèðîâàëè äèíàìèêó èçìåíåíèÿ ðÍ ñðåäû. 
Ïðè èññëåäîâàíèè òðàíñïîðòà èîíîâ Í+, â ïðåäâà-
ðèòåëüíî îáðàáîòàííûõ èíãèáèòîðàìè ýðèòðîöè-
òàõ, â ÿ÷åéêó ñ ýêñïåðèìåíòàëüíîé ñðåäîé ïåðåä 
äîáàâëåíèåì êëåòîê äîïîëíèòåëüíî âíîñèëè ñîîò-
âåòñòâóþùåå êîëè÷åñòâî èíãèáèòîðîâ. 
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Îáìåí Cl- íà SO
4

2- â ýðèòðîöèòàõ â ñóëüôàòíîé 
ñðåäå ñîïðÿæåí ñ òðàíñïîðòîì èîíîâ Í+ [301]. 
Îäíîíàïðàâëåííûé ïîòîê èîíîâ Í+ âû÷èñëÿëè ïî 
ôîðìóëå [10]: 

J = k•d• Í (ìîëü•(êã êëåòîê•ñ)-1),
ãäå Í – èçìåíåíèå êîíöåíòðàöèè èîíîâ Í+ âî 

âíåøíåé ñðåäå ïðè îáìåíå Cl- íà SO
4

2-; d – îòíîøå-
íèå îáúåìà êëåòî÷íîé âîäû (ë) ê ñóõîìó îñòàòêó ýðè-
òðîöèòîâ (êã); k – êîíñòàíòà ñêîðîñòè âõîäà èîíîâ Í+ 
â êëåòêó( ñ-1), êîòîðóþ âû÷èñëÿëè ïî ìåòîäó [6]. 

Ñòàòèñòè÷åñêèå ðàñ÷åòû ïðîèçâîäèëè íà îñíîâå 
ðåçóëüòàòîâ, ïîëó÷åííûõ íà ýðèòðîöèòàõ îò 5 äîíî-
ðîâ. Äàííûå ïðåäñòàâëåíû êàê ñðåäíåå çíà÷åíèå ± 
ñòàíäàðòíàÿ îøèáêà. Äëÿ îïðåäåëåíèÿ ñòàòèñòè÷å-
ñêîé äîñòîâåðíîñòè ðåçóëüòàòîâ èñïîëüçîâàëè íå-
ïàðàìåòðè÷åñêèé ìåòîä Ìàííà-Óèòíè ïðè ð<0,05 [1].

Ðåçóëüòàòû èññëåäîâàíèé è èõ îáñóæäåíèå. 
Îáðàáîòêà ýðèòðîöèòîâ äèïèðèäàìîëîì (ðèñ. 1) 
èëè äèíèòðîôåíîëîì (ÄÍÔ) (ðèñ. 2) ïðèâîäèò ê 
èíãèáèðîâàíèþ âõîäà èîíîâ Í+ â êëåòêè. Ïðè ýòîì 

ïðèñóòñòâèå ïîëèýòèëåíãëèêîëåé â ñðåäå âûçûâàåò 
íåêîòîðîå èíãèáèðîâàíèå òðàíñïîðòà è çíà÷èòåëü-
íûì îáðàçîì ïîäàâëÿåò èíãèáèòîðíóþ ñèëó óêà-
çàííûõ áëîêàòîðîâ àíèîííîãî êàíàëà. Íåîáõîäèìî 
îòìåòèòü, ÷òî ýôôåêò óìåíüøåíèÿ èíãèáèðîâàíèÿ 
âõîäà èîíîâ Í+ â êëåòêè óêàçàííûìè ïîëèìåðàìè 
â áîëüøåé ñòåïåíè ïðîÿâëÿåòñÿ äëÿ äèïèðèäà-
ìîëà (ðèñ. 1,à) ïî ñðàâíåíèþ ñ ÄÍÔ (ðèñ. 2,à). 
Ïðèñóòñòâèå â ñðåäå äåêñòðàíîâ òàêæå ïðèâîäèò ê 
íåçíà÷èòåëüíîìó èíãèáèðîâàíèþ âõîäà èîíîâ Í+ 
â êëåòêè, îäíàêî, â äàííîì ñëó÷àå, õàðàêòåð èíãè-
áèðîâàíèÿ äèïèðèäàìîëîì è ÄÍÔ ñóùåñòâåííî íå 
èçìåíÿåòñÿ (ðèñ. 1,á; 2,á). Îáðàáîòêà ýðèòðîöèòîâ 
íåîáðàòèìûì èíãèáèòîðîì ÄÈÄÑ òàêæå ïðèâîäèò 
ê èíãèáèðîâàíèþ âõîäà èîíîâ Í+ â êëåòêè, îäíàêî 
ïðèñóòñòâèå â ñðåäå ïîëèýòèëåíãëèêîëåé èëè äåê-
ñòðàíîâ ñóùåñòâåííî íå èçìåíÿåò ýôôåêòèâíîñòè 
èíãèáèðîâàíèÿ äàííûì áëîêàòîðîì (ðèñ. 3). 

Âíåñåíèå ýðèòðîöèòîâ â ñðåäó, ñîäåðæàùóþ 
ìåäëåííî ïðîíèêàþùèé àíèîí SO42-, âûçûâàåò 

Ðèñ. 1. Çàâèñèìîñòü ïîòîêà èîíîâ Í+ â ýðèòðîöèòû â ñóëüôàòíîé ñðåäå îò êîíöåíòðàöèè äèïèðèäàìîëà. à): 1 
– áåç êðèîïðîòåêòîðà; 2 – ÏÝÃ-1500(15%); 3 – ÏÝÃ-2000(15%). á): 1 – áåç êðèîïðîòåêòîðà; 2 – Ä-10000(15%); 

3 – Ä-35000(15%). 

Ðèñ. 2. Çàâèñèìîñòü ïîòîêà èîíîâ Í+ â ýðèòðîöèòû â ñóëüôàòíîé ñðåäå îò êîíöåíòðàöèè ÄÍÔ. à): 1 – áåç 
êðèîïðîòåêòîðà; 2 – ÏÝÃ-1500(15%); 3 – ÏÝÃ-2000(15%). á): 1 – áåç êðèîïðîòåêòîðà; 2 – Ä-10000(15%); 3 – 

Ä-35000(15%). 
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âêëþ÷åíèå ìåõàíèçìà îáìåíà âíóòðèêëåòî÷íîãî 
Cl- íà âíåêëåòî÷íûé SO42-, êîòîðûé ñîïðîâîæäà-
åòñÿ âõîäîì èîíîâ Í+ è ôóíêöèîíèðîâàíèåì öèêëà 
ßêîáñà-Ñòþàðòà [22]. Äâèæåíèå àíèîíîâ è èîíîâ Í+ 
îïîñðåäóåòñÿ àíèîííûì êàíàëîì, öèòîïëàçìàòè÷å-
ñêèå ôðàãìåíòû êîòîðîãî îáðàçóþò ìàêðîìîëåêó-
ëÿðíûé êîìïëåêñ ñ êàðáîàíãèäðàçîé, ãåìîãëîáèíîì 
è öèòîñêåëåòîì [25], ÷òî îáåñïå÷èâàåò êîîïåðà-
òèâíîñòü ôóíêöèîíèðîâàíèÿ âñåõ êîìïîíåíòîâ è 
ñèñòåìû â öåëîì ïðè èçìåíåíèè îñìîòè÷åñêèõ óñ-
ëîâèé âíåøíåé ñðåäû. Ïîñêîëüêó â äàííîì ñëó÷àå 
èîíû Í+ êîòðàíñïîðòèðóþòñÿ ñ àíèîíîì SO

4
2-, òî ïî-

ëó÷åííûå ïàðàìåòðû ïîòîêà èîíîâ Í+ â ýðèòðîöèòû 
ìîæíî îòíåñòè ê äàííîìó àíèîíó. 

Ñðåäè ïðîèçâîäíûõ ôåíîëà ìîëåêóëà ÄÍÔ îá-
ëàäàåò íåâûñîêèì èíäåêñîì ëèïîôèëüíîñòè, íî 
èìååò çíà÷èòåëüíóþ âåëè÷èíó äèïîëüíîãî ìîìåíòà. 
Óìåíüøåíèå ïðîíèöàåìîñòè èñêóññòâåííûõ ëèïèä-
íûõ ìåìáðàí äëÿ àíèîíîâ â ïðèñóòñòâèè íèòðî-
ôåíîëîâ îïðåäåëÿåòñÿ óìåíüøåíèåì äèïîëüíîãî 
ïîòåíöèàëà âíóòðåííåé ÷àñòè ìåìáðàíû. Ìîëåêó-
ëû èíãèáèòîðîâ ñ áîëüøèì äèïîëüíûì ìîìåíòîì 
àäñîðáèðóþòñÿ è âûçûâàþò îáðàçîâàíèå ïðîòèâî-
ïîëîæíîé ïîëÿðíîñòè. Íà ìåìáðàíàõ ýðèòðîöèòîâ 
òàêèå èíãèáèòîðû ìåíÿþò ïîëÿðíîñòü ìåæôàçíûõ 
äèïîëüíûõ îáëàñòåé ó âõîäà â àíèîííûé êàíàë. Èç-
ìåíåíèå äèïîëüíîãî ïîòåíöèàëà ìåæäó ìåìáðàíîé 
è âîäíîé ôàçîé îïðåäåëÿåòñÿ äèïîëüíûì ìîìåíòîì 
è êîíöåíòðàöèåé èíãèáèòîðà â ìåìáðàíå, à êîíöåí-
òðàöèÿ èíãèáèòîðà çàâèñèò îò åãî ëèïîôèëüíîñòè 
[18]. Ñëåäîâàòååëüíî, èíãèáèòîðíûé ýôôåêò ÄÍÔ 
ìîæåò â áîëüøåé ñòåïåíè îïðåäåëÿòüñÿ äèïîëüíûì 
ìîìåíòîì, à íå ëèïîôèëüíîñòüþ åãî ìîëåêóë. 

Äèïèðèäàìîë áëîêèðóåò òðàíñïîðò õëîðèäà, 
ñóëüôàòà è ôîñôàòà â ìåìáðàíàõ ýðèòðîöèòîâ, 
ñâÿçûâàÿñü â äåïðîòîíèðîâàííîé íåçàðÿæåííîé 
ôîðìå. Ïðåäïîëàãàåìûé ìåõàíèçì ñâÿçûâàíèÿ 
äèïèðèäàìîëà îïðåäåëÿåòñÿ íåéòðàëèçàöèåé ïî-
ëîæèòåëüíîãî çàðÿäà â êàíàëå äîñòóïà ñóáñòðàòà 

Ðèñ. 3. Çàâèñèìîñòü ïîòîêà èîíîâ Í+ â ýðèòðîöèòû â ñóëüôàòíîé ñðåäå îò êîíöåíòðàöèè ÄÈÄÑ. à): 1 – áåç 
êðèîïðîòåêòîðà; 2 – ÏÝÃ-1500(15%); 3 – ÏÝÃ-2000(15%). á): 1 – áåç êðèîïðîòåêòîðà; 2 – Ä-10000(15%); 3 – 

Ä-35000(15%).

ê òðàíñïîðòíîìó ñàéòó õëîðèäíûì àíèîíîì, ïðè 
ýòîì õëîðèä ñïîñîáñòâóåò âñòðàèâàíèþ èíãèáèòîðà 
â ãèäðîôîáíûé «êàðìàí» [14]. Â ñèñòåìå äèïèðèäà-
ìîë-äåòåðãåíòíàÿ ìèöåëëà, ïîëÿðèçîâàííàÿ ÷àñòü 
ìîëåêóëû èíãèáèòîðà íàõîäèòñÿ â ïîëÿðíîé çîíå, 
à íåïîëÿðíûå ó÷àñòêè ïðîíèçûâàþò ãèäðîôîáíîå 
ÿäðî ìèöåëëû. Íåñìîòðÿ íà òî, ÷òî îòòàëêèâàíèå 
ïîëîæèòåëüíî çàðÿæåííûõ ìîëåêóë äèïèðèäàìîëà 
è ïîëîæèòåëüíî çàðÿæåííûõ ïîâåðõíîñòåé ìèöåëë 
ñíèæàåò êîíñòàíòó äèññîöèàöèè â 100 ðàç, ìîëå-
êóëû äèïèðèäàìîëà ëîêàëèçóþòñÿ âíóòðè ìèöåëë 
[9]. Ýòî óêàçûâàåò íà âûñîêóþ ãèäðîôîáíîñòü ìî-
ëåêóë äàííîãî ðåàãåíòà. Ñëåäîâàòåëüíî, ìåõàíèçì 
èíãèáèðîâàíèÿ äèïèðèäàìîëîì ìîæåò îòëè÷àòüñÿ 
îò òàêîâîãî äëÿ ÄÍÔ. Âåðîÿòíî, ýòî ïðîÿâëÿåòñÿ â 
òîì, ÷òî ïîëèýòèëåíãëèêîëè â áîëüøåé ñòåïåíè âëè-
ÿþò íà áëîêèðîâàíèå òðàíñïîðòà ñ äèïèðèäàìîëîì 
(ðèñ. 1), ïî ñðàâíåíèþ ñ ÄÍÔ (ðèñ.2). Îäíàêî, îñ-
ëàáëåíèå èíãèáèòîðíîãî ýôôåêòà äâóõ ðàçëè÷íûõ 
ïî ìåõàíèçìó äåéñòâèÿ áëîêàòîðîâ ñ ïîëèýòèëåí-
ãëèêîëÿìè (ðèñ. 1, 2) ñîãëàñóåòñÿ ñ òåì, ÷òî ïðèñóò-
ñòâèå ýòèõ ïîëèìåðîâ â ñóñïåíçèè êëåòîê ïðèâîäèò 
ê èçìåíåíèþ íå òîëüêî ãèäðîôèëüíî-ãèäðîôîáíîãî 
áàëàíñà íà ïîâåðõíîñòè ìåìáðàí [7, 20], íî è ê èç-
ìåíåíèþ ýëåêòðîôîðåòè÷åñêèõ ñâîéñòâ êëåòîê [21]. 

Ïåðåä ýêñïåðèìåíòîì ýðèòðîöèòû áûëè îáðà-
áîòàíû èíãèáèòîðàìè, ïîýòîìó îñëàáëåíèå èíãè-
áèòîðíîãî ýôôåêòà óêàçûâàþò íà òî, ÷òî â ñðåäå ñ 
ÏÝÃ-1500 è ÏÝÃ-2000 ïðåäîòâðàùàþòñÿ ãèäðîôîá-
íûå âçàèìîäåéñòâèÿ äèïèðèäàìîëà â ãèäðîôîáíîì 
«êàðìàíå» àíèîííîãî êàíàëà è ïðîèñõîäèò ðàñïðå-
äåëåíèå àìôèôèëüíîãî èíãèáèòîðà èç ìåìáðàíû 
âî âíåøíèé ðàñòâîð. Â èòîãå ýêñïåðèìåíòû ïî èí-
ãèáèòîðíîé ýôôåêòèâíîñòè ÄÍÔ è äèïèðèäàìîëà 
ïîçâîëÿþò ïðåäïîëîæèòü, ÷òî â ðàñòâîðàõ ñ ïîëèý-
òèëåíãëèêîëÿìè ïðîèñõîäèò îñëàáëåíèå ãèäðîôîá-
íûõ âçàèìîäåéñòâèé àìôèôèëüíûõ êîìïîíåíòîâ 
ìåìáðàí íà ïîâåðõíîñòè êëåòîê. 
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Â ðàñòâîðàõ ïîëèýòèëåíãëèêîëåé ýðèòðîöèòû 
ìîãóò àããëþòèíèðîâàòü, à â ìåñòàõ êîíòàêòà êëåòîê 
ïðîèñõîäèò àãðåãàöèÿ ìåìáðàííûõ áåëêîâ è îáðà-
çîâàíèå ó÷àñòêîâ ëèïèäíîãî áèñëîÿ, ïðè êîòîðûõ 
ïðîèñõîäèò ñëèÿíèå ìåìáðàí [12]. Äåãèäðàòàöèÿ è 
ñíèæåíèå äèýëåêòðè÷åñêîé ïðîíèöàåìîñòè ïîâåðõ-
íîñòè ìåìáðàí ñïîñîáñòâóþò èõ äåñòàáèëèçàöèè 
è ñëèÿíèþ [20]. Ïî ñðàâíåíèþ ñ ïîëèýòèëåíãëèêî-
ëåì äåêñòðàí íå èçìåíÿåò ïîëÿðíîñòè ñðåäû è ïðè 
ýòîì èìååò ñëàáûé «ôóçîãåííûé» ýôôåêò íà ìåì-
áðàíû [17]. Ïîýòîìó ñíèæåíèå äèýëåêòðè÷åñêîé 
ïðîíèöàåìîñòè íà ïîâåðõíîñòè ìåìáðàí ÿâëÿåòñÿ 
íåîáõîäèìûì óñëîâèåì äëÿ äåñòàáèëèçàöèè ìåì-
áðàí è ïîñëåäóþùåãî èõ ñëèÿíèÿ [20]. Äëÿ ñëèÿíèÿ 
ýðèòðîöèòîâ èñïîëüçóþò ÏÝÃ-6000 [12], îäíàêî 
äëÿ ñëèÿíèÿ äðóãèõ êëåòîê «ôóçîãåííûì» ýôôåê-
òîì îáëàäàþò ÏÝÃ-1500 [13] è ÏÝÃ-1000 [23]. Â òî 
æå âðåìÿ, â ýðèòðîöèòàõ â ñðåäå ñ ÏÝÃ-1500 ìîãóò 
ïðîèñõîäèòü èçìåíåíèÿ íà ïîâåðõíîñòè êëåòîê, 
èñêëþ÷àÿ àãðåãàöèþ âíóòðèìåìáðàííûõ ÷àñòèö è 
ñëèÿíèå ìåìáðàí. Îñìîòè÷åñêàÿ àêòèâíîñòü ïî-
ëèýòèëåíãëèêîëåé îïðåäåëÿåòñÿ ìíîãîñëîéíûì 
ñòðóêòóðèðîâàíèåì âîäû âîêðóã ìîëåêóë ïîëèìåðà, 
ïðè ýòîì ñâÿçàííàÿ âîäà íå îáëàäàåò ñâîéñòâîì 
ðàñòâîðèòåëÿ [16]. Âêëþ÷åíèå êëåòîê â òàêèå ñðåäû 
âûçûâàåò äåãèäðàòàöèþ íå òîëüêî öèòîïëàçìû, íî 
è ìåìáðàíû è ïðèâîäèò ê èçìåíåíèþ ïîëÿðíîñòè 
ìåæôàçíûõ îáëàñòåé [15]. Ïîíèæåíèå ïîëÿðíîñòè 
ðàñòâîðà ïðèâîäèò ê èçìåíåíèþ ãèäðîôèëüíî-ãè-
äðîôîáíîãî áàëàíñà íà ïîâåðõíîñòè ìåìáðàíû, ÷òî 
ìîæåò ïðèâåñòè ê îñëàáëåíèþ ãèäðîôîáíûõ âçàè-
ìîäåéñòâèé â ëèïèäíîì áèñëîå [20]. Îïèñàííûå èç-
ìåíåíèÿ â ðàñòâîðàõ ïîëèýòèëåíãëèêîëåé ïðèâîäÿò 
ê âûòåñíåíèþ ãèäðîôîáíûõ çîíäîâ ñ ïîâåðõíîñòè 
áåëêà è ìåìáðàíû [3]. Òàêèì æå îáðàçîì, ñíèæåíèå 
äèýëåêòðè÷åñêîé ïðîíèöàåìîñòè ñðåäû èíêóáàöèè 
ìîæåò ñïîñîáñòâîâàòü ïåðåðàñïðåäåëåíèþ äèïè-
ðèäàìîëà è ÄÍÔ èç ìåìáðàíû â ðàñòâîð, òàê æå êàê 
è ïðåïÿòñòâîâàòü ïîñòóïëåíèþ åãî â ìåìáðàíû. Âå-
ðîÿòíî, ñ ýòèì ÿâëåíèåì ñâÿçàí ýôôåêò îñëàáëåíèÿ 
èíãèáèðîâàíèÿ òðàíñïîðòà èîíîâ Í+ àìôèôèëüíû-
ìè áëîêàòîðàìè â ïðèñóòñòâèè ïîëèýòèëåíãëèêîëåé 
(ðèñ. 1, 2). Ïðè ñâÿçûâàíèè èíãèáèòîðà àíèîííîãî 
êàíàëà íåîáðàòèìî (îáðàáîòêà ýðèòðîöèòîâ ÄÈÄÑ), 
ïîëèìåðû íå âûçûâàþò èçìåíåíèÿ åãî èíãèáèòîð-
íîãî ýôôåêòà. Ñëåäîâàòåëüíî, åñëè ïîëèìåðû íå 
èçìåíÿþò ïîëÿðíîñòü ðàñòâîðà (äåêñòðàíû), òî 
îíè âûçûâàþò íåçíà÷èòåëüíûå èçìåíåíèÿ ñòåïåíè 
èíãèáèðîâàíèÿ òðàíñïîðòà ñ îáðàòèìûìè àìôè-
ôèëüíûìè áëîêàòîðàìè (äèïèðèäàìîë, ÄÍÔ). Â 

òîì ñëó÷àå, êîãäà ïîëèìåðû îáëàäàþò âûðàæåííûì 
äåéñòâèåì íà ïîëÿðíîñòü ðàñòâîðîâ è äèýëåêòðè÷å-
ñêèå ñâîéñòâà èíòåðôàçû êëåòîê (ïîëèýòèëåíãëèêî-
ëè), òî îíè ñóùåñòâåííî îñëàáëÿþò èíãèáèòîðíûé 
ýôôåêò àìôèôèëüíûõ áëîêàòîðîâ. 

Ðåçóëüòàòû, ïîëó÷åííûå â äàííîì ðàçäåëå, óêà-
çûâàþò íà òî, ÷òî ïîëèýòèëåíãëèêîëè (ÏÝÃ-1500, 
ÏÝÃ-2000) îñëàáëÿþò ãèäðîôîáíûå âçàèìîäåé-
ñòâèÿ íà ïîâåðõíîñòè ìåìáðàí ýðèòðîöèòîâ. Îäíà-
êî, ñóùåñòâóåò ïðåäïîëîæåíèå î òîì, ÷òî íå òîëü-
êî äåêñòðàíû, íî è ïîëèýòèëåíãëèêîëè óïðî÷íÿþò 
ãèäðîôîáíûå âçàèìîäåéñòâèÿ âíóòðèìåìáðàííûõ 
ñåãìåíòîâ áåëêà ïîëîñû 3 â ëèïèäíîì áèñëîå ìåì-
áðàíû [5]. Äàííûå ðåçóëüòàòû óêàçûâàþò íà òî, ÷òî 
ñòàáèëèçèðóþùàÿ ýôôåêòèâíîñòü ïîëèýòèëåíãëè-
êîëåé íà êëåòêè çàâèñèò îò áàëàíñà èõ âëèÿíèÿ íà 
ìåìáðàííûå ñòðóêòóðû ðàçëè÷íîé ëîêàëèçàöèè. 
Ýòîò áàëàíñ áóäåò îïðåäåëÿòüñÿ ñîñòàâîì âíåøíåé 
ñðåäû. Ñ òàêèì ïîëîæåíèåì ñîãëàñóåòñÿ ñóùåñòâî-
âàíèå çàâèñèìîñòè êðèîïðîòåêòîðíîé ýôôåêòèâ-
íîñòè ÏÝÃ-1500 îò êîíöåíòðàöèè NaCl è ñàõàðîçû â 
ñðåäå çàìîðàæèâàíèÿ [4]. 

Òàêèì îáðàçîì, ïîëó÷åííûå ðåçóëüòàòû ïîçâî-
ëÿþò ïðåäïîëîæèòü, ÷òî èíêóáàöèÿ ýðèòðîöèòîâ 
â ñðåäå ñ ïîëèýòèëåíãëèêîëÿìè, ïî ñðàâíåíèþ ñ 
äåêñòðàíàìè, ïðèâîäèò ê îñëàáëåíèþ ãèäðîôîáíûõ 
âçàèìîäåéñòâèé àìôèôèëüíûõ êîìïîíåíòîâ ìåì-
áðàí íà ïîâåðõíîñòè ýðèòðîöèòîâ èç-çà ñíèæåíèÿ 
ïîëÿðíîñòè ñðåäû è èçìåíåíèÿ ãèäðîôèëüíî-ãè-
äðîôîáíîãî áàëàíñà íà ïîâåðõíîñòè ìåìáðàí. 

Âûâîäû.
1. Â ñðåäå ñ ïîëèýòèëåíãëèêîëÿìè (ÏÝÃ-1500, 

ÏÝÃ-2000), ïî ñðàâíåíèþ ñ äåêñòðàíàìè (Ä-10000, 
Ä-35000), çíà÷èòåëüíî îñëàáëÿåòñÿ èíãèáèòîðíàÿ 
ýôôåêòèâíîñòü ñâÿçàííîãî ñ ýðèòðîöèòàìè äèïè-
ðèäàìîäà è ÄÍÔ íà òðàíñïîðò èîíîâ Í+ â êëåòêè, 
âåðîÿòíî, âñëåäñòâèå ïåðåðàñïðåäåëåíèÿ äàííûõ 
èíãèáèòîðîâ èç ìåìáðàíû âî âíåøíèé ðàñòâîð. 

2. Èíãèáèòîðíàÿ ýôôåêòèâíîñòü íåîáðàòè-
ìîãî áëîêàòîðà ÄÈÄÑ íà òðàíñïîðò èîíîâ Í+ íå-
çíà÷èòåëüíî èçìåíÿåòñÿ ïðè âêëþ÷åíèè â ñðåäó 
ïîëèìåðîâ. 

Ïåðñïåêòèâû äàëüíåéøèõ èññëåäîâàíèé. 
Â ïîñëåäóþùåé ðàáîòå ïëàíèðóåòñÿ èññëåäîâàòü 
ðåàêòèâíîñòü SH-ãðóïïû, ëîêàëèçîâàííîé íà ãè-
äðîôîáíîì ñåãìåíòå áåëêà ïîëîñû 3 ìåìáðàí 
ýðèòðîöèòîâ ïîä âëèÿíèåì âûñîêîé êîíöåíòðàöèè 
ýëåêòðîëèòà è ïîëèìåðíûõ êðèîïðîòåêòîðîâ. 
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Ðàìàçàíîâ Â.Â., Âîëîâåëüñüêà Ý.Ë., Êîïòåëîâ Â.Î, Áîíäàðåíêî Â.À.
Ðåçþìå. Äîñë³äæóâàëè âïëèâ ïîë³åòèëåíãëè³êîëåé (ÏÅÃ-1500, ÏÅÃ-2000) ³ äåêñòðàí³â (Ä-10000, Ä-35000) 

ùî äî ³íãèáóþ÷îãî åôåêòó ä³ï³ðèäàìîëó, ÄÍÔ òà Ä²ÄÑ â³äíîñíî òðàíñïîðòó ³îí³â Í+ ó åðèòðîöèòàõ, âíåñåíèõ 
ó ñóëüôàòíå ñåðåäîâèùå. Âñòàíîâëåíî, ùî ³íã³áóâàííÿ ä³ï³ðèäàìîëîì òà ÄÍÔ ïîñëàáëÿºòüñÿ ïðè âêëþ÷åíí³ 
ó ñåðåäîâèùå ïîë³åòèëåíãë³êîëåé ó ïîð³âíÿíí³ ç äåêñòðàíàìè. Ïðè öüîìó åôåêòèâí³ñòü ä³¿ íåîáîðîòíîãî 
³íã³á³òîðà Ä²ÄÑ íå çì³íþºòñÿ. Îòðèìàí³ ðåçóëüòàòè äîçâîëÿþòü ïðèïóñòèòè, ùî ³íêóáóâàííÿ åðèòðîöèò³â 
ó ñåðåäîâèùàõ ³ç ïîë³åòèëåíãë³êîëÿìè ïðèçâîäèòü äî ïîñëàáëåííÿ ã³äðîôîáíèõ âçàºìîä³é àìô³ô³ëüíèõ 
³íã³á³òîð³â ó ìåìáðàíàõ âíàñë³äîê çíèæåííÿ ïîëÿðíîñò³ ñåðåäîâèùà ³ çì³íè ã³äðîô³ëüíî-ã³äðîôîáíîãî 
áàëàíñó íà ïîâåðõí³ êë³òèí. 

Êëþ÷îâ³ ñëîâà: àìô³ô³ëüí³ ³íã³á³òîðè, òðàíñïîðò èîí³â Í+, ïîë³ìåðí³ êð³îïðîòåêòîðè.
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Ðåçþìå. Èññëåäîâàëè âëèÿíèå ïîëèýòèëåíãëèêîëåé (ÏÝÃ-1500, ÏÝÃ-2000) è äåêñòðàíîâ (Ä-10000, 

Ä-35000) íà èíãèáèòîðíûé ýôôåêò äèïèðèäàìîëà, ÄÍÔ è ÄÈÄÑ â îòíîøåíèè òðàíñïîðòà èîíîâ Í+ â 
ýðèòðîöèòàõ, âíåñåííûõ â ñóëüôàòíóþ ñðåäó. Óñòàíîâëåíî, ÷òî èíãèáèðîâàíèå äèïèðèäàìîëîì è ÄÍÔ 
îñëàáëÿåòñÿ ïðè âêëþ÷åíèè â ñðåäó ïîëèýòèëåíãëèêîëåé, íî íå äåêñòðàíîâ. Ïðè ýòîì ýôôåêòèâíîñòü 
äåéñòâèÿ íåîáðàòèìîãî èíãèáèòîðà ÄÈÄÑ íå èçìåíÿåòñÿ. Ïîëó÷åííûå ðåçóëüòàòû ïîçâîëÿþò ïðåäïîëîæèòü, 
÷òî èíêóáàöèÿ ýðèòðîöèòîâ â ñðåäå ñ ïîëèýòèëåíãëèêîëÿìè ïðèâîäèò ê îñëàáëåíèþ ãèäðîôîáíûõ 
âçàèìîäåéñòâèé àìôèôèëüíûõ èíãèáèòîðîâ â ìåìáðàíàõ èç-çà ñíèæåíèÿ ïîëÿðíîñòè ñðåäû è èçìåíåíèÿ 
ãèäðîôèëüíî-ãèäðîôîáíîãî áàëàíñà íà ïîâåðõíîñòè êëåòîê. 
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Inhibitor Efficiency of Anionic Channel Blockers in the Media with Polymeric Cryoprotectants
Ramazanov V.V., Volovelskaya E.L., Koptelov V.A., Bondarenko V.A.
Summary. The influence of polyethylene glycols (PEG-1500, PEG-2000) and dextrans (D-10000, D-35000) 

on inhibitor effect of dipyridamole, DNP and DIDS as for H+ ion transport in erythrocytes introduced into sulfate 
medium was studied. It was established that inhibition with dipyridamole and DNP is decreased during introduction 
into the medium of polyethylene glycols, but not dextrans. Herewith action efficiency of irreversible inhibitor DIDS is 
not changed. The obtained results enable to suggest that erythrocyte incubation in the medium with polyethylene 
glycols results in the weakening of hydrophobic interactions of amphiphilic inhibitors in membranes due to reduc-
tion of medium polarity and change of hydrophilic and hydrophobic balance on cell surface. 

Key words: amphiphilic inhibitors, H+ ion transport, polymeric cryoprotectants. 
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