
ISSN 0201-8489    Ô³ç³îë. æóðí., 2006, Ò. 52, ¹ 5 55

ÓÄÊ 612.118.221.3.014.43

Í.Â.Îðëîâà, Í.Ì.Øïàêîâà

Ìåõàí³çì çàõèñíî¿ ä³¿ àìô³ô³ëüíèõ ñïîëóê
â óìîâàõ ã³ïåðòîí³÷íîãî ãåìîë³çó åðèòðîöèò³â

Áûëè èññëåäîâàíû îñîáåííîñòè ïðîÿâëåíèÿ àíòèãåìîëèòè÷åñêîãî ýôôåêòà ïðåäñòàâèòåëåé
ðàçëè÷íûõ êëàññîâ àìôèôèëüíûõ ñîåäèíåíèé â óñëîâèÿõ ãèïåðòîíè÷åñêîãî ãåìîëèçà ýðèòðî-
öèòîâ ïðè ðàçëè÷íîé òåìïåðàòóðå (0 è 37 oÑ) è îáðàáîòêå êëåòîê äèàìèäîì. Óñòàíîâëåíî,
÷òî óðîâåíü ìàêñèìàëüíîé àíòèãåìîëèòè÷åñêîé àêòèâíîñòè è çíà÷åíèÿ ýôôåêòèâíûõ
êîíöåíòðàöèé âñåõ èññëåäóåìûõ âåùåñòâ íèæå ïðè 0 oÑ, ÷åì ïðè 37 oÑ. Îáðàáîòêà ýðèòðîöèòîâ
äèàìèäîì (5 è 10 ììîëü/ë) íå èçìåíÿåò ÷óâñòâèòåëüíîñòè êëåòîê ê ãèïåðòîíè÷åñêîé ñðåäå.
Ïîêàçàíî òåìïåðàòóðîçàâèñèìîå ñíèæåíèå ýôôåêòèâíîñòè èññëåäóåìûõ âåùåñòâ ïðè
ãèïåðòîíè÷åñêîì ãåìîëèçå ýðèòðîöèòîâ, îáðàáîòàííûõ 10 ììîëü/ë äèàìèäîì. Âûÿâëåííîå
ñíèæåíèå ýôôåêòèâíîñòè àìôèôèëîâ ïîä âëèÿíèåì íèçêîé òåìïåðàòóðû è äèàìèäà â âûñîêîé
êîíöåíòðàöèè îáóñëîâëåíî, ïî-âèäèìîìó, îäíîíàïðàâëåííûì èçìåíåíèåì ñòðóêòóðíî-
äèíàìè÷åñêîãî ñîñòîÿíèÿ ýðèòðîöèòàðíîé ìåìáðàíû ïîä èõ âëèÿíèåì.
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ÂÑÒÓÏ

Ó êðîâ�ÿíîìó ðóñë³ åðèòðîöèòè ³ñíóþòü ó
äîñèòü âóçüêèõ ìåæàõ çì³íè îñìîòè÷íîñò³,
òåìïåðàòóðè, ðÍ òîùî. Ïåðåíåñåííÿ åðèò-
ðîöèò³â ó íåô³ç³îëîã³÷í³ óìîâè äîçâîëÿº
âèâ÷àòè àäàïòàö³éí³ ìîæëèâîñò³ êë³òèí.
Òàê, åðèòðîöèòè ëþäèíè çáåð³ãàþòü áàð�ºð-
í³ âëàñòèâîñò³ ñòîñîâíî âíóòð³øíüîêë³òèí-
íèõ ³îí³â êàë³þ ó ä³àïàçîí³ êîíöåíòðàö³¿
NaCl â³ä 0,075 äî 0,75 ìîëü/ë [2, 16], à ïðè
äîñÿãíåíí³ êîíöåíòðàö³¿ 2,7 ìîëü/ë ñïîñòåð³-
ãàºòüñÿ âèõ³ä ãåìîãëîá³íó ç êë³òèí [4].
Ë³òåðàòóðí³ äàí³ ñâ³ä÷àòü, ùî çì³íà âèõ³ä-
íîãî ñòàíó êë³òèí ìîæå ïðèçâîäèòè äî ðîç-
øèðåííÿ àäàïòàö³éíèõ ìîæëèâîñòåé ³
ï³äâèùåííÿ ¿õíüî¿ ñò³éêîñò³ äî ð³çêî¿ çì³íè
îñìîòè÷íèõ  óìîâ  ñåðåäîâèùà [6 ,  7 ] .
Íàïðèêëàä, ïîïåðåäíÿ ÷àñòêîâà äåã³äðà-
òàö³ÿ åðèòðîöèò³â (ó 0,45 ìîëü/ë NaCl) äàº
çìîãó ³ñòîòíî ï³äâèùèòè ñò³éê³ñòü êë³òèí äî
ä³¿ âèñîêîêîíöåíòðîâàíèõ ðîç÷èí³â ñîëåé
[7].  Íàñè÷åííÿ êë³òèí ãëþêîçîþ òàêîæ
ñïðèÿº ï³äâèùåííþ ¿õíüî¿ ñò³éêîñò³ äî
ã³ïåðòîí³÷íîãî ñòðåñó [6].

Õàãåðñòðåíä ³ç ñï³âàâò. [18] âñòàíîâèëè,
ùî àìô³ô³ëüí³ ðå÷îâèíè, ÿê³ äîñèòü ð³çíî-
ìàí³òí³ çà õ³ì³÷íîþ áóäîâîþ, çíèæóþòü
ð³âåíü ã³ïîòîí³÷íîãî ïîøêîäæåííÿ åðèòðî-
öèò³â. Âîäíî÷àñ âîíè çäàòí³ âèÿâëÿòè àíòè-
ãåìîë³òè÷íó àêòèâí³ñòü ³  â ã³ïåðòîí³÷íîìó
ñåðåäîâèù³ [13]. Ââàæàþòü, ùî ä³ÿ àìô³ô³ë³â
ðåàë³çóºòüñÿ, ó ïåðøó ÷åðãó, íà ð³âí³ ìåìáðàíè
[18]. Îòæå, ïðîÿâ ¿õ àíòèãåìîë³òè÷íîãî
åôåêòó áóäå âèçíà÷àòèñÿ ñòðóêòóðíî-äèíà-
ì³÷íèì ñòàíîì åðèòðîöèòàðíî¿ ìåìáðàíè.

Ìåòà íàøî¿ ðîáîòè � äîñë³äæåííÿ îñîá-
ëèâîñòåé àíòèãåìîë³òè÷íîãî åôåêòó ïðåä-
ñòàâíèê³â ð³çíèõ êëàñ³â àìô³ô³ëüíèõ ñïîëóê
çà óìîâ ã³ïåðòîí³÷íîãî ãåìîë³çó åðèòðî-
öèò³â ïðè ð³çí³é òåìïåðàòóð³ é îáðîáö³
êë³òèí ä³àì³äîì.

ÌÅÒÎÄÈÊÀ

Ó ðîáîò³ áóëî âèêîðèñòàíî õëîðïðîìàçèí
ã³äðîõëîðèä (ÕÄ), äîäåöèë-β,D-ìàëüòîçèä
(ÄÌ), 3-öåòèëäèìåòèëàìîí³é-1-ïðîïàíñóëü-
ôîíàò íàòð³þ (ÖÏ; �Calbiochem�) ³ äîäå-
öèëñóëüôàò íàòð³þ (ÄÑ; �Ñèíòåçïàâ�).
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Åðèòðîöèòè îäåðæóâàëè ç êðîâ³ (II ãðó-
ïà) äîíîð³â-÷îëîâ³ê³â çà çàãàëüíîïðèéíÿòîþ
ìåòîäèêîþ [13]. Ã³ïåðòîí³÷íîìó ñòðåñó
åðèòðîöèòè ï³ääàâàëè ïåðåíåñåííÿì ¿õ íà
5 õâ ó ðîç÷èí, ùî ì³ñòèòü 4,0 ìîëü/ë NaCl
(ãåìàòîêðèò 0,4 %), ïðè 37 ³ 0 oÑ. Àìô³ô³ëü-
íó ñïîëóêó äîäàâàëè â ã³ïåðòîí³÷íå ñåðåäî-
âèùå ïåðåä âíåñåííÿì êë³òèí. Âì³ñò ãåìî-
ãëîá³íó â ñóïåðíàòàíò³ âèçíà÷àëè ñïåêòðî-
ôîòîìåòðè÷íî (λ=543 íì). Çíà÷åííÿ ìàêñè-
ìàëüíî¿ àíòèãåìîë³òè÷íî¿ àêòèâíîñò³ (ÀÃ)
àìô³ô³ëüíî¿ ñïîëóêè ðîçðàõîâóâàëè çà ôîð-
ìóëîþ:

   ,

äå ê � âåëè÷èíà ãåìîë³çó åðèòðîöèò³â ó
â³äñóòíîñò³ àìô³ô³ëüíî¿ ðå÷îâèíè;
à � ì³í³ìàëüíà âåëè÷èíà ãåìîë³çó åðèòðî-
öèò³â ïðè íàÿâíîñò³ àìô³ô³ëüíî¿ ðå÷îâèíè.

Åðèòðîöèòè îáðîáëÿëè ä³àì³äîì [17],
ï³ñëÿ ÷îãî â³äìèò³ â³ä ìîäèô³êàòîðà êë³òèíè
ï³ääàâàëè ã³ïåðòîí³÷íîìó ñòðåñó â ñåðåäî-
âèù³, ùî ì³ñòèòü 4,0 ìîëü/ë NaCl.  Âèõ³ä
³îí³â êàë³þ ç åðèòðîöèò³â âèçíà÷àëè ìåòî-
äîì àòîìíî-àáñîðáö³éíî¿ ñïåêòðîôîòîìåò-
ð³¿ [8].

ÐÅÇÓËÜÒÀÒÈ

Ð³çê³ çì³íè óìîâ ïîçàêë³òèííîãî ñåðåäîâè-
ùà ÷àñòî ïðèçâîäÿòü äî ïîðóøåííÿ ñòðóê-
òóðíî-ôóíêö³îíàëüíîãî ñòàíó åðèòðîöèò³â.
Òàê, çì³íà îñìîëÿðíîñò³ ñåðåäîâèùà ìîæå
ñóïðîâîäæóâàòèñÿ ïîðóøåííÿì áàð�ºðíèõ

âëàñòèâîñòåé åðèòðîöèòàðíèõ ìåìáðàí äëÿ
³îí³â ³, âðåøò³-ðåøò, äëÿ ìîëåêóë ãåìîãëî-
á³íó. Àìô³ô³ëè ç ÷³òêî âèðàæåíèìè ã³äðî-
ôîáíîþ òà ã³äðîô³ëüíîþ ÷àñòèíàìè çäàòí³
âèÿâëÿòè àíòèãåìîë³òè÷íó àêòèâí³ñòü â óìî-
âàõ îñìîòè÷íîãî ñòðåñó åðèòðîöèò³â [18].

Â³äïîâ³äíî äî ñó÷àñíî¿ êëàñèô³êàö³¿,
îñíîâàíî¿ íà ô³çèêî-õ³ì³÷íèõ âëàñòèâîñòÿõ
ìîëåêóë, àìô³ô³ëüí³ ðå÷îâèíè ïîä³ëÿþòü íà
êàò³îíí³, àí³îíí³, öâ³òåð-³îíí³ òà íå³îíí³. Ó
ðîáîò³ áóëè âèêîðèñòàí³ ïðåäñòàâíèêè
çàçíà÷åíèõ êëàñ³â ðå÷îâèí. Íå³îíí³ àìô³-
ô³ëè ïðåäñòàâëåí³ ÄÌ, êàò³îíí³ � ÕÏ,
ïîõ³äíèì ôåíîò³àçèíó, àí³îíí³ àìô³ô³ëè � ÄÑ
³ öâ³òåð-³îíí³ ñïîëóêè � ÖÏ.

Â³äîìî,  ùî ãåìîë³ç  åðèòðîöèò³â  ó
ðîç÷èí³, ùî ì³ñòèòü 4,0 ìîëü/ë NaCl, ñÿãàº
80�90 % [13]. Óñ³ äîñë³äæóâàí³ ðå÷îâèíè
çíèæóþòü äîçîçàëåæíî ð³âåíü ã³ïåðòî-
í³÷íîãî ãåìîë³çó åðèòðîöèò³â. Ä³àïàçîíè
êîíöåíòðàö³é äîñë³äæóâàíèõ àìô³ô³ëüíèõ
ñïîëóê áóëè â³ä 0 äî 14, 18, 80, 160 ìêìîëü/ë
äëÿ  ÖÏ,  ÄÌ,  ÄÑ ³  ÕÏ â ³äïîâ ³äíî .  Ç
îòðèìàíèõ êîíöåíòðàö³é áóëî âèçíà÷åíî
çíà÷åííÿ åôåêòèâíèõ êîíöåíòðàö³é ³ ìàêñè-
ìàëüíî¿ àíòèãåìîë³òè÷íî¿ àêòèâíîñò³ (òàáë.
1). Åôåêòèâíîþ êîíöåíòðàö³ºþ àìô³ô³ëüíî¿
ðå÷îâèíè º ñåðåäíº àðèôìåòè÷íå çíà÷åííÿ
êîíöåíòðàö³é äàíî¿ ðå÷îâèíè, ùî â³äïîâ³äàº
ì³í³ìàëüíîìó ãåìîë³çó åðèòðîöèò³â. Çíà-
÷åííÿ ìàêñèìàëüíî¿  àíòèãåìîë³òè÷íî¿
àêòèâíîñò³ àìô³ô³ëüíî¿ ñïîëóêè º ñåðåäíº
àðèôìåòè÷íå çíà÷åíü ìàêñèìàëüíî¿ àíòè-
ãåìîë³òè÷íî¿ àêòèâíîñò³ äàíî¿ ðå÷îâèíè, ÿê³

3-öåòèëäèìåòèëàìîí³é-1-ïðîïàí-
ñóëüôîíàò íàòð³þ 8 ±2 1,67 ±0,75* 65 ±4 15 ±1*
Äîäåöèëñóëüôàò íàòð³þ 6 ±3 3,00 ±0,01* 70 ±6 27 ±3*
Äîäåöèë-β,D-ìàëüòîçèä 21 ±7 6,00 ±0,01* 76 ±7 45 ±3*
Õëîðïðîìàçèí 124 ±8 20,00 ±0,01* 96 ±2 63 ±6*

*Ð < 0,05 ïîð³âíÿíî ç 37 oÑ

Òàáëèöÿ 1. Ìàêñèìàëüíà àíòèãåìîë³òè÷íà àêòèâíîñòü (ÀÃ) òà åôåêòèâí³ êîíöåíòðàö³¿ àìô³ô³ëüíèõ ñïîëóê
â óìîâàõ ã³ïåðòîí³÷íîãî ñòðåñó åðèòðîöèò³â ó ñåðåäîâèù³, ùî ì³ñòèòü 4,0 ìîëü/ë NaCl, ïðè 37  òà 0 °Ñ

(Ì±m; n=6)

Åôåêòèâíà êîíöåíòðàö³ÿ,
ìêìîëü/ë

Àíòèãåìîë³òè÷íà àêòèâí³ñòü,
%Ñïîëóêè

      37 0Ñ        0 0Ñ      37 0Ñ 0 0Ñ

% 100
ê

àê ×−=ÀÃ
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ðîçðàõîâàí³ çà âèùåâêàçàíîþ ôîðìóëîþ.
Ç òàáë.1 âèäíî, ùî àìô³ô³ëüí³ ñïîëóêè

âèÿâëÿþòü àíòèãåìîë³òè÷íó àêòèâí³ñòü â
óìîâàõ ã³ïåðòîí³÷íîãî ñòðåñó åðèòðîöèò³â,
ÿêà çàëåæèòü â³ä òåìïåðàòóðè. Äëÿ âñ³õ
äîñë³äæóâàíèõ ðå÷îâèí ð³âåíü àíòèãåìî-
ë³òè÷íî¿ àêòèâíîñò³ íèæ÷å ïðè 0 oÑ, í³æ ïðè
37 oÑ. Ñë³ä çàçíà÷èòè, ùî ïðè 37 oÑ ìàêñè-
ìàëüíó àíòèãåìîë³òè÷íó àêòèâí³ñòü âèÿâ-
ëÿº êàò³îííèé ÕÏ, ó òîé ÷àñ ÿê åôåêòèâí³ñòü
³íøèõ ðå÷îâèí ïðèáëèçíî îäíàêîâà. Òåìïå-
ðàòóðà 0 oÑ äîçâîëÿº âèÿâèòè ðîçõîäæåííÿ ó
ä³¿ àìô³ô³ëüíèõ ñïîëóê. Òàê, ðå÷îâèíè â ì³ðó
çíèæåííÿ àíòèãåìîë³òè÷íî¿ àêòèâíîñò³ ìîæíà
ðîçòàøóâàòè â ðÿä: ÕÏ > ÄÑ > ÄÌ > ÖÏ.

Ìîæëèâî, ùî çíèæåííÿ åôåêòèâíîñò³
àìô³ô³ëüíèõ ñïîëóê, ùî ñïîñòåð³ãàºòüñÿ,
çóìîâëåíî çì³íîþ ñòàíó ïëàçìàòè÷íî¿
ìåìáðàíè ï³ä ä³ºþ òåìïåðàòóð,  áëèçüêèõ
äî 0 oÑ.

Çíà÷åííÿ åôåêòèâíèõ êîíöåíòðàö³é
àìô³ô³ëüíèõ ñïîëóê ïðè 0 oÑ íèæ÷³, í³æ ïðè
37 oÑ (äèâ. òàáë. 1). ßêùî äëÿ ÄÌ ñïîñòå-
ð³ãàºòüñÿ çíèæåííÿ âäâ³÷³, òî äëÿ ÕÏ � ó 6
ðàç³â. Àìô³ô³ëüí³ ìîëåêóëè ïåðåâàæíî
âáóäîâóþòüñÿ â á³ëüø ð³äê³ ä³ëÿíêè ìåìá-
ðàíè [20], òîìó ³ñòîòíå çíèæåííÿ åôåê-
òèâíèõ êîíöåíòðàö³é ðå÷îâèí ïðè 0 oÑ,
î÷åâèäíî, çóìîâëåíî ñêîðî÷åííÿì ê³ëüêîñò³
ì³ñöü ïåðåâàæíîãî âáóäîâóâàííÿ â ìåìá-
ðàíó àìô³ô³ëüíèõ ðå÷îâèí ïðè íèçüê³é òåì-
ïåðàòóð³.

Ä³àì³ä � ñóëüôã³äðèëüíèé ðåàãåíò, ùî
ïðèçâîäèòü äî ïåðåõðåñíèõ çøèâîê ìåìá-
ðàííèõ á³ëê³â [17]. Îáðîáêà åðèòðîöèò³â
ä³àì³äîì ó êîíöåíòðàö³¿ 5 ³ 10 ììîëü/ë íå
âïëèâàº íà ÷óòëèâ³ñòü êë³òèí äî ã³ïåðòî-
í³÷íîãî ñåðåäîâèùà ÿê ïðè 37 oÑ, òàê ³ ïðè
0 oÑ (òàáë. 2), îäíàê â óìîâàõ ³íøèõ òèï³â
ñòðåñó (ã³ïåðáàðè÷íèé âïëèâ [23] ³ õîëîäî-
âèé øîê [12]) öåé ìîäèô³êàòîð çäàòíèé
çíèæóâàòè ð³âåíü óøêîäæåííÿ êë³òèí.

Ùîá îö³íèòè åôåêòèâí³ñòü àìô³ô³ëüíèõ
ñïîëóê ïðè ã³ïåðòîí³÷íîìó ãåìîë³ç³ åðèòðî-
öèò³â, îáðîáëåíèõ ä³àì³äîì, áóëî îáðàíî
àìô³ô³ëüí³ ðå÷îâèíè, åôåêòèâí³ñòü ÿêèõ â
óìîâàõ ã³ïåðòîí³÷íîãî ñòðåñó åðèòðîöèò³â

ïåðåâèùóº 20 % (äèâ.òàáë. 1). Óñ³ ñïîëóêè
âèÿâëÿþòü àíòèãåìîë³òè÷íó àêòèâí³ñòü ó
öèõ óìîâàõ (ðèñóíîê). Àíòèãåìîë³òè÷íà
àêòèâí³ñòü àìô³ô³ëüíèõ ðå÷îâèí ó ðàç³
ã³ïåðòîí³÷íîãî ñòðåñó åðèòðîöèò³â, ìîäèô³-
êîâàíèõ 5 ììîëü/ë ä³àì³äîì, çàëèøàºòüñÿ
ôàêòè÷íî íà ð³âí³ êîíòðîëþ, à ïðè îáðîáö³
10 ììîëü/ë ñïîñòåð³ãàºòüñÿ äîñòîâ³ðíå
çíèæåííÿ åôåêòèâíîñò³ âñ³õ äîñë³äæóâàíèõ
ðå÷îâèí, ÿêå á³ëüø âèðàæåíå äëÿ çàðÿä-
æåíèõ àìô³ô³ë³â (ÕÏ, ÄÑ).

Òàêèì ÷èíîì, íèçüêà òåìïåðàòóðà òà
ä³àì³ä ó âèñîê³é êîíöåíòðàö³¿ (10 ììîëü/ë)
ïðèçâîäÿòü äî çíèæåííÿ åôåêòèâíîñò³
àìô³ô³ëüíèõ ñïîëóê. Î÷åâèäíî, ùî ñèíåð-
ã³çì òåìïåðàòóðè ³ ìîäèô³êàòîðà çóìîâëå-
íèé îäíîñïðÿìîâàíîþ çì³íîþ ñòðóêòóðíî-
äèíàì³÷íîãî ñòàíó åðèòðîöèòàðíî¿ ìåìáðà-
íè ï³ä ¿õí³ì âïëèâîì.

Äîñë³äæóâàí³ àìô³ô³ëüí³ ñïîëóêè âèÿâ-
ëÿþòü àíòèãåìîë³òè÷íó àêòèâí³ñòü, òîáòî
çàïîá³ãàþòü âèõîäó ãåìîãëîá³íó ç êë³òèí â
óìîâàõ ñòðåñó. Â³äîìî, ùî ôîðìóâàííþ
ãåìîë³òè÷íèõ ïîð ïåðåäóº ïîðóøåííÿ ³îííî¿
ïðîíèêíîñò³ åðèòðîöèòàðíèõ ìåìáðàí [2].
Òîìó ìè äîñë³äæóâàëè âïëèâ àìô³ô³ëüíèõ
ðå÷îâèí íà ïðîíèêí³ñòü ìåìáðàí åðèòðî-
öèò³â äëÿ ³îí³â êàë³þ. Àìô³ô³ëè áóëî âè-
êîðèñòàíî ç åôåêòèâíèìè êîíöåíòðàö³ÿìè
äëÿ óìîâ ã³ïåðòîí³÷íîãî ñòðåñó åðèòðîöèò³â
ïðè 37 oÑ (äèâ.òàáë.  1) .  Äîñë³äæóâàí³
àìô³ô³ëüí³ ðå÷îâèíè ó ô³ç³îëîã³÷íîìó
ðîç÷èí³ íå ïîðóøóþòü áàð�ºðíî¿ ôóíêö³¿
ìåìáðàí åðèòðîöèò³â (òàáë. 3). Öå çá³ãà-
ºòüñÿ ç ðàí³øå îòðèìàíèìè äàíèìè ïðî
çáåðåæåííÿ áàð�ºðíî¿ ôóíêö³¿ ìåìáðàíè äëÿ
³îí³â ôåðèö³àí³äó ïðè íàÿâíîñò³ åôåêòèâíî¿

Í.Â.Îðëîâà, Í.Ì.Øïàêîâà

    37 0Ñ    0 0Ñ
Êîíòðîëü 79 ±6 80 ±8
Îáðîáêà ä³àì³äîì
    5 ììîëü/ë 80 ±8 84 ±7
    10 ììîëü/ë 89 ±7 94 ±9

Òàáëèöÿ 2. Âïëèâ ä³àì³äó íà ð³âåíü ãåìîë³çó
åðèòðîöèò³â ó ñåðåäîâèù³, ùî ì³ñòèòü 4,0 ìîëü/ë 

NaCl, ïðè 37  òà 0 °Ñ (Ì±m; n=6)

Ñõåìà äîñë³äó Ãåìîë³ç, %
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êîíöåíòðàö³¿ ÕÏ [10]. Ó ã³ïåðòîí³÷íîìó
ñåðåäîâèù³ (4,0 ìîëü/ë NaCl)  êë³òèíè
âòðà÷àþòü ïðèáëèçíî 90 % Ê+ (ïðè íîðìó-
âàíí³ íà ïîâíå ðóéíóâàííÿ êë³òèí ó äèñòè-
ëüîâàí³é âîä³ ç äîäàâàííÿì òðèòîíó). Ó öèõ
óìîâàõ àìô³ô³ëüí³  ñïîëóêè íå  çäàòí³
âïëèâàòè íà ïîðóøåííÿ ïðîíèêíîñò³ ìåìá-
ðàíè äëÿ Ê+, ÿê³ áóëè âèêëèêàí³ ã³ïåðòîí³÷-
íèì ñåðåäîâèùåì.

Òàêèì ÷èíîì, ó ã³ïåðòîí³÷íîìó ñåðå-
äîâèù³ àìô³ô³ëüí³ ðå÷îâèíè çàïîá³ãàþòü
âèõîäó ç êë³òèí ìîëåêóë ãåìîãëîá³íó, àëå
ïîðóøåííÿ áàð�ºðíî¿ ôóíêö³¿ ìåìáðàíè
äëÿ ³îí³â êàë³þ, âíàñë³äîê ³íêóáóâàííÿ ó
4,0 ìîëü/ë NaCl, çáåð³ãàºòüñÿ çà ¿õ íàÿâ-
íîñò³.

ÎÁÃÎÂÎÐÅÍÍß

Îñíîâó ë³çèñó åðèòðîöèò³â ïðè ä³¿ ð³çíèõ
ñòðåñîâèõ ôàêòîð³â ñêëàäàþòü ïðîöåñè,
ïîâ�ÿçàí³ ç ôîðìóâàííÿì ³ åâîëþö³ºþ ìåìá-
ðàííèõ äåôåêò³â äî ðîçì³ðó ãåìîë³òè÷íî¿
ïîðè. Çì³íà âëàñòèâîñòåé ïëàçìàòè÷íî¿
ìåìáðàíè áóäå âïëèâàòè íà ñòðóêòóðíî-
äèíàì³÷íèé ñòàí ìåìáðàííî¿ ïîðè. Çíèæåí-
íÿ òåìïåðàòóðè äî 0 oÑ º ÷èííèêîì, ÿêèé
«óù³ëüíþº» ñòðóêòóðó ìåìáðàíè; ó ìåìá-
ðàí³ â³äáóâàºòüñÿ «íèçüêîòåìïåðàòóðíà
óñàäêà ë³ï³ä³â», ïðè ÿê³é ìîëåêóëè çáëè-
æàþòüñÿ â ¿¿ ëàòåðàëüí³é ïëîùèí³ [1, 9]. Ó
òàêèõ óìîâàõ òðàíñìåìáðàííà ïîðà, ùî
ñôîðìóâàëàñÿ ï³ä ä³ºþ âèñîêî¿ òîí³÷íîñò³

Ïðîÿâ àíòèãåìîë³òè÷íî¿ àêòèâíîñò³ (%) àìô³ô³ëüíèõ ñïîëóê â óìîâàõ ã³ïåðòîí³÷íîãî ãåìîë³çó åðèòðîöèò³â:
à � 37 °Ñ, á � 0 °Ñ. 1 � êîíòðîëü; 2 �5 ììîëü/ë ä³àì³äó; 3 � 10 ììîëü/ë ä³àì³äó. ÖÏ � 3-öåòèëäèìåòèëàìîí³é-1-
ïðîïàíñóëüôîíàò íàòð³þ, ÄÌ � äîäåöèë-β,D-ìàëüòîçèä, ÄÑ � äîäåöèëñóëüôàò íàòð³þ, ÕÏ � õëîðïðîìàçèí
ã³äðîõëîðèä.
Ð<0,05 ïîð³âíÿíî ç êîíòðîëåì

Êîíòðîëü - 0,24 ±0,03 10,97 ±1,06
3-öåòèëäèìåòèëàìîí³é-1-ïðîïàíñóëü-
ôîíàò íàòð³þ 6 0,27 ±0,04 10,99 ±0,93
Äîäåöèëñóëüôàò íàòð³þ 6 0,21 ±0,02 11,12 ±1,11
Äîäåöèë-β,D-ìàëüòîçèä 20 0,20 ±0,02 10,73 ±0,91
Õëîðïðîìàçèí 120 0,25 ±0,03 11,05 ±1,10

Òàáëèöÿ 3 Âïëèâ àìô³ô³ëüíèõ ñïîëóê íà ïðîíèêí³ñòü ìåìáðàí åðèòðîöèò³â äëÿ Ê+ (Ì±m; n=6)

Ñïîëóêè Êîíöåíòðàö³ÿ,
ìêìîëü/ë

Âì³ñò êàë³þ ó ñåðåäîâèùàõ, ìã/ë

0,15 ìîëü/ë NaCl 4,0 ìîëü/ë NaCl
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ñåðåäîâèùà, õàðàêòåðèçóºòüñÿ íèçüêîþ
çäàòí³ñòþ äî çàìèêàííÿ.

Ïîð³âíÿëüíèé àíàë³ç àíòèãåìîë³òè÷íî¿
àêòèâíîñò³ àìô³ô³ëüíèõ ñïîëóê â óìîâàõ
ã³ïåðòîí³÷íîãî ñòðåñó åðèòðîöèò³â ïðè
òåìïåðàòóð³  37  ³  0  oÑ ïîêàçóº  äîñèòü
âèðàæåíó åôåêòèâí³ñòü ðå÷îâèí, îäíàê â
îñòàííüîìó âèïàäêó çàõèñíèé åôåêò ìåí-
øèé, ùî, î÷åâèäíî, ïîâ�ÿçàíî ç³ çì³íîþ
ñòàíó åðèòðîöèòàðíî¿ ìåìáðàíè ïðè íèçüê³é
òåìïåðàòóð³.

Îáðîáêà êë³òèí ä³àì³äîì ïðèçâîäèòü äî
ìîäèô³êàö³¿ åðèòðîöèòàðíî¿ ìåìáðàíè. Òàê,
äîñë³äæåííÿ ç âèêîðèñòàííÿì êîíêàíà-
âàë³íó A âèÿâèëè çíà÷í³ çì³íè ïîâåðõí³
êë³òèí, îáðîáëåíèõ ä³àì³äîì [5]. Êð³ì òîãî,
³íø³ àâòîðè [11] ïîêàçàëè, ùî ìîäèô³êàö³ÿ
åðèòðîöèò³â ä³àì³äîì çàïîá³ãàº çëèòòþ
êë³òèí, ùî ³íäóêîâàíå ³îíàìè ëàíòàíó.
Ä³àì³ä íà â³äì³íó â³ä áàãàòüîõ ³íøèõ
ñóëüôã³äðèëüíèõ àãåíò³â íå ³íã³áóº âîäíèé
òðàíñïîðò [14], ìîæå ñïðèÿòè ïîÿâ³ âîäíèõ
ïîð ó ìåìáðàí³ [15]. Ïîêàçàíî, ùî çá³ëü-
øåííÿ ïîòîê³â êàò³îí³â ç åðèòðîöèò³â,
îáðîáëåíèõ ä³àì³äîì, íå º ðåçóëüòàòîì í³
ñòèìóëÿö³¿ Ê+�Cl--êîòðàíñïîðòó, í³ åëåêòðî-
äèôóç³¿ [19]. Âèÿâëåíèé åôåêò çíèæåííÿ
äåôîðìîâàíîñò³ êë³òèí, îáðîáëåíèõ ä³àì³-
äîì, ñâ³ä÷èòü ïðî çá³ëüøåííÿ æîðñòêîñò³
ìåìáðàíè [22].

Çíèæåííÿ àíòèãåìîë³òè÷íî¿ àêòèâíîñò³
àìô³ô³ëüíèõ ñïîëóê ïðè 37 oÑ, ÿêå ñïîñòå-
ð³ãàºòüñÿ â óìîâàõ ã³ïåðòîí³÷íîãî ñòðåñó
åðèòðîöèò³â, ùî ïîïåðåäíüî áóëè îáðîáëåí³
ä³àì³äîì (äèâ.òàáë. 2), î÷åâèäíî, çóìîâëåíî
ôîðìóâàííÿì ì³æ- ³ âíóòð³øíüîá³ëêîâèõ
äèñóëüô³äíèõ ì³ñòê³â, ùî ïðèçâîäÿòü äî
çá³ëüøåííÿ æîðñòêîñò³ åðèòðîöèòàðíî¿
ìåìáðàíè [11]. Çàçíà÷åíèé åôåêò ï³äñè-
ëþºòüñÿ ïðè çíèæåíí³ òåìïåðàòóðè åêñïå-
ðèìåíòó äî 0 oÑ (äèâ. ðèñóíîê). Ìîæëèâî,
â³äçíà÷åíà �æîðñòê³ñòü� åðèòðîöèòàðíî¿
ìåìáðàíè ï³ä ä³ºþ 0 oÑ ³  â  ðåçóëüòàò³
îáðîáêè êë³òèí ä³àì³äîì ëåæèòü â îñíîâ³
ñèíåðã³çìó, ùî ñïîñòåð³ãàºòüñÿ. Êð³ì òîãî,
íèçüêà òåìïåðàòóðà, ó ñâîþ ÷åðãó, ìîæå

âïëèâàòè ³ íà äåÿê³ ô³çèêî-õ³ì³÷í³ âëàñòè-
âîñò³ àìô³ô³ëüíèõ ñïîëóê. Çîêðåìà, çíà÷åí-
íÿ êðèòè÷íî¿ êîíöåíòðàö³¿ ì³öåëîóòâîðåííÿ
îñòàíí³õ çàëåæèòü â³ä òåìïåðàòóðè [3], ùî
ìîæå çì³íþâàòè çíà÷åííÿ ë³òè÷íèõ êîí-
öåíòðàö³é ðå÷îâèí ïðè ¿¿ çíèæåíí³.

Àíòèãåìîë³òè÷íà àêòèâí³ñòü àìô³ô³ëü-
íèõ ðå÷îâèí âèçíà÷àºòüñÿ çäàòí³ñòþ ¿õí³õ
ìîëåêóë âáóäîâóâàòèñÿ â åðèòðîöèòàðíó
ìåìáðàíó ³ ïåðòóðáóâàòè ¿¿. Õàãåðñòðåíä
³ç ñï³âàâò. [18] ïîâ�ÿçóþòü çàõèñíó ä³þ
àìô³ô³ë³â  ïðè ã ³ïîòîí³÷íîìó ãåìîë³ç ³
åðèòðîöèò³â ç ïîÿâîþ ó ìåìáðàí³ íåá³øàð-
íèõ ôàç. Öèìáàë ³ ñï³âàâò. [10] ìåòîäîì
ÅÏÐ-ñïåêòðîìåòð³¿ äîñë³äæóâàëè äèíà-
ì³÷íó ñòðóêòóðó åðèòðîöèòàðíî¿ ìåìáðàíè
ïðè íàÿâíîñò³ êàò³îííî¿ àìô³ô³ëüíî¿ ñïîëóêè
� ÕÏ ó øèðîêîìó ä³àïàçîí³ êîíöåíòðàö³é.
Àíàë³ç îòðèìàíèõ äàíèõ ñâ³ä÷èòü ïðî çäàò-
í³ñòü ÕÏ ³íäóêóâàòè ïåðåáóäîâè äèíàì³÷íî¿
ñòðóêòóðè ìåìáðàíè àæ äî ïîðóøåííÿ
ëàìåëÿðíîãî óïàêóâàííÿ ôîñôîë³ï³ä³â ³
ïîÿâè íåá³øàðíèõ ñòðóêòóð, îñîáëèâîñò³
ÿêèõ çàëåæàòü â³ä êîíöåíòðàö³¿ àìô³ô³ëüíî¿
ñïîëóêè [10].

Ìàêñèìàëüíèé çàõèñíèé åôåêò àìô³ô³-
ë³â âèÿâëÿºòüñÿ òîä³, êîëè âîíè ä³þòü íà
êë³òèíè îäíî÷àñíî ç³ ñòðåñîâèì ôàêòîðîì
[13], òîìó ìîæíà ââàæàòè, ùî ¿õ âïëèâ íà
ìåìáðàíó ïðîòèëåæíèé çà ñïðÿìîâàí³ñòþ
òèì ïðîöåñàì, ÿê³ ïðèçâîäÿòü äî ôîðìó-
âàííÿ ã³ïåðòîí³÷íî¿ ãåìîë³òè÷íî¿ ïîðè.
Ã³ïåðòîí³÷í³ ñåðåäîâèùà ñïðèÿþòü óòâî-
ðåííþ äåôåêòó â åðèòðîöèòàðí³é ìåìáðàí³
ìîæëèâî íà ìåæ³ ïîä³ëó ôàç. Î÷åâèäíî,
ðåîðãàí³çàö³ÿ ìåìáðàíè â ðåçóëüòàò³ âáó-
äîâóâàííÿ àìô³ô³ëüíèõ ìîëåêóë ñóïðî-
âîäæóºòüñÿ  äåÿêîþ ãîìîãåí³çàö ³ºþ ¿ ¿
êîìïîíåíò³â, ùî ïåðåøêîäæàº àáî çàðîä-
æåííþ, àáî ïîäàëüø³é åâîëþö³¿ äåôåêò³â äî
ðîçì³ðó ãåìîë³òè÷íî¿ ïîðè. Ìè ïîêàçàëè,
ùî àìô³ô³ëüí³ ðå÷îâèíè ó åôåêòèâí³é
êîíöåíòðàö³¿ �îõîðîíÿþòü� êë³òèíè â³ä
ã³ïåðòîí³÷íîãî ãåìîë³çó, àëå íå çàïîá³ãàþòü
âòðàò³ íåþ ³îí³â êàë³þ (äèâ. òàáë. 3). Òîìó
ìîæíà çðîáèòè âèñíîâîê, ùî åôåêò àìô³-

Í.Â.Îðëîâà, Í.Ì.Øïàêîâà
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ô³ë³â, ó ïåðøó ÷åðãó, ðåàë³çóºòüñÿ íà åòàï³
çðîñòàííÿ ìåìáðàííîãî äåôåêòó.

Ïðåäñòàâëåí³ â ö³é ðîáîò³ àìô³ô³ëüí³
ðå÷îâèíè ìàþòü ð³çíó áóäîâó ³ â³äíîñÿòüñÿ
äî ð³çíèõ êëàñ³â. Çàãàëüíîþ ¿õ âëàñòèâ³ñòþ
º àìô³ô³ëüí³ñòü, ùî, ïåâíî, ñêëàäàº îñíîâó
¿õíüî¿ àíòèãåìîë³òè÷íî¿ ä³¿. Ç ³íøîãî áîêó,
î ñîáëèâî ñò ³  ïðîÿâó àíòèãåìîë³òè÷íî¿
àêòèâíîñò³ áóäóòü âèçíà÷àòèñÿ ïåðòóð-
áóþ÷îþ àêòèâí³ñòþ ðå÷îâèí, ùî çàëåæèòü
â³ä ô³çèêî-õ³ì³÷íèõ âëàñòèâîñòåé ¿õí³õ
ìîëåêóë,  à  òàêîæ âïëèâó àìô³ô³ëüíèõ
ìîëåêóë íà ã³äðîôîáí³ òà åëåêòðîñòàòè÷í³
âçàºìîä³¿ â ë³ï³äíîìó á³øàð³ [21].

N.V.Orlova, N.M. Shpakova

TO THE QUESTION ABOUT MECHANISM
OF PROTECTIVE EFFECT OF AMPHIPHILIC
COMPOUNDS UNDER HYPERTONIC
HEMOLYSIS OF ERYTHROCYTES

Antihemolytic effect of various amphiphilic compounds un-
der conditions of red blood cell hypertonic hemolysis at dif-
ferent temperatures (0 and 37 °C) and cell exposure to diamide
was investigated. The level of maximum antihemolytic activ-
ity and values of efficient concentrations for all studied sub-
stances were lower at 0°C if compared with 37°C. Exposure
of erythrocytes to diamide (5 and 10 mmol/l) did not change
cell sensibility to hypertonic medium. There has been demon-
strated a temperature-dependent decrease in the efficiency of
studied substances under hypertonic hemolysis of erythrocytes
exposed to 10 mmol/l diamide. Found reduction in efficiency
of amphiphiles at low temperature and at high concentration
of diamide was probably caused by similar changes of struc-
tural and dynamic state of erythrocyte membrane.

Institute of Cryobiology and Cryomedicine, Kharkiv, Ukraine
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