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Аннотация Исследовано взаимодействие нунон К , Na՛, Са՜1 и Mg2* с 
бислоями из фосфатиднлхолпиз, содержащими около б мольных % ган
глиозидов GMJ, GD1j, (iTJb мозга человека. Двухвалентные катионы 
Са * и Mg21 адсорбируются одинаково и сильнее, чем одновалентные 

К ■՛ и Na . Зависимости Дер (Ige) дл ; каждой пары исследованных ка- 
Iиопин практически совпадают. Обнаружено, чгс. несмотря на различное 
число зарядов о молекулах разных ганглиозидов, чог.телнйе взаимодей
ствуют со всеми перечисленными катионами в равной мере.

Ա|!|> >nui։j|։։li - տ Ь տաղոսրված Լ К ՛, N3 . Ci'՜ Հ աղսորբցիան в dnj.
տոկՕ4 ղանղլիողիղ պարուրակող Одц, G։ Gjlb 1 Լ1/Ւտ{'',,Ւ է՛աղանթ- 

ների վրա՝, Ca* ՝. Mg* աղսորրյյիոն ոէն ակու (J յոէննե ր ը հավասար են իրար 
!։ ավե(ի JLA են, րան К , Ха ղեպրոլմ՝, Տարրեր ղ անղչիողիղներր ։ չնայած 
տարրեր քանակության (իտր^րի, էյօւցաղրոէմ են նույնանման փ ոի, ա ղղե 1քՈ։ ֊ 
թյռն վերոհիշյալ իոնների հետ՝.

Abstract — The interaction of inorganic callous K՜*, Na', Ca ՜ ‘ and Mg7"՜ 
will։ ibe phosphatidylcholine bilayeis containing 6 :tio! pet cent of gang- 
llozldes fiom human brain GM։. Gn-.,, GT։b was investigated. Bivalent 

cations Ca?> and Mg՜՜ adsorb on ganglhwdvs :deni;ca)ly, but stronger 
than monovalent K* and Na having the same binding constant. It was 
shown that gangHozidcs GD3j ։֊,rj Qr;b interact with all investigated ca
tions likewise the G4J.

Климам, c.wsa: (ivcMuHbie .iu/шднЫе .мембраны, ганглиозном моз^а. ад/.опция 
ионов.

Ганглиозиды являются важными лнниднымн компонентам։։ биологиче
ских мембран Одной из основных функций ганглиозидов на поверхно
сти клетки считается рецепторная функция, которая связана с поляр
ной углеводной головкой молекулы ганглиозида. Так, известно, что 
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они связывают целый ряд физиологически активных веществ: бактери
альные токсины, вирусы, гормоны, лектины и др. [6]. В литературе вы
сказывалось также предположение, что взаимодействие ганглиозидов 
ионами Са5+ приводит к передаче нервного импульса но синапсам (12}

Очевидно, что детальное исследование адсорбции даже простых не 
органических ионов, обычно присутствующих во внутри- и внеклеточной 
среде, существенно расширит понимание сложных физиологических про
цессов, протекающих на поверхности биомембран, Такого рода иссле
дования на бномембранах в настоящее время невозможны. Это дикту
ет необходимость использования модельных систем.

Многие авторы изучали взаимодействие ионов Сгг ганглиозида
ми на различных модельных системах: монослоях [9]. мицеллах [7|, 
липосомах [10] и плоских липидных бислоях [14]. Однако полной 
ясности в вопросе связывания ионов кальция ганглиозидами пока нет. 
Имеется существенный разброс в значениях констант связывания, при 
водимых различными авторами [7. 9, 10]. Еще хуже изучено взак.мо 
действие ганглиозидоз с нонами К , Мд2'.

Нами исследовано взаимодействие бнелойных липидных мембран 
1Б.ТМ1, приготовлю :։». х из смеси фосфатидплхолпна (ФХ) с индивиду

альными ганглпози а:.-.-. (Ояр Оо| , ОТ։Н) мозга человека, с неоргани
ческими катионами, представляющими биологический интерес (И՜, 
К , Из', Са!֊, Мд2’).

Материал и методика Для формирования мембран использовали яичный ФХ и 
различные ганглиозиды мозга человека—г*0м* ^т»ь •—выделенные ш. описан
ному метолу [13] Контроль чистоты фосфолипидов и ганглидещ՛ »в проводили мети- 

м тонкослойно»։ чримг и «графин [4]. Вес исследоианпые липиды были хромагог^з- 
фическн однородными пешестбами.

В качестве раствори гелей для мембране образующих смесез ясполъ-.озплп перегнан
ные хлороформ и декаи Высушенную под вакуумом смесь ФХ с ганглиозидом (ок 
л । ։• мольных ганглиозида) сначала растворяли в՜ небольшом количестве хлор 
форм; , а затем юбввляля (скан при слабом нагревании (^40°С) к ։ечснне иескола 
и» ՛. минут до полного удаления хлороформ^. Кониси грация суммарных липидов н 
мембранообразу «ошей смеси составляла 20 мг/ыл. Мембраны формировали в 10 зА’ 
растворе КС; нанесением капли мембранообразукицего раствора из отверстие ( ~ 1 м-.ч 
и перегородке двухкамерной тефлоновой ячейки (объемом Ю мл).

Удельные проводимость и емкость мембран определяли по методу, описанному п 
[8]. Изменение гранично:> потенциала в зависимости от состава среды измеряли дву
мя методами: потснцнодниамичсскнм [I] и методом индуцированной нонактином 
кал» ■ вой проводимости [И]. При измерениях потенцнодннамнчесьим методом pH и 
концентрации _•.:«.<<чролии>а КХО3, .Ха\О3. Са,Х()3)2, Мд1.ХО3)2 изменяли на одни.', 
стороне мембраны введением а ячейку небольших количеств соогит .стзующнх концент
рированных растворов. При измерениях методом индуцированной нонактином калие
вой проводимости в оба отделения ячейки добавляли мокактнн в концентрации 
125.10 ~бМ И мепемие граничного потенциала рассчитывали по формуле

2,зкт_1
’ Е д СзЮ։).

где -проводимость Б.ПА\ в фоновом электролизе, остальные константы имеют свое 
обычное значение

При определении изоэлектрических точек и потенциалов пулевого заряда исполь
зовали подход, описанный в Г2 |.
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Растворы готовили на днстиллировзнной (или бндпстяллированной) иоде из реах.- 
;нвов марки <хч». pH растворив поддерживали около 6,8*- 0,2 введением небольших 
количеств КОН. В одинаковых условиях результаты экспериментов, полученные ври 
ис11ол։>зовйиий дистиллированной н бндистнллнрованнон воды, совпадали. Для устра՝֊ 
гения примесей многозарядных ионов и растворе фонового электролита в ячейку вво
дили 10 ~**М ЭДТА Ячейку термостатировали при 30°.

Результаты и обсуждение. Вес исследованные ганглиозиды в сме* 
си с ФХ образуют достаточно устойчивые мембраны. Удельное сопро
тивление таких мембран ниже, чем у бислоев из чистого ФХ, и состав
ляет 10?—2-10' Ом-см2, удельная емкость 0,32 мкФ/см2, натяжение 
0,6 дил/'см Емкость и проводимость БЛМ практически не меняются' 
при замене блп на От» или Опь. Известно, что ганглиозиды в от
лично от фосфолипидов достаточно хорошо растворяются в воде. По
этому были проведены контрольные эксперименты. позволяющие оце
нить возможность выхода ганглиозидов в водный раствор. Для этого 
измеряли поверхностный потенциал БЛМ в ячейках разного объема 
(10 и 1,5 мл), так как выход ганглиозидов в раствор должен сопровож
даться уменьшением поверхностного потенциала, зависящим от объема 
водной фазы. Однако поверхностные потенциалы БЛМ в обоих случа
ях были одинаковы и не изменялись в течение 1,5 ч.

Собственный потенциал бнелоев, измеренный методом индуциро
ванной проводимости, составил 70 75 мВ независимо от тина ганглио
зида. При определении собственного потенциала мембран по мете 
«очки нулевого заряда [2] значения его получаются выше 90—100 мВ 
ио практически нс зависят от типа ганглиозида.

Рис. 1з). Экспериментальные зависимости 
А<р (pH) лтя мембран, содержащих 6 моль
ных % ОМ1 (Л). 6 мольных % 601, (■) и 
4,3 мольных % и.11Ь (ф). 6). Определение 
изоэлектрических точек указанных БЛИ 
при нейтрализации протонами. (Значении 
символов те же. что и на рис. 1л). Рззброс 
значении Д(| н различных зкеперименгах 

невелик и не превышаем 2 3 мВ.

На рис. 1 приведены-экспериментальные зависимости Д<р (pH) для 
исследованных бнелоев (рис. 1а) и изоэлектрические точки мембран то
го же состава при нейтрализации ионами Н + (рис. 16). Как видно, 
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изоэлектрическая точка мембран, содержащих 6 мольных % ганглиози
дов, соответствует р! 1—3,2 3,4, что достаточно хорошо сояпадает со 
значением. 'полученным для БЛМ из смеси 95% ФХ 4-5% фосфатидил - 
серина, содержащего, как и ганглиозиды, карбоксильную группу [3| 
Следовательно, можно считать, что течение рК карбоксильной группы 
ганглиозида равно —2.2, как и значение рК фосфатидклссрнна [5]

Рис. 2. Ряс. 3.
I'l’.C. 2 л). Ал Alp՛j ич ; 3 бнслочх. содерж;։иИ1Ч Gv։. HQHOH C.T" (▼) Mg՜ (ф),

К (■>’> N i (A,). ՛). i.npj i.e.-etric и i > метрических точек БЛМ. см.т.-ржл- 
щ։՛. GMJ. при иеитрадилл'дии поилмп ։..։** (▼) и Mg*1 (ф; По осн абсцисс о;- 

ложеи десятичны:։ юсаркфм конце»«раций соответствующих ионов.
Рис. За). АлсопСция ионон Сд՜' hj Gd), (ф>, GT։b (А) нойон Mg՞' на GOJ| 

(■)- б)՛ Определение из-՛ •леюричсскчх ։<>чек БЛ.М при нейгралнздцш! и нами 
Са“ ^ di. • ~ ^~:i3 ՝* в) Адсорбция однозарядных
катионов ид бислоях. содержащих GD1 (ф К . Д — Ха 1 ). и на мембранах.

содержащих G1։l,(А — К*. И — X՛» ).

На рис 2 приведены зависимости разности граничного потенциала 
от концентрации ионов К’, Х'а , Са2 и М§2+иа бнелоях. содержащих 
GV։I, полученные потенанодинамическим методом. Тс же значения по
лучены при измерениях методом индуцированной ионактпиом калиевой 
проводимости (данные не приводятся).

На рис 3 показаны аналогичные тавкспмостн для В.ЧМ, содержа
щих 5 мольных % GOL1 (рис. 3 а) и 4,3 мольных % GT?b (рис. 3 6). 
Очевидно, что адсорбционная активность всех исследованных ганглио
зидов практически одинакова.

По точкам пересечения кривой \<р (Ige) с осью абсцисс на рисун
ках 26 и 36 можщ о -енить константы связывания двухвалентных ка- 
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ткопов [2]. Значения этих констант для разных ганглиозидов лежат в 
интервале 10*—Ю4 М՜’ . Поскольку ноны Са2՜1՜ начинают вытеснять 
ноны К4 и Мз+ при концентрациях, на 3 порядка меньших, чем кон
центрации одновалентных катионов, константы связывания для послед
них могут быть оценены как I ЮМ 1 . Полученные значения констант 
практически совпадают с константами связывания соответствующих 
ионов с фосфатидил серином [2].

Отметим, что в работе [10] получены значения константы связы
вания ионов Са-'+ в интервале 0֊ i00 М ■ ’ . что заметно ниже приводи 
мых в нашей статье величин. Причину расхождения, вероятно, следует 
искать в различиях модельных систем, на которых получены указанные 
данные, а также в условиях проведения эксперимента.

Очевидно, что полного понимания механизма взаимодействия ган
глиозидов с неорганическими ионами можно достичь, лишь продолжив 
исследования в этом направлении и разработав адекватную теорию ад
сорбции ионов на ганглиозидах, позволяющую уточнить значения кон
стант связывания и степень удаленности заряда ганглиозидной головки 
от поверхности бислоя.
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