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.Ие’.ибргмт биологи чгека.ч—фосфолипиды—кирйно.г.иоцшы.
Для клеточных мембран, являющихся кооперативными снс'емами, ха- 
, ..ч1|;ц.- взаимосвязь и взанмообусловлеияость между их структурны 
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ми образованиями л функциональным:։ назначениями |7]. В обеспе
чении последних ведущее место принадлежит различным белковым мо
лекулам. образно сравниваемых с айсбергами, плавающими в липид
ном море биологической мембраны [3]. Будучи широко распростра
ненным)՛ животном, растительном, микробном организмах» фосфоли
пиды представлены в клеточных мембранах в виде бяомолекулир
ных слое։!, характеризующихся своей упорядоченностью л строго зако 
номерным расположением молекул [15, 17]. Последнее происходит по 
приищнну установления гидрофобных взаимоотношений между уг.1.во
дородными остатками жирных кислот фосфол .гнидных молекул со свое
образной ориентацией их полярных головок -остатков фосфорной кис
лоты. азотистых оснований и спиртов—в направлении белковых обра 
лованвй. Благодаря существованию гидрофильных и гидрофобных взя 
имоот-ношений между мембранными фосфолипида ми и белками обес- 
1!гчи11иен։л. эффект кооперирования, определяющий характер знзимо- 
химических превращений. Среди последних наиболее примечательны 
элек।ротранспортирующие системы, реакции окислительно։՛) фосфори
лирования н другие. эффек । -явность функционирования которых во мно
гом завися। я природы молекулярных разновидностей фосфолипидов, 
обусловленной различиями как углеводородных цепей, так и отмечен 
ных выше полярных головок. Существующее разнообразие в картине 
комплементарных (спаренных) связей межд\ жприежнелотными о - 
та:ками в молекуле фосфолипида в значительной степени осложняется 
п ирисутс։пнем в ней и качестве азотистых оснований различных амг 
нокислот. а также фосфоами илв, комплекс} ющихся с полипе.чтз.;ами. 
линэпоптидами и другими важнейшими компонентами мембраны [15]. 
Среди аминокислот, обнаруживающихся а результате гидролиза ука
занных соединений, выявлено присутствие глицина* аланин;
и, что особенно важно, глутаминовой кислоты, лейцина, цистеина и 
аспарагинов ш кцелоты.

Формирование фосфолипидной молекулы, осуществляющееся пре- 
имущсственнд путем ферментативных реакций, протекающих в эндо
плазматический сети, может частично происходить и в других субкле
точных образованиях, обеспечивающих биосинтез отдельных составля
ющих молекул, например азотистых оснований.

Настоящий обзор заграпн'ваез некоторые частные вопросы, касаю
щиеся функциональной роли фосфолипидов в продуктов их перекис
ного окисления в нормально и шт՛ логически метаболизирующих б,:՛.- 
логических системах живогного организма.

Среди нейтральных фосфолипидов пииби.ыш-гь внимания з.■.слу
жив; ՝<!՛ фзсфатнднлхол ины и фосфатид нлэ ։ анол а мины как основные 
носители но.т иеновых жирных кислот. И. кислых фосфолипидов п этом 
о: п՛: пинии отличаются фосфатидилсерины, фосфатидилпнозиты и кар- 
дпе лннды. широко представ, щнньн и различных тканях, »и։стиигн1 
,м1ю:.л1.՝ шальной. г те они выступают в роли регуляторов реакш: ды- 
хате.и той 1.-. Л1 протекающих уи Ннугреннсй мембране ՛вгохоидрлй 
кардиомпоцлтом.

Будучи структурными элементами биологических мембран, фосфо
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липиды представлены в ։п։х в виде филогенетически строго упорядочен
ных созвездий, отдельные представители которых, преимущественно из 
ряда нейтральных фосфолипидов, характеризуются относительно мень
шей метаболической активностью [Г]. Стало быть, существование ста
билизированных качественных я количественных соотношении .между 
индивидуальными представи:елями этих соединений имеет существен
ное значение для обеспечения физико-химических свойств клеточной 
мембраны, ее нор.малиного функционирования. В физиологическом ста
тусе клетки первостепенная роль отводится фосфолипидам как созда
телям гидрофобного окружения для всех мембраносвязанных липидза- 
висимых и лииидсодержашмх ферментов. Этим, в частности, обуслов
лена каталитическая регуляторная роль липидов в отношении фермент
ных систем, катализ.ируюш;։х мн.начисленные процессы трансмем
бранного переноса веществ [7]. Поэтому даже незначительные от
клонения в постоянстве существующих фосфол и пи д-фосфол и видных со
отношений сопровождаются глубокими расстройствами структурной ор
ганизации и функциональной активности многочисленных ферментатив
ных систем [26, 30]. завершающимися в коночном счете нарушениями 
.мембранной функции и жизнедеятельности клетки в целом [6]. Пока
зано, что при 3-часовой ишемии миокарда содержание фосфолипидов в 
саркслеммальных мембранах кард ио миоцитов убывает приблизительно 
на 29%, а в мныхондриях—в два раза меньше. Спустя 12 ч после пре
кращения коронарного кровотока содержание общих фосфолипидов з 
зоне ишемии уменьшается на 33%, преимущественно за счет убыли со
держания фосфатндилэтаноламниов примерно на 50% и фосфатидил- 
холинов та 25% [26] Распад фосф атидилзтанолам инов, фасфатадил- 
холипов, кардиолипинов и тругйх мембранных фосфолипидов миокарда 
сопровождается их вовлечением в реакции образования токсических 
продуктов перекисной природы, играющих существенную роль в повреж- 
юнпи мембран кардном ионитов [22. 28] как соединения, обладающие 
мем б р ано тике и чес к и м, м ем бра нол я г и ческ им действием.

С помощью искусственно достигаемой делииидизации представилось 
возможным проследить за специфичностью роли индивидуальных фос
фолипидов в активировании и ингибировании ферментной деятельности. 
Продемонстрирован эффект восстановления полностью утраченной ак- 
•лшности 1\-\а-.֊\ТФ азы л ипруваткиназы после 'Искусственного восста
новления первоначального фосфолипидного состава данной биологиче
ской системы. Даже незначительная убыль фосфолипидного компонен
та биологической мембраны чревата серьезными расстройствами актив
ное՜; и митохондриальных ферментов, в частности, ферментов электрон- 
гранепер; ирующей системы: нлтохромоксидазы, цитохром редуктазы и 
др. [7] Окисление даже 5—10% жнрпокислотного остатка мембранных 
фосфолипидов сопровождаемся ощутимым уменьшением активности 
Саг-ЛТФ азы в саркоплазматическом ретикулуме. Несмотря на отсут
ствие четких представлений относительно природы регуляторного дей
ствия фосфолипид։ в на активность ферментов, значение отмеченного 
выше пщрофобного фактора в обеспечении каталитических свойств 
ферментов уже нс вызывает сомнений. В настоящее время не ди ку- 
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тируется также вопрос об исключительно важной кофакторной и эффек
торной роли фосфолипидов и обеспечении функциональной активности 
мембраносвязанных ферментов, в частности, ДНК- и РН К-иол имеразы 
[32] а многих гругих ферментов [4, 7]. Примечательно, что фосфоли
пиды влияют нс только на скорость биологического катализа, но и сти
мулируют чунст-йительнос.ть ферментов к тру им аллостерическим эф- 
фок-орам Для некоторых ферментов, например, для пируват-жеида- 
зы и фосфолипаз, фосфолипиды выступают в роли типичных аллосте
рических эффекторов, увеличивающих константу распада фермент-суб
страт кого комплекса, а для других являются факторами, активирую
щими ферменты синтеза нуклеиновых кислот [4, 32] и матричной функ
ции хроматина [271 Обработка РНК-полимерааы органическими рас
творителям! или фосф -липазами А и С. деградирующими фосфолипид
ную молекулу, сопровождается существенной утратой активности фер 
мента. Согласно существующим и настоящее время воззрениям, имеет
ся определенная прямая корреляционная связь между качественными 
изменениями фосфолипидов и । т • юивн ютью течения процессов био 
синтеза ДНК [25] Установлено, что процесс редупликации ДНК со
провождается одновременной стимуляцией реакций биосинтеза фосфо- 
лини и>в н соответствующими изменениями количественных соотноше
нии их индизитуальных представителен [3], Имеются указания отно
сительно зависимости матричной активности хроматина :|г жирнокис- 
логиого состава фосфолипидов, кои тактирующих с ним [33] Включе
ние радиоактивности меченых аминокислот в липиды происходит зна
чительно быстрее, нежсти в пукл-.иновыс кислоты [29]. роль фос
фолипидов при этом н оноеннтезе белка заключается в выполне
нии функции переносчиков аминокислот, с которыми они .та (авлива- 
ют временные, весьма лабильные связи. Аналогичные суждения встре
чаю! ея в н.-г- той литературе и в отношении значения фосфолипидов в 
реакциях биосинтеза белка в расти:сльных ՝ргализмах. Из клеточных 
образований последних, отличающихся исключительно высокой сте
пенью синтетазной активности, был и вы пелены и идентифицированы 
лиивдеодержащие комплексы с аминокислотам;։ и протеинами.

При этим экс'ра! ар-маны значительные количества своб дного се
рина, глицина, аланина, глутаминовой и аспарагиновой кис.т ՝т, а также 
их комплексов с различными соедииен-яями.

На основании вышеизложенного складывается впечатление о важ
ном значении фосфолипидного фактора в реализации процессов реге
нерации на клеточном и -убхлет чном уровне. Будучи -о.-д: н •ниямн 
полпфункииональноп» назначения. фосфолипиды принимают активное 
участие в поддержании как надмолекулярной организации клеточных 
мембран, так И в регуляций их метаболической актив5 сети [I. 13, 24], з 
чем не последнее место плодится процессам регуляции ионном транс
порта. особенно ионов кальция. В связи с этим шпене 1вно разрабаты
ваются вопросы, касающиеся активирующей л ингибирующей роли ней
тральных и кислых фосфолипидов в катализе реакций гемокоагуляянн 
[15], в частности, в при։., ее трансформации фибриногена в фибрин. 
Значение кальциевый кон .е։пранги в различных бтол И'пчегк х системах 
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трудно переоценить, в частности, з функционировании Са2-зависнмой 
мембраносвязанной фосфолипазы А3. катализирующей. как известно, 
реакции деацилирования полиеновых жирных кислот из молекул мем
бранных фосфслинчдш: -I способе:нутощей инт енсификании реакций сил- 
боднора 1икальк<1 окисления этих соединений с образованием значи
тельного количества токсических перекисей, обладающих мощным де 
тсргситпым, мембрзнотокснчсским. мембранолитичсскнм действием | 14. 
311

В 'Нормально мег аб’лизирующих животных тканях помимо основ
ного механизма окисления эясргггичеч чих субстратов, реализующихся 
в мпi 'XQii.ipjiMx с освобождением «начигсльного количества энергии, 
существует и другой; менее исследованный механизм использования кис- 
.i.ipi՛ i.'i -оксигсиа niuf [2П. с n;՝лс с ujhi-hhvm к кислороду 1, 2 или 3 
>лсктр нон и брат >ваннем активных форм кислорода ан ион-радикала, 
перекис л вод-рода, ндроксн.п.ного радикала, супероксидного радика
ла и других Последние вступают а активное взаимодействие с различ
ными клеточными субстратами, ере ш которых шачитсльнос место зани
мают липиды л особенно фосф։,липиды. С включением молекулы кис- 
.i.ipi ia в строение нсдасытценн • ..лка происходит
об;>:։ юванне первичных пр-лук юн ц-гч-к.:. л՛՛; •окисления липидов в ви
де гидроперекисей фосфолипидов, отличающихся своей неустойчиво- 
стыо. Их распад сопровождается об? .см ри..а вторичных и ко
нечных продуктов лпаа.оюй пер՛-кс и дан а и. чт< постоянно протекает и 
в 'Нлрмальнфункцниннр;юшкх клс-т -иных мембранах в строго лимити
рованных пределах Это рассматривается как один из существующих 
механизмов естественного ՛ бно.члечия липидноги компонента биологи
ческих систем »рганизма Вышей ,л- жени е свидетельствует о важном 
филиологиче-.ж г. >-.։ачс ши продукт >.ч липид ой .ер<>:«•■•։.гании, образу
ющихся в ограниченных концентрациях, как характерного показателя 
нормально функционирующего организма. Установлено, например, су
щественное участие продуктов перекисного окисления липидов в под- 
1сржанип норма.։ьн . .чр >текин?.я процесса мембранной проницаемо

сти [9]. закономерностей скорости роста организмов [31], липвдного со
става биологических мембран [о] и ряда других жизненно важных фи
зиологических функций организма, обеспечиваемых, в частности, про- 
11'31.1.IH.:. in., -л ՛. к.. к >՛ .г.ы •: ՛ .:;՝.՛•!•. л-.;. > • Ыми ПрОДуКТВМИ СННТСЗа ДЛЯ 
которых служат циклические л .перекиси [2] Субстратом для обра- 
пж.чннл гьч'.чс ;нн.\ с.е.жпг полис тные жирные кислоты, участие кото
рых в реакциях простагланлиносинтсза возможно лишь после их пред
варительного вовлечения в структуру фосфолипида. В результате кас- 
jgiji.i фермептлтлпиых тречрлще.чни шчл; lecKHx эндоиерекисей имеет 
мен ю 'бр.| чв.чниг к «петых пр интов н виде простагландинов Е и Г. 
Не vrm-c суще» гневны реакции всрсокисления липидов как необходимое 
промежуточное звон - в биосинтезе лейкотриенов, обладающих широким 
спектром влияния за течение важнейших физиологических процессов. 
Липидным перекисям штдптся не менее важная роль в формировании 
реакций <|>.ч1 жнюз.:. ннноцитоза, j регуляции активности некоторых 
мембраиевячанных ферментов [б. 71 в ту или другую сторону в дави- 
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см мости от концентрации. Развитие отмеченных отклонений может быть 
следствием звтоокнсления ненасыщенных жирных кислот в К-положе- 
иии глицеринового остатка в молекуле фосфолипида, что сопровожда
ется дсструктурированнем нормальной мембраны в нарушением актив 
пости локализованных в ней ферментов, например, глгакозо-б-фоефат'а- 
зы. Малым концентрациям липидных перекисей придается исключитель
но важное значение для обеспечения нормального функционирования 
отмеченной яыше фосфатазы, митохондриальной АТФ-азы, регуляции 
каталитических свойств ферментов, а также их срывов, осуществляю
щихся различными механизмами [7|. Эффект инактивации каталити
ческой способности фермента может осуществляться путем взаимодей
ствия продуктов перекисного окисления липидов с сульфгидрильным՛։ 
группами активных центров ферментов [7. 9) за счет образования проч
ной связи между свободными аминогруппами белков и альдегидным.՛։ 
и котонными группировками продуктов переокислсния липидов, благо
даря изменениям ригидности мембранных структур [7]. и. наконец, в 
результате гидрофобных взаимодействий [9]. Значительную роль в 
трансформации ферментативной активности играет изменение конце»- 
грации и композиционного состава липидов, в основном фосфол и т:Л<Л 
[241. имеющее место при перекисном окислении липидов и считавшееся 
явлением закономерным, отмечающимся в мембранах различного т.-нта.

Интенсификация митотической активности клеток оказывает цнги- 
бирующео воздействие на клеточную пролиферацию и наоборот. Ана
логичным образом проявление обратной пропорциональности пр-ележл- 
ваегся н во взаимозависимости между интенсивностью .едения процес
сов свободнорадикального переокислсння липидов и развитием болез
ненных состояний организма [5,8. К). I!. 18. 19—22].

Возможные механизмы активации лроиег. >в перекисного окисления 
липидов н реальные пути повреждающего деле в и я продуктов .типичной 
пероксидации на биологические системы достгилчн 1 обстоятельно про
анализированы в многочисленных исследованиях Бурлаковой в Мейсо
на [6. 22]. Развивающиеся на основе токсических эффектов липидных 
перекисей нарушения в липид-липидных, л и пид-бел ковы х гзаимоотпо- 
шеннях приводят к снотнстсзвук^швм расе гр.՛։веткам процессов транс
мембранного переноса веществ, ионной проводимости, вязкости и жид- 
костности мембраны, порообразованию, нарушению лини того окруже
ния мембранных протеинов, в первую очередь мембраносвязанных ли* 
пидзависимых ферментов, и многим другим отклоненинм. Обусловливая 
формирование нового «патологического» тина функционирования кле
точной мембраны, они приводят к стартировапию глубоких -нарушений 
процессов внутпикясI-много .‘метаболмама и жизнедеятельности клетки՜' 
в целом Наглядным проявлением нзвраш&нншо типа функционирова
ния клетки является расстройство ее нормальной реактивности в отно
шении факторов внешней среды, главным образом многочисленных «ей- 
рогуморальных агентов как переносчиков внешних раздражений, что 
обусловлено отмеченными выше срывами, в том числе и потерей чув
ствительности мембранных рецепторов к соответствующим лигандам.

Таким образом, становится очевидным, что чрез мерно активирозан- 
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чить, что а-токоферол, с одной стороны, превептирует дальнейшее в-> 
влечение, .мембранных фосфолипидов в процесс свободпорадикалыюго} 
персокислення, с другой—способствует путем стимулирования актив*, 
ностн соответствующих ферментных систем восстановлению уже утра-1 
ценных количеств указанных соединений

Проведенные наблюдения показали, что одн тврсмеии ։е применение- 
нуклсината натрия вводит весьма положи 1 ил ши.-? коррек.ивы в общую1 
канву восстановительного процесса [11] как соединение, вызывающей 
в сочетании с а-токоферолом эффект оптимальной стимуляции процес
сов биосинтеза белка в пораженном регионе, способствуя тем самым 
восстановлению в перифокальной области миокардиальной ткани утра
ченных структурных элементов белковой природы.

Вышеизложенное настраивает ни поиск новых, более эффективных 
сочетаний природных и синаптических антиоксидантов с различными 
биостимуляторами, применение которых может способствовать бонд- 
эффективному восстановлению структуры и функции элементов данной 
биологической системы в условиях патологии.
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