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фоведено ltсслеl{оваiп,е rтзпtененрй ак,г}iвности дrхл,орфенопrlндофеноп- и феррлащап*rдреrryктаз м[fi$осом г4)и
обпученлilr ускореншь[гtl[i элеIс1-lоtlаN[II .в дозах l0'-I0' Гр. Щосюверное rrrгt$лроваrпае акгшноgги обеtаr
Фкс}цOредукгаз гtдблlода.l;ось [ц)ll дозе trCn Гр. Устаrtоýлеtlо, l{Trr радrаtиоriно-rfiдущФованIме зффекrы не зависяf
Фт концеrfiраlц.ill rиепtбрангtогtl бмка в д{апазоне а,2З-2.3 мт/шл. Не обнаружено г4lямой корреrlf,tц{и мев(д/
изменениеь{ актttв}лост}! фецэментов ,.l развLrием гФоцеGсOв перекиOнOгФ 0к[Iс,цен!{я JlипидФв rри облучешшt
Уотаноg.тrеrъl закФноN{ерIloсlrlffJIL{яцiш модлrфлкаторов струкlурЁr{rгФ сФOтояFлIiя пtаебран (трtтгош Х- 100, гrryтаровьй
а;rьдегид; lT бl"гатtол) ня рliдiг}tгуýrтвL[теJБнФстъ Фкýхiдорещуктft з.

КjШФЧЕýЬ{ý СДФýА: oкс!!дореryкйзы I\ýfiKpocoll} обпучеr-мq модr{rлшаrщlч рад{оlФrsсгЕхfiеJlы{Фстл фермештов,

На современгlоп,! этаýе разtstлтрL{ l]ад[iOбиOлоги!* фаJff тOго, что плазматическая лtембрака клетки
дВл-8gтся одЕtиш llЗ сбъектоlв дтJI ]]адрtациOнгпоrs вOздеiiстtsЕ[я пе вызыЕает сомнеfiия. Процессы, индущ}лруемыо в
IТjlаЗЬ{а.Теп{futе Фблvчешr{ед{, r.[сс.l1едOв;]-qr,сь с fiр}tft,rеfiеииеil{ i]азличных з{tсfiери]!{ентальfiьil{ шодщФдOв к проблепле

РаСшифровк-т{ l\4оJIек"/ляt]нь[х &,екаr{}лзмов Iторахtа.FЁlщего деI-tстtsия радllацItи ца организм [1-З]. Однако,
0{)сРеДоточенrае yotu,li.lii 1ладr.tобrtолог{-]в тс}льк0 на lrзуrеник пострадиациошньж лtзмененIлЙ нару}кнOrЪ клеточцоЙ
&fеМбрашы, да}ltе с yllетOе,t ее }лнOгостOроt{них функцлiональных j{ регуляторных связеffr е к,четФчньm{
метабOлиз}4Фý{, огрilнjt;Iиtsает вOзL{O)rtнOсти реш{еt{ш,ч данноi1 проблемы.

Е зтом аспеi(те особо с;rедует отд{етить тот факт, чт0 облучение оказьшает генерапизOвашшое дей{ствие
на кпет'Oч}tы,е меiл,tбраны, т.е. затрагllвает не тOльк(} Iilтазмашее!п,tу, i{0 и ,Iриводит к $]лцественfiьлм одвI{гап,r Е
НOРМ&пЬноМ функцtlонlrрOваt{tлi,tr любых внуч]}lклетOчt-{ьrх мембран" Индикатором подобнь[х сдвIiгOв мФжgт
СЛРКИТЬ ИЗ}\,{еНен!{е aKTIiBHOcTIi lчtепtбраносвязанýых tfuepMeкToB при р;qциациоllном вOздеЙствии. fiо ведичине
ЭТOГ0 иЗмеКеt{пя, а Taк}lte еr0 Знаку (рIЕIгиблхрOtsаt{ие i{.JII{ активацrш ферментатIlýнOЙ активксэсти) мOкк0 gудхtть

Ф OT*ITэHLI rrора}t(аюIцего дер"tствItя рациацrir{ на 0рган[,!зм. В связц с этItм особ5rю aI.JyaJTbHOcTb прлiобtrэ*тает
ИЗУЧен}{е деЙствI,tя облучеяrтя и;l (lерь.tентиые clfcтeý,fbi llпет()lltiых 0рганеJLIт.

Е iтаст'ояil_tев't работе lтредставлекы результать{ изучен;{я впriянIlя ускоренf{ых эл.ектрOt{OЕ tia а.ктивi{Фýть
а{ИКРОСОIý{аЛЬНЫ,{ ОкСI]ДOредУктаЗ. fJля вьrявлеЕiЁ!я тOге, какоЙ путь (rлрямоЙ xlпll 0лтOсредованныЙ) проблацает
в fiораЖ(аtоrщепл деliствlrit р-излу,rен!rя на дихлорфенолиндофешол (ДХФиФ)- Tl феррицианщцред}з(тази
ИССJ{еДOВаЛИ ЗаВ}IСпп\,IОсть степенIi радт.{ащиOниOfii инактrrвац!tр{ дашfiьD{ п,tеллбраtlосвязапньж ферментов от,

кOицеитращlrrl бедка ts С_liспе$зiлil Mlt1pocget [r$]. С шелью 01ýета на вOлрOс Ф т0&{, в какOй fr,tepe за ,tзмен€ние
8ктиtsиостi{ оксIlдOl]едYктаз OTBeTcTBeHHbi прOцессы радиациоflно-ршrдуцир(,ванI{ого перекисног0 окtiсдеиru[
ЛИШИДOЕ (ГlОЛ) п,lеьtбран эFцоItлазl\{атиаIескогФ ретIrкулуIиа,. ltзучатIи tsли_,IнI{е тиOмочеЕиFiы на
фРКlqионllроваIlIlе э1,{1N белксrв npt{ облученltrt меа.Iбранfiых сусfiеiIзий. Исследовали также сдвиг
ЕOСТРадиацliOннOЙ акгшвнOстfi п.{нкросомальньrх окс}Iдоредуктаз в разлрнные сроки поOле облученкя il lT 24 ч).
ýшя лучlлlего понI]пlанIlя ti,!олекулярньiх &1еха}i[{змов, fiOсредствOм которых структурЕо-дIIнам!{rlеское
соетояк!lе ЕF{утриклето,rныХ rlлешлбраН оказьIваеТ воздействие на наблtодаемьIе рацнацЕонньIе эффекты, бшт
ПРОВедеý ряд эксflерI{меfiтOв с l,!спt]льзованtrепл мепrбранотропных агентов, Taкllx как т]]итон X-i00, гrтугаровый
аJ[ьдегцц и бранол.

MATEPý,IAJT&Iи мЕтOды

В РабОте IIспOльзовали n{tlкpоcob4нlTo фракцлuо, tsБIделеJ{ную из печени кролика [5]. Микросоплы
СУСПеНДИРОВаЛИ В l0 мМ трlrс-НСl буфере (рН - 7.4). Содержание белка определялIl по методу ЛоlрrI rr
СОаВТ. [6]. Мепlбраны пOдвеl]галrr облутекяшо элекц]оЕtамл{ с энергLlеit 5МзВ в дозах 102-104 Гр, Перед
измерением ферментатlrвноti aKT,l.tBHocTи оксидоредуктаз пробы инкубировали при 40С в т€чение 1 цги 24 ч.
ФеРментативнуто активность опредвллли как опшсако ранее t71. Статпстическую обработку
экспериментапьЕьrх данfiьtх провод}шц по методу [8].

В качестве пtодitt|лlкаторов структурного состоянIш мембрак применяпи тритон X-l00, глrугарвьшi
альдегид и бугакол, добавлеяltе которьtх к суспензии мшкрсом произвOдIUIи за 24 часа до облуления ло
конечfiьгх кOнцентрац}tit цlитона Х-100 - 0.05%, глутарового чlпьдЕгида - 0.001% и бутакола - 0.3% . При
вьUIснении вопроса 0 пI].flмоl\{ ImtI опосредованнOм пyтлr воздействия радкации на микросомаjIьные ферлtеrгы
испопьзовrtли суспензtll.r с концентрацlтей меrпrбракного белка 0.23 tr 2.З мг/пtп. Иптенсивность процессов
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радиациоfiно-иЕд/цированного Псл оценивалЕ по накоппеfiию мrшOновог0 диаJБдегlца (МДА), испоJьзуя

коэффициент молярной экстинкц1.Iи 1,56,10J M"l,cM-t. ,Щпя подавления процессов ПОЛ примеЕшIи тиомочевику,

uоrор5m добавляли к суспензlrli MIlKpocoM Еепосредственно поред обrгучением до конечной концоlrлраrцпт 100

мМ. ёодеркание МЩД в мешrбранных препаратах опредеJIяли члерез 24 ч после радиационноrо воздействия по

п4етоду [5]. В течение этого BpeMeHtt lrробы инкубItровrtли при 4"С.

рЕзультАтьI и оý 0}хкmýиЕ

как влцно из представленной на prrc" l дозовой завис}Iмоgти фермеrrтативной активности,

оксндоредуктztзы MltкpocoмaJibкblx мембрлт характеризуiотся пизкOй чувствитеJIьнOстью к радиациошшOму

воздействлшо. Через 1 ч после обпучения дOстOверное сIшfiiкение akтиBtlocTll обоrгх фермеrгтов набrшодалось

TOJБKO при дозе 10000 Гр. При этом спедует отметить, что активность исOледуемьж микросомальньrх

0ксидOредуктаз инггrбl-rруется практ}рIеск[t Еа одну и ту же tsел!рхr!ну (з6% ингибирования дJ{я

ýХФИФредуктазы и 3'?Уо- для tРеррицианIцредуктазь{ по сравнению с необлученныпr коптролем).
: 'Полученные Ha&li,i даriные по ингибированию активности ферриrрiапидредуктазы пOд влияlЕlиO}Д

раяиачии нах.одят подтверх{ценше в работе И.Е, ,Щовгогс 0 соавторz}tuи [9], в которой из5нались изе{еi{ения

актив}tостfi данного фермеята пооле облулеир!я вьцелешньж эркгрOх{!rгарньж мембiэан. ABTopbi набшода:ти rrРК

иOпоJъзOвании дOз 20Ь1000 Гlr уменьшеиие активности ферриlдианидредуктазьi на 50 Уо косле 4-часовоЙ

иикубаrции мембран при 3?0С. Стличие ts дOзе, при которой ша6л10даетýя радиацlаошпьй эффект бт trOлучеш{ьр(

E{aI\.{y рез}Uтьтатов, очев}tдно, объяскяется разпшчия1\{и в структуре ЭритрOцитарньгх И МРrКРОСOМаПЬrrЫХ МеМбРаЦ

а такяtе усповиями flострадиацrlонгтой инкубаrции иеOле,ryемьD( ьтембранньrх сусшешзий" В наrшвм еJIУЧае

**upoao**1*o t]lракцr.rю после облученlля ltHKyбItpoBa]Iи в течейие t часа прлt 40С" шоэтому закO}ror\{еРfiо, Чт0 ДU[
llроявлеЕiия радйацllонного э(lt|вкта необходлlма более высокаlI дOЗа о6.тryrченrя фис" 1).
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Ршс. 1 ЗавrlсIrмость акт!Iвности микросомальных 0ксщцоредуктаз от дозы облуления

,Щозаоблучекия: l - кOнтрOль,2* 10Гр, З - 1О2Гр,4* 10ЗГр,5- 104Гр, КонцеrггlэацlтябелкавобrгучаемоЙ
сусIIензии - 0.2З мг/ьlл.

Радиационно-!t}цуцлiрованные IIзменепия активкости мембранных ферментов могут объясrшться
tsJIldrIýием разлиltньш факторов. Один из возможньгх молекуJu{рньж механизil,rов Jýд{евого поракепIuI клsтот{яьD(
мембрая запускается лосредством конформационных измýнений мембраняьrх белков. К вывоry о решающей
ропи подобньтк ко!формационных изменений в реаJIизациu пор:Dкающего двйствия радиацик в дозе 1000 Гр на
мембраны эритроцитов пришши А,М. Тонryр с соавт. t10]. Слепует отметить, что такие измеЕеfiюI
копформации мембраносвязанньн {юрментов могуг быть вызваны, в частнOсти, раэрyrчениýм опрсделвнЕых
(кшочевьж) аминош{ýлотньп остатков при радиационном воздействии, Подтверх(дением этого может служкгь
тm факт, чт0 при использоваtlии дlя образования IIJIaIrapKbD( липидньж мембрн гp;миIшцина Н', вместо
граi\,rицидина А, радлtорезllстентflость ионньгх канапов таких искусственIьD( липидньtх, мембраrr суцIёственно

увеJlfiчивается. Объясняsтся подобкое cHIDKeHIte ч.вствитеJьпости к облученtлrо Te}I, что в молекуле
грап.{ицидина Н- одltн tIз остатков трltптофана заменен на остаток фенплаланина [11]. Также ,Щовгий и соавт. [9]
caIt{IaюT, что в ингибпрованиц пострадиационкой активности мембранноrо фермепта ферршцианидреддýазы
цроцессы ПОЛ эритроцлtтарной мембраны не играют существенной роли. Посградиационнrul иЕ,lкт}Iвац}и

даfiного фермеrтта, по мнению авторов, объясЕяется структурнымII изменениrши, шrд5д{ируемымI[ прямым

действием обrгучеruц на белковую макромолекуJry llли связаннымц с пересrройкамш липrдrой составJDцощеЙ
rcrrеточноЁt меrи бlэа н ы.
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Исследование ттФстр&диащиФжных изпдежежий актив!{Фсти, . .

Taкtirt образом, однilпI I,iз возм0)IшьIх пlтеЙ радиационлrЬЙ }шактивации для {ХФИФрелкт€lзы и
феррнцианидредуктазы NfliKl]ocoNt может быть появление конформациOнньD( изменений в структуре эткх
белковых rdакромолекул. не связанflOе с перестроrlкаrr,tи ллtпrцной фазы MlжpocoмaJlbнblx мембран под
ДеЙствшем облу,rенlrя. Прrr этом деitствлtе радиации на ферменты лложет быть прямым или опосредоваться
lтродукга},Iш радltолrrза воды. В связI;I с этим прOизводили облученrrе бысцэып.rк элекIрOнап,Iи в дозе 10000 Гр 2
ТИПОВ СУСпенЗllЙ микросоI\f с концептрацкеr"r мембрашкоr0 белка 0"2З и 2,З лдг/мл. Как следует из подученЕьD(
даflных (табл. 1) увелIlltенliе концештрации плеп,rбрашного белка в 10 раз шё приводит к статистичесru{
дOстOворным изменеflлtем пOстрадшаr{llоннgЙ актиЕности ЩХФИФредуктазы. Ингибирвание
ýХФИФредукгазноЙ aKTIlBHocT!{ под деЙствltем облуrенttfi состаЕляет Н З3-З6% дrrя обоих типов мембранlшх
суспензиiл.

Иоследованлlе лOстр:l,цl.rацIrонкьIх лtзtrленениit активriости другоrо изулаемсго нами мелtбранного

фермента ý{IlKl]ocoм * феррlrцпанидредуктазы, yказьшает на меньшую инактивацию в ýлryIае более
кс}нцеЕтрIi$}oван*iоi"i суспензtili, Как влtдно }lз данньD{ табп. l, феррицпаrtlцредуктаJнм активкOсть при
обк]rчеttии ингибrtруется в суспеfiзr{Il о кO}tцеt{трациеЙ пцембраI{!{оr,0 белка - 0,23 мг/мл ха 35Yа, ,Щшя суспензии
0 кOнщентраrдrтеii белтса - 2.3 плг/ьsл зтот пOказатель составляет 26О/о, Таким образом, moHIDKgHIte кOнщеIiтращии
ltембраншого белка в облу,таеrurоil суспензI!и в l0 trrаз лрIrвФдит к статLiстически дOстФверýое{у уýеJlиliеншo
ферптештатлtвной lлнактrtвации t]rc;_lриl+itанидредуктазы на 90lо.

Табпшца 1. Влияиrtе концентрацIrrt ьlешlб;эапного белка }i| тшOмOчевIiruы Еа степень радиаt{иO!iпой инактиващrtи

ферпаетtтов.

Ферruешт

CccT;lB сllеды
0Yспе}rдill]0tsан l.iя

l\,ilIKpocýIvt

Котtr{*нтраt{рtя

бе"члtа, мг/мл

Ферпtеитат,ивная
актиЕность и ее
0тшФсIýтФльное

{,lзI$енёние

Контроль

F{АЩН: 2,5-

дхФиФ-
редуiýаза

] 0 ncM Tprrc-HCi

02з 1 з47 *47 2з4 * х2

2 100 6"l *3

a1 l з40 * бб 2t9* I9

}, ln0 бА +{\

]l0 мМ Tpirc-FiСl
+ tCIOMM
"гrtсп4 0чlевj.{}iь[

а"2з l зз9 * 29 'lпд ! 1.}Lда L lL

2 i00 66 *з
-l 1

l 33] * |2 а.,1 * l-ll

2 [00 б5 *5

НАfiН:
Кз[Fе(СN)сl
*редjrктаза

l0 пtN,l Tpllc-HCi
v,-/"J ,t збб9 * з59 zz$t9 * 101

2 l00 65*з

1t 16Q7 + ,?е 2"124 х 12а
2 100 74 *з

l0 пlNt ,Tpr.lc-iJCl

+ tr00 мМ
тиомоltевrIны

0,2з
з280 * l20 2085 * 100

2 100 b4*J
2,з з6|4 *2з9 21trз + 2з9

t [00 58 *7

Примечанltе; l * t]lepпleHTaTI{BH ari aKTlIBHocTb, нIvVмг/мии
2 * относ rtтел ь }10е ],lз&{gt{ешие фертrtентатttвкойr активностлt, Уо
(DерплентатrtвЕtуfо aItT}iBHocTb оксtцоредуктаз регистрировал}t через l ч после облlruенлrя.

Одкако, реrистрируемое !iзменеi{!{е столь мм0, liTo не пOзволяет с полной уверенностью говорItть о
ПРеОбЛаДаНии в деЙствпи быстрьж электроt{ов на феррицианидредуктrlзу прOдуктФв радиолиза во.ФI.
ПОЛУrенные Эксперitд,lеrrтальные даttные не llозвоJultот таюке абсолютlrзи;rовать IryTb пряп{ого влцяния
РаДИаЦиII наМолекулы данflого t|lepMeflTa. Аналоглrчные выводы можно сделахь и в сJцдае ,ЩХФИФрелуктазы,

Как prte гOворIшось выцlе, при рассмотрениrt вопроса о приtII[нах радиационкого пормiешrя
МембРанных белков 0тсутствует едиfiаrl, общепрrtнятая тOчка зрения. Наряду с п,rнением об индуrцrроваtсltr
струiýурнъrх излtененttti nplt непосредствеЕЕом деitствии радиаццI{ на молекулы ферl,tентов, HeKqTopbeIII
исСлеДоватеJDtми выдв!lгается Lrнoe предположенtле. Суть его сводится к тому, что посц)яп.l{ацIIоннаlI
ИНаКтиВацрш меМбранных белков связана, главньIм образоtl, с рдиациOfiно-индуцированными перестрl"*iаltlr в
составе }Ix непосредственного лllпидного окр}Dкен}lя. Подтверх<деflLIеI\d такOго объяснения trlолек},лllрi{ъIх
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иехЕlпI{зл{ов воздействрrя лу.Iевого фактора на активность мептбраносвязанных ферментов cý}DKKT тот фаrtт, что
BE}TpeHHlre иптегральные мембранtтые белr.r,r, например, цитOхром Ра56, сёflсибIшизирýаны к деЙствлшо
облучения в гораздо большеii мере по cpaBнer{}ýo с вt{ешпими, типа цитOхрма Ь5 н .щр}гих [12]. Такое
ларадоксапьное, на первьй взrдяд, пострадкациOннOе ;{змененfiе актившOсти внJг4}sн}iш( интегральных белков
связ€lно с их больrцеlit подверженностью влиlIýlIю заfiускаепльж лри облу"тении прOцессов Пол клеточной
мембраны. В целях да;tьнеiтшего обоснованрtя своей точкlt зрен?ж на причи$ы ,торая(ен}ш мембрако*вязацньгх

фермеmов под действrrем радIiации, авторами бbrTrlr проделаны рботы по,}iсследOЕанию ЕOетрад}{ациOнЕых
изменений aKT}lBHocTlI tлембранных белков в рекоriструt{рOваfiных l\аиKpocondax. Липидьт и ферменты,
сл}rкившrие ilсходныl\l пtатерIтало]\4 дIя реконструкцI{и мliкрOсOп,{, обrцrчаллtсь рUIи не об.тттrалрlсь в дозах 200_
1000 Гр отдельно др_уг от л1.1_yгit, Гlрл это]ъ{ пrредварI.iтельЕOе облзi"rение тOлько белков с ик последуюш{им
вбч)аиван}tем в необлу[{еннуr0 лLrпидЕую фазу не ots€зываIIо влr{fiния иа фермежтатиЕнук) акт}влость ш0
сраtsнекшо с коtiтрOльпьrмlr образцами. В отлшчше (эт этог0, fiредварltтельное обл5,чение 0дирL{ JIIIЕидоЕ и
формироваяие Mlrкpoco]\,l }tз Hllx лt необлl*rенньtх белков приЕOд!{JIо fr дOстФвел]*{оIdу ингшбировакиЕ0 aKTi{вnOcTId

ферментов [13,i4].
TaKrrnc обlrазопrr, одноfi rtз 80з},,rо-жi{ых riрt{чиI{ шOстрадр[ацt{оиных сдЕ{fп"OЕ ак-гиýнOсти /{ХФР{Ф" и

феррицшавлrдредуктаз n,lo}IteT быть ГtrOЛ Mptкpoсot\daJтbкыx мембрrан. [-Тереясиси липид,оЕ IшФг5т ttеттOсредственжo
ýOЗдеЙстtsовать i-{ai катаJ-II.{т],Iческllе цехiтры ферьселtта, рi:tr{i,lеFiять р!Iгliдi"{оýть мепабраrтъя, выступать ý ропм
лtжгибиторов Iiлш ллJтостер!гjескIг{ aKTr{BaTоl)оB tРерментатлявжоЙ аrtтятвносттr i15-17j. С:rедует таюке Фтметить,
что работьт Б,И" {lоллrводы с сотр, 0врI.дэт8льстЕует {} i]азmliтии {трцессOý ГlOJ{ шосле облучения в дФзах 25,5 Гр
и Bbiшte в KjTeTOttHbiX мепtбраriах, tsьхдедем}iьш вrз различffьгх объектов [j8,i9]" ГТри зтоtля хаi]аIш"ерýý, чт0
химические шрOOi{сIiдаi{т5{ прЕlвOдят к тзкfi&t ,Kg ,р{зll,{енен!iя}"{ эл*к,гр{tческj[х и эластс,е{ехаиJFаескзiх свойотв
ПаембВаньl, кt}тФрЬiе п{O)кf{o тtаб;тле;iать l]oсJIe ращиах{рIФЕlл{о]:0 воздейстъаtя i!i& иее [19], Ашапизируя fiрi{tiих{y
rlодобно*1 схOiкеýти э(lфектов влrшЕ{tiя прOOксIIдаýтов и облуеенлrя на меiъябрап-tы rglетФfi, аЕтGры ппOJIаf,аrФт" чт0
основнtlЙ Еклад R развlI1,1.1е шсiстрадиащ}i0кньж ýатOýffгrt.iеских лроr{есс8в к.петочкоЙ меьябратtьi Еfiосит
уЕеллrtIеrтие кOицснтрацI!;{ перекItсе}"r в ллтплтднсlл"т сOстав.лIжоlшеЁl плев,lбраннOгФ матрикса IзOсле рад!;{ацi{о}rногФ
воздействл,я.

В связlr с выш]етiзло)ке}{р{ыN{, rrами бьтл проýедеý ряд зксгlериl\{еЕtтов i10 ЕiсOледOвадиtФ роли IТФЛ
l'{икросOмальных пtеь,rбр:lи в ti$liктрrвации ДХФИФ- и феррилдltанllдg]едуктаз пlзлl облq,*rешии тr,lембранных
суспензлtЙ быстiэьiмlt электtr]онае{I[ Е дOзе 10000 Гр. {)азврtтttе iтроцесса ПФЛ регистхзиtr}ФЕаýр{ IT0 ilакошх8ниЕ0
Еторичг{ог{) прOдукта ПOЛ * }r,lалOitового дрtальдегида. Как след_ует }iз данньm, предстаЕJlФltных на рис.2,
РаДиаIdшOишOе воздеЙствllе пр]tвод[tт к сущеOтвеFIшGIч{у уЁOлрщ{еý{иt0 сOдер}какрLч lъ4fiД в х{сЁJя9дуемьш
е€икрOсоIIIаJIьных сусllеIrзшях. Прlл зтоl\t следует Фт&,tетить, чтФ увелшчение кФfiцеii]ращши белка пtембрш
ýриtsOдlIт к c}l l,l}liefi ] !}о ко нцентрац1,1и Мfi А.

йп*rр"по g"Опуч"rй* 
1

]

Рис.2. Измененце содержаtrlrя fulЩА в обJrуrrенньгх препаратах MItKpOcoM в прис)iтстýии тнOмоI{евиfiы
Соsтав среды суспендLIроваЕtия: l, 2 * 10 мМ трис-НСl; 3, 4 - 10 мМ трис-НСt + 10O&tM тиоI1,1очеЕины.
Концентрация белка tлtембраи: l, 3 * 0,2Э мг/мл; 2, 4 - 2,3 мгlмл.

Так дJrs суспеfiзlлi{ с коfiцентрацкей белка * 0.2З мг/мл наблюдается }ъепи.tение содержанIlr[ MfiA по
0равнению с необлучен}{ьi_м коптролепl в 9.з раза, Аналогtлчный показатель дtя более концентрироваЕцого
РаСТВОРа cocTaBJUieT - 6,2. При введенlIи в среду tлнкубацлtlл антиоксидаfiта - тIломочевины, образование МШ в
знац{тельной степени подавлялось. Из данных, представленных на, рис.2, следует, что в присуrствии
ТИОМоЧеВины, сOДержаЕие М,ЩА в облученкоЙ суспензии возрастает лишь в З рза в слrIае менsе
КОНЦеНТРиРОВаннОrо раствора NrиKpocoм. ИсслелуемыЙ показатель для сусЕецзии с конценцrациеЙ
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Исследование пOстрадиационных измеиений активности

мембранноrо белка 2,3 плг/rr л составлJIет велшIику 2,29. Ташrlr образом, наблюдаемое снюI€ние GОДеР2КаННЯ

МrЩД при добавленлtи i 00 мМ т}IоI\dочевины свидетельствует о существениом подмlrgtlпI радЕilионrrО-
ш{дiцированньtх процессов ПОЛ микросом;lпьных мембрн

В тоже вре}lя IrсследOваýие пострадиациоt{ньD( изменений фермоrrтативной актившостн

ДХФИФрдуктазы не BbulвJ.mo влIutяIuI тltомочевины на хаlмкIер этих изменониЙ. Ингибпрование активнОСтИ

данного фермента через 1 rI после облучения в прис}rтствиfi тиомочевины сохрfiuIGтся практшIескй на пРеЖнем

урвне ýш обоlтх типов мембранньгх суспензий п ,cocTaBJиeT ХЗ4-З5 О/о (табл. 1). В схучае

феррицианилредуктазы набпюдается модификация радиационного эффекта дrul суспеrcии с концеяqlацией
белка 2.3 мг/п.rл (табл. l ), прсlя вляющалсл в дополнIrтельном снIDкенин ферментативноЙ активности ма |6 В/о,

Изучался так)ке времепной аспOкт развития радиационного пор€Dкенrц ферментов микросомальвоЙ
мембраны в суспензl{ях с концентрациеЙ белка 0,23 мг/мл. Как спедует из полу{енньrr( эксперимептаьшж
данньн (табл. 2) через 24 ч после обпуления характер ракцлrЙ обеих иссле,цуёмьж оксидоредукта3 на

радиационпое воздействле отJllrчается.

таблlлца 2. Изменение актLIвности оксидоредуктаз в разллрiные сроки после об;цr,rения

условиrr опыта

ферментатltвная
aKтrrBftocтb }.I ее

0тяос!пельноё
IIзl\,IенеЕие

дхФл.lФ-
редуктаза

Феррпцлrанлц
_реryктаза

дхФиФ_
редуюаза

Ферришиаши-
редукгаза

Контlэоль
l 34,7 * 4"| з669 *з59 294 *20 l791 * 120
n tr00 l00 l00 100

l04 Гр
t 234*12 24i9* l01 2|4* 76 l5з0 + i05

2 67 *з 65 *3 7з*5 85*6

Контроль -t- Tltoлto.teBIl H;t

l 339 * 29 з280* 120 з23 *з0 l450 * i50

1 t00 l00 I00 100

iOa Гр + TltogotteBиHa
l т,)д.]- l) 20в5*100 2|5 *24 768 * 89

п 66 *з 64 *,з 67 *7 5з+6

Время цOстрадIrlацItоянойt шнкубации, час
24

Примечанлrе: l - ферr,,tентатIi вная aKTlrBHocTý, rrfuУмг/мин
2 * oтrtоспте.льное ltзмеfiенitе ферiiлеrrтатrlвной активности, О/о

Для &ЧФИФ-редуктазы ile регистрируется статIIст!пески достовер}{ое измеfiение фермеlтгативноЙ
актflвности, В отллrчрtе 0т нее, в слJчае феррицианидредуктазы набшодается уменьшение ингибrтрованн,т на
20%. Внесение тиомочевиЕы в инкубацлtонную среду до об.тrучения приводит к обраценлшо наб.шодаемого
эффекта (табл. 2). Через 24 1l после радиацtrонного воздействия активflость форрнцианидредуктазы
допопнштельно ингибир_yется Fla 1l%. Пострадиационная активность,ШФИФрепуrстазы в )жазанном врменяой
интервме в прбак со l00 мМ тlломочевиноit остается практически на том же урвне.

При сопоставленllll данньж, представленньн на рис.2 и ъ табп.2, сrаковится очевIцно, что
радиационнФ,индуцlц]ованt{ое изN{енеfiие активItости обоих исследуемьD( MlrкpocoмaJlbнbrK ферrентов не
коррелирует с измеЕiением содержанriя MfiA через 24 ч поJIо облутения пJлIком ускоренньD( элеrtтрнов. В
облученньгх пробах с коЕцентрашией М,ЩА - 159 н}Дмг белка фис.2) ингибl4lование ШФИ<Ь и
феррицпrанидредуктаз cocTaBJUreT 27 и l5Yа соответствепко (табл, 2). В то же время в суспензиlD( с
канцеfiтрациеЙ М/{А - 27 н]vUмг белка ftlио.2) наблюдается значительно бопьшее снюкение пострадиацlлонной
акfiвности данньtх (rcрментов. Активность ЩХФИФрдуктазы при добавлении тиомочgвины уменьщается на
З3Yо, рля ферlrицIланидредуктазь1 этот показатель cocTaBJuIET 4'lo/, (табл. 2). Bmeceнrre тиомочевиЕы в
концентрации 100 мМ, существенно подавллощей процессы ПОЛ мнкросом;шьньD( мембран, что и
реrистрируется по знац.tтепьноN{у снюкению содержания М.ЩА фис.2), теортичесш{ доJIrкно бьшо бы
ока!ыватъ на исследуеN{ые оксrцоредуктазы пртекторfiое действие. Однако, дilrпое щ)OдположенItе верно
ToJrьKo дIrI Qлуllая, когда &цючевую роль в радиационном пор:Dконни мцкрсомrtльных фермекIов играют
имеfiно JIипидкые перекиси. Полуrенные экспериь!ентiчtьные д€tншые (табл. 2) по ингибирваrтrпо
посградиациошtой активностII ДХФИФ lr феррициакIцредуктаз в присугствии тиомочевиItы позвоJutrот
сдýлать выýод, что процессы ПОЛ моryт воздеtiствовать fia эти мембрнные фермеrrгы лишь косвенfiым
образом, а основной вклад в пораiкающес де}-tствие радиации вкосят иные моJIекупярные механfiзмы
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взаrпцодействия облучешля с биомембранами, реализуемые опосредованrrо, через изменение структурнФ,

диýЕlмIгIеского состоянlul липrцноЙ t}азы мнкросом.
Роль вязкоСтш мембраНных лIшIцОв в реrуJIяции активности мембраносвязашьD( фермеrпов уже

обсуждмась нап{и прп интерлретациш механкзмов модификации радиациоrr*оiо "о.действпя 
на Са2*,АТФазу

теней эритРоцитоВ [20]. НесомНенно, чтО динаl\tичесr"ие свойства непосредственного липидного окрулФниlI

мембранньrХ фермектоВ накJIадываЮт своЙ отпечатоК на функциоНирование белковых макромолекул. При этом

следуот отметить, что фrtзrrко-химичесrcIе характеристшки аннуJIярного кольца ощ)едезrяются не тоJIько

струкfурой составJIяющпх его лIlпlцов, но и структурой внутримембранной частн инте|р;lльного белкц вокруr

котороrО данное кольцО формнруетоя [21]. Молекулярные взацмодеiлсtвмя погруженпого в мембрапу

фрагмента инте{рапь}lОго белка !t липидоВ непосрёдGтЕепног0 его окружения (белок-липидные взаипаодействия)

iiосят свой вклад в регуляцию активности мембраносвязанньD( фермеrrтов.
МехаrплзМ лодобной регуJшцItи, в общиХ чертах, сводштсЯ к тому, что под действием раýIичньD(

фшсrоров может Irзменяться стрYктурная упорядочеt{ность липидов аннулярного кольца, Такое измепенце

u"a*oa"" этой лрtплзднол-t областп влечет за собоfi I{зменен[Iе харакгера белок-липlцных взЕ}имодеЙствltit, и, Kzlк

спедстврlе зтого, переход меплбраносвязанноrо фермепта trз пре>rtнеii функцllонально-активной rсоllформацtи в

fiовую конформацlлю с измене.нньIмtt каталнтическимIt свойствами. Таким образом, пOсрвдством измеfiения

динамичесКих cBoI*IcTB лItпlIдногО микроокру}кенrrш мембранньrх белков, осуществJиется локаJьная липидна,I

регуJIяция ферментатлrвной aKTllBHocTl,r. При этом следует отметить, что пограничпые липиды моrут 0кrвывать

uоздейсrв"е на фуrrкцl,rонированше мембраносвязанньж фермеlrтов как за ýчет кулOновскшх взаlтшlодействий в

областИ заряrкЙоl:r urorro*nпo фософолнпИдов, так и за счет слабьж гlцрофобньж взаlпtодействй

вOзникающltх мея(дУ лtмплобилпзОванньIмИ ацильнып{}I цешши лrtпидов и внутримеI\,rбранньпчIи фрагмеttтапаи

иЕтегрilльньгх белков [22].
В связtt с вышеlIзло)кенным 1{сследоваJIII дейrствлtе мембранотропньIх агептов - тритона x-l00,

гJIrтарового аJIьдегr.[да lt бутанопа на aKTtIBHocTb мfiкросомальньtх 0ксидоредукта:3 при облуlении быстрьrми

,п-uфо"*ч, в дозе 1,0000 Гр. Предварительпо было из5r,rено влиянлIе разл!ЕtЕьIх концентраций трнтона X-l00 и

глуrарового zuъдегида на (tункциоtlирование этшх ферментOв в норме [7]. Выбор именно такfi агентов

опредеJUшсЯ тем, чтО дIя ниХ характернО разнонапраВленное дейетвие на вязкФть липидноЙ фазы меточнъж

мембран.
Как сJrедует из даflных табл. 3 внесение тритона Х-100 в мIIкросомаJIьные суспензии модифИцируеТ

эффект воздействия облученлtя на активность исследуемьн оксцдоредуктаз. Пострадиаuионное изменение

а*rо"носr' !ХФИФреЛуктазЫ в прлlýугствI{и тритона Х-100 выраiкеко в гораздо большgй ь{ере и cocTaBJUIeT

5l% ингибшрованIDr, в отличtIе от З5оlо-ного ивгибrrрования, наблюдаемого в отсутствие детёргента. TarutM

образом, чпеЪuпие TplrToнa X-l00 В среду инкубациI{ В концентрации - 0,05 О/о, 
УСrrЛИВает эффект лучевого

воздействиЯ N в L,5 раза. АналогltчнаЯ ситуация наблюдается и в слу{ае рациационного порЕllкениrl

феррицпанидредуктазы .l\{ltкросомальньж мембран, лредварItтельно проltнкубпрованньtх с детерrептом, При

этом следует oTц{ýTllTb, что тритоН Х-100 сенсИбrrлrrзируеТ даttныЙ фермеrП к действrrrо обrг5^lеrшя в

с)дцественно большей cтeлeнtl, чем ,ЩХФИФреryктазу. Как видко из давньп табл. 3 радиациошrм иfirlктивация

феррицианлцредуктазы достI,Iгает при добавлени}{ данпоr0 детергекга велиtIины 64%. В то ке BpeMrI

немодифицированное Tp}tToHoM Х-100 облучешlе пучком ycKOpeHHbD( элекц)онов, приводит к умsньшению

фе,рментативной akTltBHocTи лltшь на 38yа. Полученные эксперкментальные данпьIе указывают на увелкчение

рациационflоrо э(lфекта в пpI,Ic_yTcTB}t}l данноrо детергента в 1.7 рза.
вышеопцсанные явленlля хорошо укпацывrlются в рамки той гипотезы о механизме модlфицшрFощеrо

действия тритона х-100, которая выдвигалась прIr интерпретации радиационного поракенr,rя Са2+-АТФазы

эркгроцштаРньтх мембран, обработанЕьlх этIlм детергектом [20]. Очевидко, что в основе моJIекуJIярнш(

механизмOв повреяtдающего действлrя радиации в слуlае }dикросомЕшьных оксидоредукгаз, также лежЕт

измеflение структурно-дкнаN{шlескItх свойств ближайшего л!tпидного окружения даЕньD( мембраrrосвяз€}нньD(

ферментов, iaK каО моднфrшацлtя этиХ свойстВ тритоноМ х-100 приводит к усидsнию раднационной
,ппа*"""цrr. Тритон х_100, Естраиваflсь в микросомальные мембраны и модифицируя харахýер свойствеяных

ферменrу в норме белок-пшпидньн взrlимодействилi, дестабилизирует белковую макрмолеку.rу, что влечеТ За

iобой сних<ение радиорезистентностк. По-видимому, действие .детергента, опосредованное ближаiшrrшц

JIип}цньIм окр}Dкением фермента, сводится к }rндуцнрованию копформационt{ьо( измененпй белковой глФуш.
измененная конt|lормачlrя, хотя и отлllчается большей мfiшитической активностью, в то же времл

харакгеризуется гораздо меньшей устOйчивостью к повреждающему действпю радиацш{ (ТабП 3).

СледуеТ таюке отмеТшть, чтО согласfiО имеюцимся представленIUIм о рJIи липIцов аIiнуJIярного

коJьца, эти липидЫ мог}т слухНть аJIJIостерИ.IескимИ эффеrсораплн [2З]. Вьrгеснение трктоfiом х-100 лиmцов

- ингибиторов из непосредственного окрух(ення белковой мопекулы могло бы, по принцкýr аrrлостерuческоfi

рсryJIяции, приводить к изменен}UIм структурно - стерIl.Iескю( cBorlcTB iктиБкOго центра оксидореýrкгаз,

направленньIм на усI{ленi{е катаJIитической актltвflости, Как известно, взаимодействие пространственно

разобщенньгх zrплостер}неского }r активноrо цеЕrров фермента мох(ет осуществJUIться JIишь посрдством

конформачИонньlХ иiменевиir молекупы белка в целом. Возникающая при нарушении исходной
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Исследоваrсиё ýФФтредиаL{иФЁ{неяж изьgен*ний &ктиtsнФет}*, .,

аJIлOстерлr"lеской регуляци}t ýод BлI{lIHr{e&{ трIIтона X-tr00, изI\dенеиная конфорпlация окýидоредуктilз облаДает

большей чувствительност}ю к действлпо быетрых электронов. Однако, предilоложенпuI о вмешательстВе

детерrекта ts мехаflизм аJIяостерической регулящик 0ксидоредуктаз микросомiлльньrх мембрн требулот

дополfi ительной экоперлпtентальной лровеllки.

Табпшr{а 3, Иэменени9 пострад[rаL{ионшоЙ активttости микрOсомаJIьньD( 0!{сидоредуктаЗ в приýутстЕIlи
мембракотр0I1ньгх аrентов

Мепябранотропный
аIент

Условt,tя
r}fiь!та

ФерментативFiа"rt активкость и
ее отýосительнOе измgfiеi{ше

дхФиФ_
редуrtтаза

Феррилдианид-

реду}ýаза

Без добавrси

Контроль
t 108.з * 0-8 1019 * 8з

2 l00 l00

tr 0'| Гр
l 70.4 * з.2 ffiz*2a
a 65*з

Тритон Х-100

Контроль
! l20* t.0 [78з * 107

2 l00 t00

Io'l Гр
l 59 * 2.4 642*зб
2 49 *2 36 *2

Глраровый
альдегIц

Коитроль
n iФ7 * 7 1015 * з0

2 t00 [00

tо'Гр
60*з 325 * з0

2 56*з з2+з

Бlташол

Ковтроль
1 Yrz*,I l42| * lzз
,J i00 100

l04 Гр
1l 94+з 526 * 65

2 55*2 J, - J

ГIршп,tечаrпие : tr - (врментати в н ая а KTi{Btr{OoTb, нМ/тrtг/мин
2 - относштельное ltзменеtяие фермежтатлtвкой активности, Уо

Ферьлентатi,tвнуЕо aKTltEi{OeTb ,{зI\4ерялр! че}]ез 1ч шосле об,щr.lекия в лтробак с концеflтрациеЙ белка -
0"2З паг/пл.iт.

ýействие гпутарOtsOго альдегI{да ка кJlетOчflу}Ф шtембрану, как 1дсе уfiOминаJIось на]ttи в рабmе [2С],
шtr]OтивФIIФJIOх{но влlrяfiиIо тpliTOHa Х-100. Из дапвьлх табл. З вýiдtr{о, что, несмOтря на то, *гго данньЙ
кýшива{ФхлциЬ> лtембранлtые белюr агешт, саrlf по себе угнетает ферментативнук] активность 0ксrцоредуктаз [7],
его модифицир}тош{ее воздеI'tствие на .ЩХФИФрЁлгктазу tтри облуtении Bbrpaжteнo алабо. В присутстви!I
гr{уrароЕOг0 альдегида rrягибировапие достигает 44Yо, т.а. уýелшчиЕаетсх на 9Yв п0 еравкеfiшю с веmrwrноЙ

радиащиOн&ой лrнактlrвации Е ь{икрOсOIuаIьньпх суспешзиJiж без добавки модифлткатора. В то }ке BpеMlI

чуýствителькость tilерркцрrаýидведуктазьх к облученлrю шучкOм ускореш{ьж эJIектронов, под влиянием
гJщIтарOвOгo альдег}тда суIщестýенн0 ýФзрастает, ГIрлt наллгллtи в срёде инкубации микроýOмапькьгr оуспензиЙ
0,00i%-ной концеi{трацЕ{Lт гл}тарOвог0 альдегида, цOстрадиацlIонное уменьшеi{ие активIIости данногО

фермента, дOстигает 68%. TarurM образошt, в случае ферриrдианидредуктазы, под деЙствиелt модлфикатор
на6.тшодается дополнttтеJIьная радиационна.,tr инактивахryш на 30 %. Из данных табд. 3 следует, тто эффкт
обrцrченлrя, по:гуленвый в пр!Iсугствии гJцrгарOвого альдег!{да, дтlя феррициаяI.rдрсдукта:]ы Bbltr ajiкefl в 1,5 рза
болъше, чем дJIя,ЩХФИФредуктазы.

Как рке уцOминzlJIOсь [20], глутаровьтй апIьдегид, взаилподеЙствуя с N-кOпщевьý{ш фраrмеrrгали
мембранньж белков, структурирует кJIеточчrю мембрашу, модифицируя за счет этого характер белок-лиПИДlЪРr
взаиплодействий. Эга л,rодrrфлlкацлrя Ел}явт, главIлыIll образопл" на слабые, дисперсионные взаrшОДеЙСТВlrЯ,

ответственные за иммобIшизацIlю ациJIьньгх цепей липидов, и приводит к более rтllотной JпIаковке ((хвостов)

)IйpHbDr кислоТ в белково-ЯlrruцноМ матриксе. За ечет этOго rrабJIIодается усшJIение дfiсперсиошrьн
взаrдцодействий lr огранлrчен}lе всех видов подвюккости белка в клеточной мембране. Молекулярный мехаrдлзм

BJIиrmIlJ[ гJI!"гарового аJlьдегrца на активность ь{икросомапьньtх оксидоредуктаЕt СВОДИТСЯ, ПО,ВИД{hlОМУ, К

тому, что u йрупrурrрованной лrодяфикатором мембране ý{Oлекула бепка, под действием JrвеJIшrившIд{ся

д{сперсЕонкыК сиJI, пртерпевает конформациоrtньй перход. Копформационные изменени,I
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;}аоl!рOстракяются, ts тоl,,{ l.{x,Ic.l,]e, t{ иа активный i{efiTp, мOдулируя ЁгФ ýтруктуржý-стерические свойства таюшr

Ьбрчзо*" *rо каталItтrг{еекая aKTliBHocTb ферпtента }ъ{еfiьшается [7J. Такая изý{ененная конформацlтя белкошой

&{0ýекулы, очевIiдно, !{е является нативнол"t, cBcriicTBeнKoй белку шри нOрмальиьж услФвlLях его

ф5т"ткционирOваItл{я в клеточиой мембраке. Поэтопtу чуЕстЕ!{телькOсть *ксидФредуктаз к шOра}rй}Фiцему

действlшо радиаi]?Iи под влttяtiilепд глутарOвOг0 альдегý{,ла увgл}tчиRаетс.т, triтФ особенно яркs выра}кеfi0 в сдучае

ферричианилредуIfiазы. Прtt этопt следует oT]!!eT[lTb, чт0 за ctr{eT {(сшtиtsаtlияр N*конIдевьгх фрагмеrfi"ов

r"tеiлtбракньrж белков 1i чслl-пен{lя дпOп9рýиOнньхх взаи.еdодейgтвий с ацлL,тьншl\{Р{ ПЦеmЯ]х{и диýý{дOв, А{Флекула

ф*рмЬнта, при 0гI]анltчея!{1{ l]азJIItL}шых ЕидФЕ I10двл!ж{нOсти белка в мембtrзаве, как бы кt{iиксl,tgз5rgrgяll в дан*дой

чiзйенеинол:,, сенсrtбнлl,лзИрованноil к радllаiдиоrrнOму вФздействрtrО конформаlдии" Г{одобная стабтtlтизац*ая

радиOч}ýстВительноir конtРо;змацrrit окOх{дореДуктаз fiýл ЕлI{-чкием глугароýог0 аJпьдегрща, i,лOжет вfiФсит&

ДОЧТ*rrrr*uеЛоrtый вк.llад ý cн{,Iil(eпIre i]ад[rорезистенткосгt{ этих мембраý{Фсвязанtfых ферпtеtlтов,
Е отлиurие 0т глутароЕOгФ альдег!rда, лъяеплбран*трOiтнФе леriствtrе бутаtаола иа клётФчI,iые ъяеп,lбраны

Еараr$еризyется gщeui(eншetlt .ЕязкOстjл лrшидшоr1 фазьт в глрiтсJrrстýкr; дан}{фЕ0 Фргаt{щтеЁкФr"Ф раýтýOрите;тя. Как

0ледуеТ }iз далJныХ та6.;л. З ýftecer{rie бутажола в itнкуýаr]*тО$ffiуfс срсд"lr в i{ФнщеЕ{тр&lции 0,ЗУо приýФдкт к

*r.u*r""цч*, {lеtrэментатпвно_i]л attTtTBHocTiт о{ссi{дореl_trуктаз &tffкр*сOмirльных пtеп,tбрн, KФTon]:tяi бопее выраэкеF{а,цJrq

ДХФИФреД]'Ьазы. Под впtлянrtепt бутаttслла aKTlnBHOcTb дfiн$firo фr*рпtеrата ýýзраста*т шя 59%, т.е. в l,б раза. Е
Ёлучае 4Ьррлlцлаанид!:}ед-{ктазь[ шабпrодается ,увед{tчеЕ{ие аf.хi{tsЕ{ФЕти *уа 39о/а, Такэtтчt с:бразолt, актив*lр5,tошtrшй

эфtРект 61таrtола дпLq даннсг0 (lерtяента в 0,7 рза i\qе}{ъiде, tieý{ д]хý fiХtFИСIЭредуктазьт.
Еь;ш1еопrrсацнOе влрtяпlле бутаr*ола ка t}улtклцлtоrт}tрOЕаi-Ёriе зтtгх ъtепtб;эа}"{00вязанжьlх фер*tентол lvt0il{eт

tзбъясtляться Tej14, !IT0 Е сOOтветOтв&[!{ с даt-{tiьi&{}l лр[тёратуры [24], fiрrfiЕ{ическ_t{е раOтЕsрители *a&{pt 11Ф себе

взаrrвтодейсТЕу}Oт С белкаг"атr за счеТ образоваtллtя водOрOд{тых с;в.чзеГ; 0 сФ$тЕgтfiтву}Фш{р$"{рt п}YIт!тfi&{и, чт(:}

еýi]рФtsO}rщ,ае1gя, ts чztстt{Естli[, IJ;lзрьлsсм rцrароф*бt.,ых 1(ФнтактФв n{ ЕФД€)рФд"i[iь{н связеf,r в б*лковой г"тlсбуле.

Результатов,я этФг0 [tg)[tет бьiть (разрыхление}} el0Jleк}/дbn :}$зиtdа, ýФfiрfiвФящавGщееся увФлх{че}ýие1\{ егФ

катзJтитичестtоЁt а ктlтвн ocTl г.

Фбпучение ллi!крOсоl\{;}льньlх суелензшй быстрьеТvtИ ЭЛеКТi]OfiаI\tх[ Е дФзе i$OCI0 Гр резкФ изе{еняет

шаб:зтодаомУtо карт}I{{_у. h{адitlilикалtия радиациФt{iiагu вслздействия O,ЗУ"-ноfi кOIrrдештращией бутакола пi]иЕOдит

{t дOшФлн!tтельнол-t trHaKT}lBa_rttiit р[сследуемыЯ 0кýидоредчКтаз, E,{l]иLleE{ $}ад.I{ащиOtiкыfl зtРtРеrст более вырахсеи в

*дучае феррицтrаrтидj]едYктi}зь[ (табл. З), Для ДХФИфред{уктаlзьi лtнгriбшрiэван{{е IхФстх}вдртаЕционшоЁt активяостlq

* гrриu:уrйшлt бутаtiолlа достilгаеТ 45qk, ,t.e^ 
увелIiчittsаgтся на i09/o п0 frравfiенЕfto шепаодифиrщрOваЁ{ньпеý

деýЪýтЕиеI\,t облучеfiJ1п. Радлiа1-1Itонная шжаfiт}тваi$iя (tе**рltцлrанtlцредуктазь{, шtr)]{ шредваритФле$Ф&t Е}tесеtl?Iи в

ишкубатдионнуло сi]еду ФргllниIiескФгФ ра*тýоррrтеjlя, сФстаtsj]яет 63%, такjdý{ образовл жаблIФдаетOЯ

дФтпшлщgtтелЬнOе yмeнbtl]ieн1.1e tiiepMeнTaTиBнo.ii aк:г,}rtsf{OgтI{ ма'25Yа. ИЗ пол5,ченКых экспериМентаjl;ы{ьр{ дашýьж
gJ{е.щa*т' ч10 рал,[{ац[lоl*ныЙ эt}фек.т' i{аблrcдаемЫй в шрrrсутсТвичя бутажоЛа, дпЯ феррltщиаttшдредуктазьт в 1,4

раза больiше m0 cpaвt{eнýLю с frХФИФlзедlчtтазой. I1plt этоt"t . ,ледует, ФтТъяет}tгfu. чтФ дOIтФлиитФлькФе

fiс}етрадшацЕлOнно0 yI\{efibЩe[ti[e акт[iЕнOýтИ феррltlдltанлtдредуктазьх, вызtsаFiЕIfiе влЕ!яЕ{ие&{ 0ргажщчеOкOr{)

раtrгýорителя, в 2,5 раза больtне ;l.налогрFiriогФ ýOказателя лрl,т,оiт;,iсследуеft,iоr{ 0кýшдФРедуКrаЗы.

fiейс,гвлlе б"уТаltОЛа на лltпI!днуto rfuаз5, клет*чнл.ах меь,лбра}J в 0ттрsделенкой мере с}tФ}l{fl Ё Елияgt,{g&fr

ý*х{OнOj]еfiнОго детергентiл Tp]iToHa X-t00, за {tсклюriен[tеl"4 l*еВlзЗiхlfiiitllостщ Естраеmанiш даккOгФ оргашЕ{ческФгФ

раgт8OрIатеЛя в белково-лlчпrлдньiii il,taTpllкc" ITpll Bнeceнrtlt бугаrtола в инкубац*тОfiе{ую ýредУ lхýИКРФСОМаЦЬfiЫК

,;уе_tлензий прсrlсхФдIlт ос.паблентtе лиfiрц,-ли!lш,,,,,,,,,,,,,,,,дныж взfiшмФдействttй клет$чffifrй пяембраны, Чт0 [4ривOДит к
}ц,tеньхден}fig вязксст!{ лltллтдноГл фазьт. IТодвижýость аL{Iл.]тьиьтЕ щеттер_*l белкоЕЁ-лiлпидЕIOго 1\{атрикса в€леДOтЕИе

этФгш вOзрастает. i\4crrltHo пре;пполо)IФtть, чтý хпOдобньiФ измецеltрtя харакгера JIr{iтрtд*Jlt{гtlцfr{ьrх tsзаие{OДеЙСТВИЙ

F*нерал{tзWФтся i{ Фка,]Ываюг определенF{Oе влшян!tе mа неlтФýреДýтвФ&tЕIФе л{iшидýtое ФкружешЕ{в рIсешедJеIltьiж

Ф.кýидOреду!{таз. {tонечшьлпt результатоtl{ ЕьllцеOfiисамfiых }зрOцессФв яЕляется ФЁлабление вЗаltмОДеЙСТВИЯ

белковой макрЁ!}4олеt(j/llь[ Ё лlitlг!даNtх{ аннуJlярнOгo кOльща, прЕ{ЕодяIдее к увелЕЕченwФ внуцэrлояояеltуЛяlЭНОЙ

r]iФдв}I_}ttностýI глобулы белка. Конt{iорNtацt,лOнкые переходь{, котФрые MoiKeT flретершевать при этOе{ молекУЛа

сРе"рмента, прi{вOдят, по-tsIlд[,,i\tо]\,lу, к такФп,rу {,Iз|,{енецi{тs ее fiтруктурноir оргаitt,тзациш, чтФ радrорезиgгентýоýТь
бе:тка уменьц!ается. ЕOзмо;,лсgн так}ке ля дtrэугоЁл I\{ехан!{зм радIlацшOfiкOiil инактивации шсследУеМЬD{

fiксидOtr]едуктаз. Увелrл*rевие внутр111\{0лекуляряой подвхLжttOсти белковой h.tолек}rлы сJýDкит оgковоЙ для
индуп{ируемьrх облученl{еп,{ конtl)ормациоfi}iьш изпtенениit. Радиационные поЕреý{,щен!{я нgзависЕмо 0т месТа иХ
вýзникиOвенлш в белковойt глобуле, за 0чет возросrшеr"r вшутри}4олекулярноr{ пOдвшкýости, преобразуIот ее

Ётруктурнуfо органi{защшю такип,t образоа{, чт0 ts кOнечкФм итOге поврея{дают активньпй цештр фермента,
вызывая yмefibmietltte ег0 катаJIIIтI{аIескOй актиЕ}iости. Еыядеотrисанный механизм пrог бы реаJIизOвыватЬЁя шРи

непOсредствеfiноil{ деiiствlлtt быстрьж электрOнов на мембраносЕязанкьiе бепки в прriс},тствии бутаltола.

Еь[ýФдьi

В пораrrсающеп{ действLrII рад,шацt{Il на ,ЩХФИФ- и феррицианидредуктазу микросомаJIьных мешrбРан

шроцессы Пол не играtот суu.lествен$ой ролlt. Моханизм влияýIdя быстрьн электрнýв на функцшонирOвание
исследоваЕНьж (lepMettTtlblx сIIстеМ реаллiзуется, главньшlя образое[, через липидryш фазу вкутрикJIеточrrьн
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Исследовакие ЕФýгрsди&IdжФнжьФr изменений активt{Oсти,.,

мембран, К дополнительЕьlм фактораtчt инактивацпи 0кс}цоредуктаз отfiосятся как непосредственное

воздействие изrцrчен!u{ на Hrtx, так и 0посредованнOФ продУктамИ РаДиОлКlа ВOДЫ.
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