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Цель. Изу чить мо ду ля цию мем бра нот роп ной ак тив нос ти бис чет вер тич ных ам мо ни е вых со е ди не -
ний (БЧАС) де ка ме ток си на и это ния, об услов лен ную их вза и мо де йстви ем с орга ни чес ким ани о ном
ди гид рок си бен зой ной кис ло ты (DHB). Ме то ды. Диф фе рен ци аль ная ска ни ру ю щая ка ло ри мет рия,
масс-спек тро мет рия. Ре зуль та ты. Обна ру же но, что до бав ле ние ин ди ви ду аль ных БЧАС или DHB к 
фос фо ли пид ным мем бра нам зна чи тель но сни жа ет тем пе ра ту ру пе ре хо да «гель–жид кий крис -
талл». При со вмес тном вве де нии БЧАС и DHB тем пе ра ту ра фа зо во го пе ре хо да мем бра ны не сколь -
ко по вы ша ет ся, что сви де т ельству ет об от су тствии ад ди тив нос ти де йствия этих ве ществ и
встра и ва нии в мем бра ны их ком плек сов. Вы во ды. DHB уменьшаает эф фек тив ность дес та би ли зи -
ру ю ще го эф фек та БЧАС на мем бра ны, то есть яв ля ет ся мо ду ля то ром их ак тив нос ти. Воз мож ный
мо ле ку ляр ный ме ха низм мо ду ля ции за клю ча ет ся в ком пен са ции за ря дов ди ка ти о на БЧАС и орга ни -
чес ких ани о нов DHB при об ра зо ва нии их ком плек са, вза и мо де йствие ко то ро го с мем бран ны ми
струк ту ра ми от ли ча ет ся от та ко во го ион ных форм ин ди ви ду аль ных со е ди не ний. 

Клю че вые сло ва: мем бра нот роп ные аген ты, фос фо ли пид ные мем бра ны, бис чет вер тич ные ам мо ни -
е вые со е ди не ния, ди гид рок си бен зой ная кис ло та, мо ду ля ция ак тив нос ти, диф фе рен ци аль ная ска ни -
ру ю щая ка ло ри мет рия. 

Вве де ние. Извес тно, что эф фек тив ность фар ма ко -
логи чес ких пре па ра тов опре де ля ет ся не толь ко их
основ ным де йству ю щим ве ществом, но и мо ду ля -
цией ак тив нос ти дру ги ми со е ди не ни я ми, при сут-
ству ю щи ми в ле ка рствен ной фор ме. Цель дан но го
иссле до ва ния со сто я ла в уста нов ле нии воз мож но-
сти мо ду ля ции вли я ния ан ти мик роб ных пре па ра -
тов на осно ве бис чет вер тич ных ам мо ни е вых со е ди -
нений (БЧАС) за счет их свя зы ва ния с орга ни чес ки -
ми ани о на ми. Одним из основ ных ме ха низ мов дей-

ствия мем бра нот роп ных БЧАС, от но ся щих ся к ка-
ти он ным по вер хнос тно ак тив ным ве щес твам
(ПАВ), счи та ет ся их связывание с ци топ лаз ма ти -
чес ки ми мем бра на ми мик ро ор га низ мов, при во дя -
щее к на ру ше нию функ ци о ни ро ва ния по след них
[1]. В се рии на ших пред ы ду щих пуб ли ка ций [2–4],
по свя щен ных сис те ма ти чес ко му из уче нию мо ле -
ку ляр ных ме ха низ мов де йствия ан ти мик роб ных
пре па ра тов на осно ве БЧАС де ка ме ток си на и это -
ния (рис. 1, а, б),  уста нов ле но, что дан ные пре па ра -
ты вза и мо де йству ют с мо дель ны ми фос фо ли пид -
ны ми мем бра на ми и об ра зу ют устой чи вые не ко ва-

472

ISSN 0233-7657. Biopolymers and Cell. 2010. Vol. 26. N 6. P. 472–477

  Institute of Molecular Biology and Genetics NAS of Ukraine, 2010



лен тные ком плек сы с фос фо ли пи да ми. В ходе
даль ней ших масс-спек тро мет ри чес ких экс пе ри -
мен тов нами об на ру же но, что ани он орга ни чес кой
2,5-ди гид рок си бен зой ной кис ло ты (DHB) спо со -
бен за ме щать про ти во и он хло ра, фор ми руя устой -
чи вый ком плекс с ди ка ти о ном де ка ме ток си на. В
свя зи с этим было вы ска за но пред по ло же ние о воз -
мож нос ти об ра зо ва ния та ких ком плек сов при со -
вмес тном воз де йствии этих двух ве ществ на фос -
фо ли пид ные мем бра ны и о вли я нии на мем бра но-
троп ную ак тив ность ди ка ти о нов БЧАС их свя зы ва -
ния с орга ни чес ки ми ани о на ми DHB. Для про вер ки 
это го предположения в ка чес тве мо дель ной сис те -
мы вы бра ны вод ные дис пер сии ди паль ми то ил фос -
фа ти дил хо ли на (ДПФХ) – муль тис лой ные ла мел -
ляр ные струк ту ры, со сто я щие из от дель ных би-
сло ев, раз де лен ных про слой кой воды, – ими ти ру ю -
щие фос фо ли пид ные мем бра ны, в ко то рые вво ди ли 
БЧАС де ка ме ток син и это ний по от дель нос ти и в
со че та нии с DHB. Отме тим, что вы бор DHB обу-
слов лен ее ис поль зо ва ни ем как со е ди не ния, мо де -
ли ру ю ще го кис лот ные и аро ма ти чес кие груп пы ря- 
да ами но кис лот [5]. Основ ным ме то дом из уче ния
слу жи ла диф фе рен ци аль ная ска ни ру ю щая ка ло ри -
мет рия (ДСК), по зво ля ю щая уста нав ли вать из ме -
не ние ка ло ри мет ри чес ких па ра мет ров фа зо вых пе -
ре хо дов в мо дель ных мем бра нах при воз де йствии
на них мем бра нот роп ных аген тов (МТА). 

Ма те ри а лы и ме то ды. Иссле до ва ние ме то дом
ДСК про во ди ли с по мощью тер мо а на ли ти чес кой
сис те мы «Mettler TA 3000» (Швей ца рия). Образ цы
мас сой 15–25 мг по ме ща ли в алю ми ни е вые тиг ли с
по лу зак ры тым по ло же ни ем крыш ки. Прог рам ми -
ру е мая схе ма тем пе ра тур но го ска ни ро ва ния со сто-
яла из по сле до ва тель ных циклов на гре ва ния и ох-
лаж де ния со ско рос тью 2 К/мин. 

Для ана ли за об раз цов ме то дом ДСК ДПФХ и
БЧАС сме ши ва ли в крис тал ли чес ком со сто я нии и
за тем го то ви ли вод ные дис пер сии по лу чен ной ком -
по зи ции с мас со вым со от но ше ни ем ДПФХ:во да
50:50 по стан дар тной ме то ди ке, опи сан ной в [6].
При со вмес тном вве де нии БЧАС и DHB вы би ра ли
кон цен тра ции, об ес пе чи ва ю щие со от но ше ние чет -
вер тич ных групп и DHB 2:1, 1:1 и 1:2, че му со от-
ве тству ют мо ляр ные от но ше ния 1:1, 1:2 и 1:4.
Иссле до ва ние всех сис тем осу ще ствля ли при pH 7,
об щая кон цен тра ция МТА, вво ди мых в фос фо ли -
пид ную мат ри цу, со став ля ла 5 масс. %.

Изу че ние ме то дом мат рич но-ак ти ви ро ван ной
лазер ной де сор бци он но/ио ни за ци он ной (МАЛДИ)
масс-спек тро мет рии про во ди ли на вре мяп ро лет -
ном масс-спек тро мет ре MALDI-TOF AutoFlex
(«Bruker Daltonics», ФРГ). В дан ных экс пе ри мен -
тах один из ком по нен тов ис сле ду е мых сис тем, а
имен но – DHB, вы пол нял од но вре мен но и функ ции 
УФ-по гло ща ю щей мат ри цы для МАЛДИ. 
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Рис. 1. Струк тур ные фор му лы дих ло ри дов
БЧАС де ка ме ток си на (а), это ния (б) и 2,5-ди -
гид рок си бен зой ной кис ло ты (в)



В ра бо те ис поль зо ва ны пре па ра ты ДПФХ
(5,45 % влаж нос ти) фир мы «Alexis Biochemicals»
(Швей ца рия), 2,5-ди гид рок си бен зой ной кис ло ты
про из во дства «Sigma» (ФРГ). Пре па ра ты де ка мет-
окси на и это ния син те зи ро ва ны в Инсти ту те орга -
ни чес кой хи мии НАН Укра и ны. 
Ре зуль та ты и об суж де ние. Обра зо ва ние ста -

биль но го не ко ва лен тно го ком плек са ди ка ти о на
БЧАС де ка ме ток си на с ани о ном DHB за ре гис три -
ро ва но в усло ви ях МАЛДИ масс-спек тро мет ри чес -
ко го экс пе ри мен та. В масс-спек трах МАЛДИ твер -
дых об раз цов, по лу чен ных при вы су ши ва нии вод -
но го рас тво ра де ка ме ток си на и DHB (риc. 2),
на ря ду с ас со ци а том ди ка ти о на с одним ани о ном
хло ра Cat2+ ⋅ Cl–, m/z 657, яв ля ю ще го ся ха рак те рис -
ти чес ким ио ном в масс-спек трах чис то го де ка мет-
окси на [2], по яв ля ет ся ас со ци ат ди ка ти о на с ани о -
ном DHB Cat2+⋅ (DHB–H)–, m/z 775. При эк ви мо ляр -
ном со от но ше нии ком по нен тов в ис ход ном раст-
во ре ин тен сив ность ас со ци а та Cat2+ ⋅ (DHB–H)– в
МАЛДИ масс-спек трах зна чи тель но пре вы ша ет та -
ко вую ас со ци а та Cat2+ ⋅ Cl– , что сви де т ельству ет о
конку рен ции меж ду ани о на ми и пре и му щес твен -
ном свя зы ва нии с ди ка ти о ном орга ни чес ко го ани о -
на (DHB–H)–. 

Ме то дом ДСК опре де ле ны ка ло ри мет ри чес кие
па ра мет ры фа зо вых пе ре хо дов в мо дель ных мемб-
ра нах, ле жа щие в об лас ти фи зи о ло ги чес ких тем пе -
ра тур, а имен но – пе ре хо да из фа зы ге ля в жид ко-
крис тал ли чес кое со сто я ние. Изу че ны вод ные дис -
персии ДПФХ без до ба вок, с до бав ка ми БЧАС де -
ка ме ток си на, это ния и DHB, а так же сме си БЧАC с
DHB. В таб ли це пред став ле ны дан ные ДСК: тем пе -
ра ту ра (Tm) и эн таль пия (∆Hm) основ но го фа зо во го
пе ре хо да, опре де лен ные в ре жи мах на гре ва ния и
охлаж де ния, а так же гис те ре зис (∆T). 

Для ана ли за пер вич ных дан ных и вы яс не ния
воп ро са о сте хи о мет рии воз мож ных ком плек сов
мы ис поль зо ва ли ме тод ква зи би нар ных сис тем [7,
8]. Суть его за клю ча ет ся в том, что фос фо ли пид ная
сре да рас смат ри ва ет ся как мат ри ца, в ко то рой про -
ис хо дит вза и мо де йствие двух рас тво рен ных ком -
по нен тов. При от су тствии вза и мо де йствия меж ду
до бав ка ми, вво ди мы ми в фос фо ли пид ную мат ри -
цу, лю бое тер мо ди на ми чес кое сво йство сис те мы,
вы ра жен ное в со от ве тству ю щих еди ни цах, бу дет
ад ди тив но по от но си тель ным кон цен тра ци ям ком -
по нен тов и, на про тив, спе ци фи чес кое вза и мо дей-
ствие меж ду ни ми бу дет про яв лять ся как от кло не -
ние от ад ди тив нос ти. 

На рис. 3 пред став ле ны ква зи би нар ные фа зо вые 
ди аг рам мы для сис тем, со дер жа щих гид ра ти ро ван -
ный ДПФХ с до бав ка ми БЧАС де ка ме ток си на и
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Сос тав мембранотропных
агентов

Наг ре ва ние Охлаж де ние Гис те-
ре зис

Tm, °С ∆H,
Дж/г

Tm, °С ∆Hm,
Дж/г ∆T, °С

Без МТА 41,5 23,4 41,4 40,3 0,1

DHB 37,1 20,3 36,1 23,9 1,0

Де ка ме ток син 35,7 15,8 35,2 24,5 0,5

Де ка ме ток син:DHB
1:1 37,9 15,3 35,0 26,0 2,9

Де ка ме ток син:DHB
1:2 41,8 15,8 40,5 17,7 1,3

Де ка ме ток син:DHB
1:4 41,7 24,5 41,5 5,0 0,2

Это ний 39,8 17,8 39,7 18,5 0,1

Это ний:DHB 1:1 40,0 13,7 39,5 16,6 0,5

Это ний: DHB 1:2 41,6 17,8 40,2 21,7 1,4

Это ний: DHB 1:4 41,6 18,8 40,9 30,8 0,7

Па ра мет ры фа зо вых пе ре хо дов для сис тем «гид ра ти ро ван -
ный ДПФХ + МТА»

I, a. e.
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Рис. 2. Учас ток МАЛДИ масс-спек тра об ра зца де ка ме ток си на в 
мат ри це DHB, со дер жа щий ас со ци а ты ди ка ти о на де ка ме ток си -
на с ани о ном хло ра Cat2+ ⋅ Cl– и ани о ном деп ро то ни ро ван ной
DHB  Cat2+ ⋅ (DHB–H)–



это ния, а так же кис ло ты DHB. На ди аг рам мах пря -
мая ли ния, со е ди ня ю щая две край ние точ ки, со от -
ве тству ю щие Tm БЧАС и DHB, по ка зы ва ет вид диа-

грам мы при на ли чии ад ди тив нос ти па ра мет ра Tm.
Отре зок пер пен ди ку ля ра, опу щен но го из мак си му -
ма экс пе ри мен таль ной кри вой на эту ли нию, ха рак -
те ри зу ет от кло не ние от ад ди тив нос ти; по ло же ние
мак си му ма кри вой – на и бо лее вы год ную сте хи о -
мет рию ком плек сов, вклю чен ных в мем бра ну. 

На осно ве ана ли за по лу чен ных дан ных мож но
сде лать сле ду ю щие за клю че ния. Изме не ние тер мо -
ди на ми чес ких па ра мет ров мо дель ных мем бран при 
вве де нии ин ди ви ду аль ных МТА в вод ную дис пер -
сию ДПФХ сви де т ельству ет о вза и мо де йствии всех 
ис сле до ван ных МТА с фос фо ли пид ны ми бис ло я -
ми. До бав ле ние МТА зна чи тель но сни жа ет тем пе -
ра ту ру основ но го фа зо во го пе ре хо да, то есть вы зы -
ва ет раз упо ря до че ние фос фо ли пид но го бис лоя.
Пос коль ку чет вер тич ные ам мо ни е вые осно ва ния и
кис ло та DHB дис со ци и ру ют в вод ном рас тво ре,
мож но пред по ло жить, что дан ные МТА встра и ва -
ют ся в мем бра ну в фор ме ио нов: ди ка ти о нов де ка -
ме ток си на и это ния Cat2+ и ани о на (DHB–H)–. 

Сов мес тное вве де ние БЧАС и DHB в дис пер -
сию ДПФХ так же из ме ня ет ее тер мо ди на ми чес кие
па ра мет ры, одна ко ад ди тив нос ти эф фек тов БЧАС
и DHB по кон цен тра ции вво ди мых ком по нен тов не
на блю да ет ся. Су щес твен ное от кло не ние от ад ди -
тив нос ти в сис те мах (ДПФХ + БЧАС + DHB) яв ля -
ет ся сви де т ельством спе ци фи чес ко го вза и мо дей-
ствия меж ду до бав ка ми, вво ди мы ми в фос фо ли -
пид ную мат ри цу. Ком плек сы БЧАС и DHB фор-
ми ру ют ся, по всей ви ди мос ти, по до бно ком плек -
сам Cat2+ ⋅ (DHB – H)–, за ре гис три ро ван ным в масс-
спек тро мет ри чес ком экс пе ри мен те (рис. 2), за счет
ку ло нов ско го вза и мо де йствия меж ду со от ве тству-
ющи ми ка ти о на ми и ани о на ми. 

При ем по стро е ния ква зи би нар ных ди аг рамм
по зво лил уста но вить сте хи о мет рию ком плек сов
БЧАС:DHB 1:2, для ко то рой от ме че но на и боль шее
от кло не ние от ад ди тив нос ти (рис. 3). В та ких ком -
плек сах каж дой из двух ам мо ни е вых групп в со ста -
ве БЧАС со от ве тству ет по од но му ани о ну DHB.

Сте пень вли я ния со вмес тно вво ди мых БЧАС и
DHB на ка ло ри мет ри чес кие па ра мет ры сис те мы
на хо дит ся в силь ной за ви си мос ти от со от но ше ния
ком по нен тов. При мо ляр ном от но ше нии БЧАС к
DHB 1:1 Tm трех ком по нен тной сис те мы (ДПФХ +
+ БЧАС + DHB) не зна чи тель но от ли ча ют ся от Tm

для би нар ной сис те мы (ДПФХ + БЧАС). При от но -
ше нии БЧАС к DHB 1:2 и 1:4 на блю да ют ся ка чест-
вен ные из ме не ния: сдвиг тем пе ра ту ры основ но го
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Рис. 3. Фа зо вые ди аг рам мы ква зи би нар ных сис тем де ка ме ток -
син–DHB (а), это ний–DHB (б) в сре де гид ра ти ро ван но го
ДПФХ (сум мар ная кон цен тра ция МТА во всех сис те мах рав на
5 масс. %). Со от ве тству ю щие мо ляр ные со от но ше ния МТА
ука за ны в мар ки ров ках экс пе ри мен таль ных то чек



пе ре хо да ме ня ет знак по от но ше нию к Tm не до пи ро -
ван но го ДПФХ, одна ко по аб со лют ной ве ли чи не
по вы ше ние Tm не зна чи тель но. По доб ный эф фект
мож но рас смат ри вать как дез ак ти ва цию раз упо ря -
до чи ва ю ще го воз де йствия БЧАС на мем бра ны в
при су тствии опре де лен ных кон цен тра ций DHB.
Та ким об ра зом, мож но го во рить о DHB как о мо ду -
ля то ре де йствия БЧАС. С дру гой сто ро ны, об ра зо -
ва ние ком плек сов с БЧАС сни жа ет ак тив ность и са -
мой DHB. 

В ка чес тве на и бо лее ве ро ят но го мо ле ку ляр но го 
ме ха низ ма опи сан но го вы ше эф фек та мо ду ля ции
ак тив нос ти БЧАС мож но пред ло жить не й тра ли за -
цию за ря да ди ка ти о на БЧАС при фор ми ро ва нии
его ком плек са с DHB. Пред по ло же ние осно ва но на
том фак те, что пе ре ход от по ни же ния к по вы ше нию 
тем пе ра ту ры плав ле ния Tm в сис те ме (ДПФХ +
+ БЧАС + DHB) про ис хо дит при со дер жа нии DHB,
рав ном или пре вы ша ю щем та ко вое по ло жи тель но
за ря жен ных ам мо ни е вых групп (по две на мо ле ку -
лу БЧАС), то есть дос та точном для их не й тра ли за -
ции при об ра зо ва нии ком плек сов. При мо ле ку ляр -
ном от но ше нии БЧАС к DHB 1:1 в сред нем один из
по ло жи тель ных цен тров ди ка ти о на оста ет ся «не -
ском пен си ро ван ным» ани о ном DHB и ха рак тер из -
ме не ния ка ло ри мет ри чес ких па ра мет ров про дол -
жа ет оста вать ся со от ве тству ю щим воз де йствию на
мем бра ну ион ных МТА. 

Отме тим, что воп рос о за ви си мос ти мем бра но-
троп ной ак тив нос ти ПАВ на осно ве БЧАС от их
структу ры – при ро ды гид ро фоб но го «хвос та» и
рас сто я ния меж ду по ло жи тель но за ря жен ны ми
ато ма ми чет вер тичного азо та, от чет ли во про яв ля -
ю щий ся на при ме ре де ка ме ток си на и это ния, – рас -
смот рен на ми ра нее [2, 3]. Струк ту ра ди ка ти о на
это ния, вклю ча ю щая по ляр ную «го лов ку» из двух
близ ко рас по ло жен ных ам мо ни е вых групп и две
гид ро фоб ные угле во до род ные це пи, в це лом по-
доб на струк ту ре мо ле кул ДПФХ, что об ес пе чи ва ет
встра и ва ние ди ка ти о на это ния в мем бра ну вслед-
ствие за ме ще ния мо ле ку лы ДПФХ. Бо лее слож ная
струк ту ра гид ро фоб ных «хвос тов» де ка ме ток си на,
содержащих мен тиль ные остат ки, а так же дос та -
точ но боль шое рас сто я ние меж ду по ло жи тель но
за ря жен ны ми ам мо ни е вы ми груп па ми об ес пе чи ва -
ют его бо лее силь ное дес та би ли зи ру ю щее де йствие 
на мем бра ны в срав не нии с это ни ем. 

Что ка са ет ся зна че ний эн таль пий основ но го фа -
зо во го пе ре хо да в мо дель ных мем бра нах, опре де -

лен ных в ре жи ме на гре ва об раз ца, то для них
ха рак тер на об щая тен ден ция к умень ше нию при
вве де нии в сис те му МТА. Дан ный факт, в пер вом
при бли же нии, от ра жа ет не об хо ди мость мень ших
за трат энер гии на раз упо ря до че ние мем бран при
на ли чии в их со ста ве дес та би ли зи ру ю щих аген тов.
Про цес сы, про ис хо дя щие при охлаж де нии сис те -
мы, свя за ны с осо бен нос тя ми вклю че ния МТА в
жид кок рис тал ли чес кую струк ту ру мем бран, ко то -
рые тре бу ют даль ней ше го из уче ния, вы хо дя ще го
за рам ки дан но го со об ще ния. 
Вы во ды. Рас смот ре на воз мож ность мо ду ля ции 

ак тив нос ти МТА на осно ве со лей БЧАС при их со -
вмес тном вве де нии с орга ни чес кой кис ло той DHB
в мо дель ные фос фо ли пид ные мем бра ны. 

Дан ные ДСК по ка за ли, что при од но вре мен ном
до бав ле нии в вод ную дис пер сию гид ра ти ро ван но -
го ДПФХ сме сей DHB с БЧАС де ка ме ток си ном и
это ни ем ад ди тив ность ка ло ри мет ри чес ких па ра -
мет ров, ха рак тер ных для мо дель ных мем бран с
вклю че ни ем ин ди ви ду аль ных МТА, от су тству ет.
Этот экс пе ри мен таль ный факт яв ля ет ся сви де тель-
ством встра и ва ния в мем бра ны не ин ди ви ду аль ных 
МТА, но их ком плек сов. 

Дан ные масс-спек тро мет рии с МАЛДИ по ка зы -
ва ют воз мож ность об ра зо ва ния ста биль ных ком -
плек сов ка ти о нов чет вер тич ных ам мо ни е вых осно -
ва ний с ани о ном DHB. 

Анализ ка ло ри мет ри чес ких па ра мет ров ис сле -
до ван ных сис тем вы я вил, что вклю че ние в мем бра -
ны ин ди ви ду аль ных ком по нен тов, на хо дя щих ся,
по всей ви ди мос ти, в ион ном со сто я нии за счет дис -
со ци а ции в рас тво ре, при во дит к сни же нию тем пе -
ра ту ры основ но го пе ре хо да и, со от ве тствен но, к
раз упо ря до че нию струк ту ры мем бра ны. Аналогич -
ный эф фект уменьшения тем пе ра ту ры плав ле ния
мем бра ны на блю да ет ся и при до бав ле нии сме сей
МТА в со от но ше нии, об ес пе чи ва ю щем со хра не ние 
за ря жен но го со сто я ния ком плек сов МТА. При со -
от но ше нии ком по нен тов МТА, от ве ча ю щих об ра -
зо ва нию не й траль ных ком плек сов ди ка ти о нов
БЧАС с ани о ном DHB, от ме че но по вы ше ние тем -
пе ра ту ры основ но го пе ре хо да и упо ря до че ние мем -
бра ны. Этот эф фект мож но рас смат ри вать как дез -
ак ти ва цию БЧАС, то есть мо ду ля цию ак тив нос ти
БЧАС по сре дством орга ни чес кой кис ло ты. В ка -
чес тве мо ле ку ляр но го ме ха низ ма мо ду ля ции пред -
ло же на не й тра ли за ция ион ных МТА за счет об ра -
зо ва ния ком плек сов ка ти о нов с ани о на ми. 
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Вы яв лен ную воз мож ность ослаб ле ния мем бра -
нот роп ной ак тив нос ти ан ти мик роб ных аген тов на
осно ве БЧАС при их со вмес тном при ме не нии с
орга ни чес кой кис ло той не об хо ди мо учи ты вать при 
раз ра бот ке со ста ва мно го ком по нен тных ле карст-
вен ных пре па ра тов про ти во мик роб но го де йствия.
Пред ло жен ный в ра бо те под ход к ис сле до ва нию
со вмес тно го де йствия фар ма ко ло ги чес ких пре па -
ра тов на осно ве БЧАС и орга ни чес кой кис ло ты на
мо дель ные би о мем бра ны мо жет быть ис поль зо ван
бо лее ши ро ко как тес то вый ме тод из уче ния ком би -
ни ро ван но го де йствия МТА раз лич ной при ро ды. 
O. V. Vashchenko, V. A. Pashynska, M. V. Kosevich1, 
V. D. Panikarskaya1, L. N. Lisetski

Modulation of bisquaternary ammonium agents effect on model
biomembranes by complex formation with an organic anion

Institute for Scintillation Materials NAS of Ukraine
60, Prospekt Lenina, Kharkiv, Ukraine, 61085
1Institute for Low Temperature Physics and Engineering 
NAS of Ukraine
47, Prospekt Lenina, Kharkiv, Ukraine, 61103

Summary

Aim. To study membranotropic activity modulation of bisqua-
ternary ammonium compounds (BQAC) decamethoxinum and ae-
thonium determined by their interaction with dihydroxybenzoic
acid (DHB) organic anion. Methods. Differential scanning calori-
metry, mass spectrometry. Results. Doping phospholipid mem-
branes with individual BQAC or DHB leads to a considerable de-
crease in the membrane melting temperature. At the same time,
when BQAC and DHB are introduced together, a certain increase in 
the membrane melting temperature is observed, implying non-ad-
ditivity of their action and incorporation of their complexes into the
membranes. Conclusions. DHB decreases the efficiency of BQAC
destabilizing action on the membranes, i. e. DHB is a modulator of
their membranotropic activity. A possible molecular mechanism of
the modulation consists in the compensation of charges of the
BQAC dications by organic DHB anions on the complex formation;
parameters of the complex interaction with the membrane
structures differ from those of individual ionic compounds. 

Key words: membranotropic agents, phospholipid membranes,
bisquaternary ammonium compounds, dihydroxybenzoic acid, ac-
tivity modulation, differential scanning calorimetry.

О. В. Ва щен ко, В. А. Па ши нська, М. В. Ко се вич, 
В. Д. Паніка рська, Л. М. Ли сець кий 

Мо ду ляція впли ву бісчет вер тин них амонієвих спо лук на 
мо дельні біомем бра ни внаслідок ком плек со ут во рен ня 
з органічним аніоном 

Ре зю ме

Мета. Вив чи ти мо ду ляцію мем бра нот роп ної ак тив ності біс-
чет вер тин них амонієвих спо лук (БЧАС) де ка ме ток си ну та
етонію, зу мов ле ну їхньою взаємодією з органічнім аніоном ди-

гідрок си бен зой ної кис ло ти (DHB). Ме то ди. Ди фе ренційна ска- 
ну ю ча ка ло ри метрія, мас-спек тро метрія. Ре зуль та ти. Ви яв -
ле но, що до да ван ня індивіду аль них БЧАС або DHB до фос фо-
ліпідних мем бран знач но зни жує тем пе ра ту ру фа зо во го пе ре -
хо ду «гель–рідкий крис тал». При од но час но му вве денні БЧАС і
DHB тем пе ра ту ра фа зо во го пе ре хо ду мем бра ни дещо підви -
щується, що свідчить про відсутність ади тив ності дії цих ре -
чо вин та інкор по рацію у мем бра ни утво ре них ними ком плексів. 
Вис нов ки. DHB зменшує ефек тивність дес табілізу валь ної дії
БЧАС на мем бра ни, тоб то слугує мо ду ля то ром їхньої ак тив -
ності. Ймовірний мо ле ку ляр ний ме ханізм мо ду ляції по ля гає у
компен сації за рядів ди катіона БЧАС та органічних аніонів
DHB при утво ренні їхньо го ком плек су, взаємодія яко го з мемб-
ран ни ми струк ту ра ми є відмінною від та кої іон них форм інди-
віду аль них спо лук. 
Клю чові сло ва: мем бра нот ропні аген ти, фос фоліпідні мем -

бра ни, бісчет вер тинні амонієві спо лу ки, дигідрок си бен зой на
кис ло та, мо ду ляція ак тив ності, ди фе ренційна ска ну ю ча ка ло -
ри метрія. 
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