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ÓÄÊ 577.352

Ñ. Ì. Ìàð÷åíêî

Êàò³îííèé êàíàë íèçüêî¿ ïðîâ³äíîñò³ â ³íòàêòíîìó
åíäîòåë³¿ àîðòè ùóðà

Â èçîëèðîâàííûõ patches ëþìèíàëüíîé ìåìáðàíû ýíäîòåëèàëüíûõ êëåòîê àîðòû êðûñû ìå-
òîäîì patch-clamp îáíàðóæåí ðàíåå íå îïèñàííûé èîííûé êàíàë. Ïðîâîäèìîñòü êàíàëà
ñîñòàâëÿëà 5,4 ïÑì. Êàíàë áûë â ðàâíîé ñòåïåíè ïðîíèöàåì äëÿ Na+ è Ê+ è ïðàêòè÷åñêè íå
ïðîíèöàåì äëÿ Cl-. Âðåìÿ æèçíè êàíàëà ñîñòàâëÿëî 46 ìñ. Âðåìÿ æèçíè è âåðîÿòíîñòü
îòêðûòîãî ñîñòîÿíèÿ êàíàëà íå çàâèñåëè îò ìåìáðàííîãî ïîòåíöèàëà. Ìàëîñåëåêòèâíûé
êàòèîííûé êàíàë ìîæåò âûçûâàòü äåïîëÿðèçàöèþ ýíäîòåëèàëüíûõ êëåòîê, âëèÿÿ òàêèì
îáðàçîì íà ñîêðàòèìîñòü ñîñóäà.

ÂÑÒÓÏ

Åëåêòðîô³ç³îëîã³÷í³ âëàñòèâîñò³ åíäîòåë³-
àëüíèõ êë³òèí ìîæóòü ³ñòîòíî âïëèâàòè íà
ñêîðîòëèâó àêòèâí³ñòü ñóäèí çà äîïîìîãîþ
íå ìåíøå, í³æ äâîõ ìåõàí³çì³â. Ïî-ïåðøå,
ìåìáðàííèé ïîòåíö³àë ìîäóëþº êàëüö³ºâèé
ñòðóì â åíäîòåë³àëüíèõ êë³òèíàõ, ðåãóëþ-
þ÷è òàêèì ÷èíîì êàëüö³éçàëåæí³ âíóòð³ø-
íüîêë³òèíí³ ïðîöåñè ³, çîêðåìà, àêòèâí³ñòü
NO-ñèíòàçè [10]. Êð³ì öüîãî, åíäîòåë³àëüí³
êë³òèíè ìîæóòü ÷åðåç ì³îåíäîòåë³àëüí³ êîí-
òàêòè áåçïîñåðåäíüî âïëèâàòè íà ìåìáðàí-
íèé ïîòåíö³àë ãëàäåíüêîì�ÿçîâèõ êë³òèí, ìî-
äóëþþ÷è àêòèâí³ñòü ïîòåíö³àëàêòèâîâàíèõ
êàëüö³ºâèõ êàíàë³â [3, 7, 11].

Ð³çíîìàí³òí³ ³îíí³ êàíàëè áóëî îïèñàíî
â êóëüòèâîâàíèõ åíäîòåë³àëüíèõ êë³òèíàõ
[9]. Äîñë³äæåííÿ åíäîòåë³àëüíèõ êë³òèí in
situ ïîêàçàëè, ùî âîíè ìàþòü íàá³ð êàíàë³â
ñóòòºâî â³äì³ííèõ â³ä êë³òèí ó êóëüòóð³.
Çîêðåìà, â ³íòàêòíîìó åíäîòåë³¿ àîðòè  ùó-
ðà áóëè çíàéäåí³ êàëüö³éàêòèâîâàí³ êàë³ºâ³
êàíàëè ³ ìåõàíî÷óòëèâ³ ìàëî ñåëåêòèâí³
êàò³îíí³ êàíàë³, ùî â³äð³çíÿëèñÿ çà âëàñ-
òèâîñòÿìè â³ä àíàëîã³÷íèõ êàíàë³â êóëü-
òèâîâàíèõ åíäîòåë³àëüíèõ êë³òèí [6, 8]. Ó
ö³é ðîáîò³ â åíäîòåë³àëüíèõ êë³òèíàõ àîð-

òè ùóðà in situ ìè âèÿâèëè ðàí³øå íå îïè-
ñàíèé íèçüêîïðîâ³äíèé ìàëîñåëåêòèâíèé
êàò³îííèé êàíàë.

ÌÅÒÎÄÈÊÀ

Åêñïåðèìåíòè ïðîâåäåíî íà ãðóäí³é àîðò³
ùóð³â. Ïîîäèíîê³ ³îíí³ êàíàëè åíäîòåë³þ
àðòåð³é ðåºñòðóâàëè äåùî âèäîçì³íåíèì
ìåòîäîì, ðîçðîáëåíèì ðàí³øå [4, 6, 8].
²çîëüîâàí³ àðòåð³¿ î÷èùàëè â³ä ïðèëåãëî¿
òêàíèíè ³ íàð³çàëè íà ñåãìåíòè çàâäîâæ-
êè 3 � 4 ìì, ÿê³ çáåð³ãàëè â ìîäèô³êîâà-
íîìó ðîç÷èí³ Êðåáñà íàñòóïíîãî ñêëàäó
(â ììîëü/ë): NaCl � 118,3, NaHCO

3
 � 25,

KCl � 4,7, NaH
2
PO

4
 � 1,2,  MgSO

4
 � 1,2,

CaCl
2
 � 2,5, ãëþêîçà � 11,1, ôåíîëîâèé

÷åðâîíèé � 0,02. Äëÿ òîãî, ùîá â³äâåðíó-
òè áàêòåð³àëüíå ïîøêîäæåííÿ ñóäèíè, äî
ðîç÷èíó äîäàâàëè ãåíòàì³öèí ó êîíöåíòðàö³¿
50 ìêã/ìë. Ðîç÷èí áåçïåðåðâíî àåðóâàâ-
ñÿ ñóì³øøþ 95 % Î

2
 ³ 5 % ÑÎ

2
. Ïåðåä

åêñïåðèìåíòîì ñåãìåíòè àîðòè ðîçð³çà-
ëè âçäîâæ ³ ïðèêîëþâàëè ëþì³íàëüíîþ
ïîâåðõíåþ ââåðõ äî äíà åêñïåðèìåíòàëü-
íî¿ êàìåðè îá′ºìîì 100 � 150 ìêë ³ ïåð-
ôóçóâàëè ðîç÷èíîì Êðåáñà ç³ øâèäê³ñòþ
0,12 ìë/õâ.
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Ïîîäèíîê³ ³îíí³ êàíàëè ðåºñòðóâàëè â
³çîëüîâàíèõ inside-out patches ëþì³íàëüíî¿
ìåìáðàíè åíäîòåë³þ ìåòîäîì patch clamp.
Ðåºñòðóâàëüí³ ï³ïåòêè çàïîâíþâàëè ðîç÷èíîì,
ùî ì³ñòèâ (â ììîëü/ë): NaCl � 140, KCl � 10,
HEPES � KOH � 10; pH 7,3. Çîâí³øí³é ðîç-
÷èí ñêëàäàâñÿ ç (â ììîëü/ë): KCl � 140, HEPES �
NaOH � 10; pH 7,3. Åêñïåðèìåíòè ïðîâî-
äèëè ïðè 20 � 22îÑ.

ÐÅÇÓËÜÒÀÒÈ ÒÀ ̄ Õ ÎÁÃÎÂÎÐÅÍÍß

Çà â³äñóòíîñò³ Ñà2+ ó âíóòð³øíüîêë³òèí-
íîìó ðîç÷èí³ â ³çîëüîâàíèõ ìåìáðàííèõ
patches ëþì³íàëüíî¿ ìåìáðàíè åíäîòåë³-
àëüíèõ êë³òèí ñïîñòåð³ãàëèñÿ äâà òèïè ³îí-
íèõ êàíàë³â (ðèñóíîê, à). Âîëüò-àìïåðí³ õà-
ðàêòåðèñòèêè îáîõ êàíàë³â áóëè ë³í³éíèìè
â ä³àïàçîí³ -60 � +60 ìÂ (äèâ. ðèñóíîê,

á).Ïðîâ³äíîñò³ êàíàë³â ñòàíîâèëè  31,3 ±
1,5  ³ 5,4 ïÑì± 0,4 ïÑì (n=6). Çà óìîâ, êîëè
çîâí³øí³é á³ê ìåìáðàíè îìèâàâñÿ ðîç÷è-
íîì, ùî ì³ñòèâ Na+, à âíóòð³øíüîêë³òèí-
íèé � ðîç÷èíîì, ùî ì³ñòèâ Ê+, ïîòåíö³àëè ðå-
âåðñ³¿ îáîõ êàíàë³â áóëè áëèçüêèìè äî 0 ìÂ
(äèâ. ðèñóíîê, á). Ö³ ðåçóëüòàòè âêàçóþòü íà
òå, ùî âîíè º àáî íåñåëåêòèâíèìè êàò³îííèìè
êàíàëàìè ç îäíàêîâîþ ïðîâ³äí³ñòþ äëÿ  Ê+ ³
Na+, àáî õëîðíèìè êàíàëàìè.

Äëÿ ç�ÿñóâàííÿ ³îííî¿ ñåëåêòèâíîñò³ Cl-

³ Ê+ ó ðîç÷èí³, ùî îìèâàº âíóòð³øíþ ïî-
âåðõíþ ìåìáðàíè, çàì³ùóâàëè åêâ³ìîëÿð-
íîþ ê³ëüê³ñòþ á³ëüø âåëèêèõ ³îí³â. Çà-
ì³ùåííÿ 100ììîëü/ë Cl - íà àñïàðòàò íå
âïëèâàëî í³ íà àìïë³òóäó ïîîäèíîêèõ êà-
íàë³â, í³ íà ¿õ ïîòåíö³àë ðåâåðñ³¿. Ðàçîì ç
òèì çàì³ùåííÿ 100ììîëü/ë K+ íà N-ìå-
òèë-D-ãëþêàì³í (NMDG) çñóâàëî âîëüò-

Êàò³îííèé êàíàë íèçüêî¿ ïðîâ³äíîñò³

Kàò³îíí³ êàíàëè ëþì³íàëüíî¿ ìåìáðàíè ³íòàêòíîãî åíäîòåë³þ àîðòè ùóðà:
à � ìåõàíîàêòèâîâàíèé ³ íèçüêîïðîâ³äíèé êàò³îíí³ êàíàëè, çàðåºñòðîâàí³ â îäíîìó ³ òîìó æ ìåìáðàííîìó
patch; öèôðàìè çë³âà ïîçíà÷åíî ÷èñëî â³äêðèòèõ êàíàë³â; ï³äòðèìóþ÷èé ïîòåíö³àë � -60 ìÂ; á � âîëüò-àìïåðí³
õàðàêòåðèñòèêè ìåõàíîàêòèâîâàíîãî (32 ïÑì) ³ íèçüêîïðîâ³äíîãî (5,4 ïÑì) êàò³îííèõ êàíàë³â.
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àìïåðíó õàðàêòåðèñòèêó á³ëüøîãî ³ ìåí-
øîãî êàíàë³â âïðàâî äî 24,3 ±  1,2 ³
23,4 ìÂ ± 1,7 ìÂ, â³äïîâ³äíî (n=3). Öå
ñâ³ä÷èòü ïðî òå, ùî îáèäâà çàðåºñòðîâàí³
íàìè êàíàëè º êàò³îííèìè ³ ìàþòü îäíà-
êîâó ïðîíèêí³ñòü äëÿ Na+ ³ Ê+ ³ íèçüêó ïðî-
íèêí³ñòü äëÿ NMDG (Ð

NMDG
:P

Na
 < 0,1).

Ïîçèòèâíèé òèñê çá³ëüøóâàâ, à íåãà-
òèâíèé çìåíøóâàâ ³ìîâ³ðí³ñòü â³äêðèòîãî
ñòàíó êàíàëó ç ïðîâ³äí³ñòþ 31 ïÑì. Çíà-
÷åííÿ ïðîâ³äíîñò³ òà ìîäóëÿö³ÿ ìåõàí³÷-
íèì ñòðåñîì äîçâîëÿº ³äåíòèô³êóâàòè öåé
êàíàë ÿê ìåõàíî÷óòëèâèé, ðàí³øå îïèñàíèé
íàìè â ³íòàêòíîìó åíäîòåë³¿ àîðòè ùóðà
[8] .

Ìàëîñåëåêòèâíèé êàò³îííèé êàíàë ³ç ïðî-
â³äí³ñòþ 5,4 ïÑì ðàí³øå íå áóâ îïèñàíèé
â åíäîòåë³àëüíèõ êë³òèíàõ. Ñåðåäí³é ÷àñ
æèòòÿ êàò³îííîãî êàíàëó íèçüêî¿ ïðîâ³äíîñò³
46 ìñ ± 16 ìñ (n=743). Ã³ñòîãðàìà ÷àñó
çàêðèòîãî ñòàíó êàíàëó àïðîêñèìóâàëàñÿ
äâîìà åêñïîíåíòàìè ç³ ñòàëèìè ÷àñó  4,8 ±
1,2 ³ 55,5 ìñ ± 13,5 ìñ (n=743). Êàíàë áëî-
êóâàâñÿ ³îíàìè ãàäîë³í³þ ó âèñîê³é êîíöåí-
òðàö³¿ (100 ìêìîëü/ë).

Õî÷à ÿê ìåõàíî÷óòëèâèé, òàê ³ êàò³îí-
íèé êàíàë íèçüêî¿ ïðîâ³äíîñò³ çóñòð³÷àëèñÿ
â îäíèõ ³ òèõ æå patches, ìàëè ïîä³áíó
³îííó ñåëåêòèâí³ñòü ³ áëîêóâàëèñÿ ëàíòà-
íî¿äàìè ó âèñîê³é êîíöåíòðàö³¿, âîíè íå
áóëè ï³äð³âíÿìè îäíîãî ³ òîãî æ êàíàëó. Íà
êîðèñòü öüîãî ñâ³ä÷àòü íàñòóïí³ ñïîñòå-
ðåæåííÿ. Ïî-ïåðøå, äåÿê³ patches ì³ñòèëè
ò³ëüêè îäèí ³ç öèõ êàíàë³â. Ïî-äðóãå, ÿêùî
â patches áóëè îáèäâà êàíàëè òî â³äáóâà-
ëîñÿ âèïàäêîâå íàêëàäàííÿ ñòðóì³â ÷åðåç
³íäèâ³äóàëüí³ êàíàëè. Í³êîëè íå ñïî-
ñòåð³ãàëîñÿ áåçïîñåðåäí³õ ïåðåõîä³â ³ç â³ä-
êðèòîãî ñòàíó îäíîãî êàíàëó ó â³äêðèòèé
ñòàí ³íøîãî. Êð³ì öüîãî, êàíàë íèçüêî¿ ïðî-
â³äíîñò³ íå áóâ ÷óòëèâèì äî ìåõàí³÷íî¿
ñòèìóëÿö³¿.

Òàêèì ÷èíîì, ó ëþì³íàëüí³é ìåìáðàí³
³íòàêòíèõ åíäîòåë³àëüíèõ êë³òèí àîðòè ùó-
ðà íàìè îïèñàíî íîâèé ìàëîñåëåêòèâíèé
êàò³îííèé êàíàë íèçüêî¿ ïðîâ³äíîñò³. Ô³-

ç³îëîã³÷íà ðîëü öüîãî êàíàëó íèí³ äîñ-
òîâ³ðíî íåâ³äîìà. Â³äñóòí³ñòü ñåëåêòèâíèõ
áëîêàòîð³â öèõ êàíàë³â óòðóäíþº âèâ÷åí-
íÿ ¿õ ôóíêö³îíàëüíî¿ ðîë³. Îäíàê, âðàõî-
âóþ÷è âëàñòèâîñò³ öèõ êàíàë³â ³ åëåêò-
ðîô³ç³îëîã³þ åíäîòåë³àëüíèõ êë³òèí, ìè
ìîæåìî âèñëîâèòè äåÿê³ ïðèïóùåííÿ.

×èñëåíí³ åíäîòåë³éçàëåæí³ âàçîäèëà-
òàòîðè âèêëèêàþòü in situ äâîôàçíó ðåàê-
ö³þ, ùî ñêëàäàºòüñÿ ³ç ïî÷àòêîâî¿ ã³ïåð-
ïîëÿðèçàö³¿, ÿêà çì³íþºòüñÿ äåïîëÿ-
ðèçàö³ºþ åíäîòåë³àëüíèõ êë³òèí [1, 4, 5].
Â³äîìî, ùî ã³ïåðïîëÿðèçàö³ÿ åíäîòåë³àëü-
íèõ êë³òèí ïîâ�ÿçàíà ç àêòèâàö³ºþ êàëü-
ö³éàêòèâîâàíèõ êàë³ºâèõ êàíàë³â âíàñë³äîê
ï³äâèùåííÿ âíóòð³øíüîêë³òèííî¿ êîí-
öåíòðàö³¿ Ñà2+ [6, 10]. Ìåõàí³çìè äåïîëÿ-
ðèçàö³¿ åíäîòåë³àëüíèõ êë³òèí íå äî ê³íöÿ
çðîçóì³ë³. Ïîêàçàíî, ùî äåïîëÿðèçàö³ÿ ÷àñò-
êîâî ïîâ�ÿçàíà ç êàíàëàìè, ùî àêòèâóþòü-
ñÿ öèêë³÷íèìè íóêëåîòèäàìè [2]. Îñê³ëüêè
áëîêàäà àäåí³ëàòöèêëàçè ëèøå çìåí-
øóº, àëå íå óñóâàº äåïîëÿðèçàö³éíó ôàçó
ðåàêö³¿ íà àãîí³ñòè, ïîâèíí³ ³ñíóâàòè ïåâ-
í³, ïîêè ùî íå ³äåíòèô³êîâàí³ äîäàòêîâ³
ìåõàí³çìè. Â³äíîñíî âèñîêà ïðîíèêí³ñòü
êàò³îííîãî êàíàëó íèçüêî¿ ïðîâ³äíîñò³ äëÿ
Na+ äîçâîëÿº ïðèïóñòèòè, ùî öåé êàíàë
òàêîæ ìîæå áðàòè ó÷àñòü ó äåïîëÿðèçàö³¿
åíäîòåë³àëüíèõ êë³òèí ï³ä âïëèâîì àãî-
í³ñò³â.

Äåïîëÿðèçàö³ÿ çìåíøóº íàäõîäæåííÿ
Ñà2+ â åíäîòåë³àëüí³ êë³òèíè òà ìîäóëþº
â íèõ êàëüö³éçàëåæí³ ïðîöåñè ³, çîêðåìà,
ñèíòåç NO [9, 10]. Êð³ì öüîãî, çì³íè ìåì-
áðàííîãî ïîòåíö³àëó åíäîòåë³àëüíèõ êë³-
òèí ìîæóòü ïåðåäàâàòèñÿ ÷åðåç ì³îåíäî-
òåë³àëüí³ êîíòàêòè â ãëàäåíüêîì�ÿçîâ³ êë³-
òèíè ñóäèíè, ìîäóëþþ÷è â íèõ ïîòåíö³àë-
àêòèâîâàí³ êàëüö³ºâ³ êàíàëè [3, 7]. ×åðåç
ö³ äâà ìåõàí³çìè êàò³îíí³ êàíàëè íèçüêî¿
ïðîâ³äíîñò³ ìîæóòü áðàòè ó÷àñòü ó ðå-
ãóëÿö³¿ ñóäèííîãî òîíóñó ñóäèí. Â îáîõ
âèïàäêàõ àêòèâàö³ÿ ìàëîñåëåêòèâíèõ êà-
ò³îííèõ êàíàë³â, îïèñàíèõ ó ö³é ðîáîò³, áó-
äå ñïðèÿòè âàçîêîíñòðèêö³¿.
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S. M. Marchenko

LOW-CONDUCTANCE CATIONIC CHANNELS IN
INTACT ENDOTHELIUM OF RAT AORTA

A new low-conductance cationic channel has been recorded
with the patch-clamp technique in excised patches of the lumi-
nal membrane of intact endothelial cells. The channel had
conductance of 5.4 pS and the lifetime of 46 ms. It was equally
permeable for Na+ and K+, but impermeable to Cl-. The lifetime
and probability of the open state of the channel were inde-
pendent of the membrane potential.

À.À.Bogomoletz Institute of Physiology

National Academy of Sciences of Ukraine, Kiev
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