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Âêëàä Ï. Ã. Êîñòþêà
â ïàðàäèãìó  êàëüöèåâîé ñèãíàëèçàöèè
Î.À. Êðûøòàëü
Èíñòèòóò ôèçèîëîãèè èì. À.À. Áîãîìîëüöà ÍÀÍ Óêðàèíû, Êèåâ

Èäåè îá îñîáîé ðîëè êàëüöèÿ â áèîëîãèè
áåðóò íà÷àëî ñ ÕIÕ âåêà, êîãäà ïî÷òè ñðàçó
ïîñëå îòêðûòèÿ êàëüöèÿ êàê íåîðãàíè÷åñ-
êîãî ýëåìåíòà (Äýâè, 1808) áûëà óñòàíîâ-
ëåíà åãî ðîëü â ôîðìèðîâàíèè êî ñòåé
ìëåêîïèòàþùèõ, à òàêæå äðóãèõ ìèíåðà-
ëèçîâàííûõ òêàíåé,  âñòðå÷àþùèõñÿ â
áèîëîãè÷åñêîì ìíîãîîáðàçèè æèâîòíîãî
ìèðà .  Ñëåäóþùèì ýòàïîì ïîñëóæèëè
íàáëþäåíèÿ âûäàþùåãîñÿ àíãëèéñêîãî
ôèçèîëîãà Ñèäíåÿ Ðèíãåðà (S. Ringer),
ñäåëàííûå áëèæå ê êîíöó ÕIÕ âåêà. Ðèíãåð
îáíàðóæèë, ÷òî èçîëèðîâàííîå ñåðäöå
ëÿãóøêè íàìíîãî ëó÷øå âûæèâàåò, ñîõðà-
íÿÿ ñîêðàòèòåëüíóþ àêòèâíîñòü, â âîäîïðî-
âîäíîé âîäå ïî ñðàâíåíèþ ñ äèñòèëëèðîâàí-
íîé. Îêàçàëîñü, ÷òî ïðè÷èíà ñòîëü «æèâî-
òâîðíîãî» äåéñòâèÿ âîäû èç ëîíäîíñêîãî
âîäîïðîâîäà � âûñîêîå ñîäåðæàíèå â íåé
êàëüöèÿ (â êîíöåíòðàöèè, êàê âûÿñíèëîñü,
ïîðÿäêà ìèëëèìîëÿ). Òàêèì îáðàçîì, îêà-
çàëîñü, ÷òî êàëüöèé � ýòî íå òîëüêî ñîñòàâ-
ëÿþùàÿ ìèíåðàëèçîâàííûõ òêàíåé, íî è
ôàêòîð, êîòîðûé ó÷àñòâóåò â ìûøå÷íîì
ñîêðàùåíèè. Ñëåäóþùèé ïðîðûâ â ïîíèìà-
íèè ðîëè êàëüöèÿ ñëó÷èëñÿ óæå â 40-õ ãîäàõ
ïðîøëîãî âåêà, êîãäà Ë. Õåéëüáðàì (L Heil-
brunn) ââåë êàëüöèé âíóòðü ìûøå÷íûõ
âîëîêîí ÷åðåç èõ îáðåçàííûå êîíöû è òàêèì
îáðàçîì âûçâàë ìûøå÷íîå ñîêðàùåíèå. Â
1942 ãîäó Ê. Áåéëè (K. Bailey) îáúÿñíèë
ýòîò ôåíîìåí, ïîêàçàâ, ÷òî ÀÒÔ-àçíàÿ àê-
òèâíîñòü ìèîçèíà êðèòè÷åñêè àêòèâèðóåòñÿ
êàëüöèåì. Äàëüíåéøèå èññëåäîâàíèÿ ïîç-
âîëèëè ïåðâîîòêðûâàòåëþ ìåäèàòîðíîé ðî-
ëè àöåòèëõîëèíà Î. Ëåâè (O. Loewy) â 1959 ã.

ïîøóòèòü: «Êàëüöèé � ýòî âñå!» Îäíàêî ÷òî-
áû óñòàíîâèòü, íàñêîëüêî «âñå» � ýòî âñå,
ïîòðåáîâàëàñü åùå ïàðà äåñÿòèëåòèé.

Ñòàëè óìíîæàòüñÿ äàííûå î êëþ÷åâîé
ðîëè êàëüöèÿ â ðåãóëÿöèè àêòèâíîñòè
ìíîæåñòâà  ôåðìåíòîâ ,  â  òîì ÷èñëå  è
ìåõàíèçìîâ,  óïðàâëÿþùèõ êëåòî÷íîé
ñìåðòüþ. Ïîÿâèëèñü ñâåäåíèÿ îá ýíåðãî-
çàâèñèìîì íàêîïëåíèè êàëüöèÿ â ñàðêîïëàç-
ìàòè÷åñêîì ðåòèêóëóìå è ìèòîõîíäðèÿõ.
Ïî÷òè ïàðàëëåëüíî âî âðåìåíè âîçíèêëà
êîíöåïöèÿ êàëüöèåâîé ïðîíèöàåìîñòè
êëåòî÷íûõ ìåìáðàí ,  òî  åñòü  ó÷àñòèÿ
êàëüöèÿ â ýëåêòðîãåíåçå è íåéðîñåêðåöèè
(â òîì ÷èñëå è ñåêðåöèè íåéðîìåäèàòîðîâ).
Ó èñòîêîâ ýòîé êîíöåïöèè ñòîÿò, ïðåæäå
âñåãî, èìåíà Áåðíàðäà Êàöà è ñîàâòîðîâ
(B. Katz, P. Fatt, R. Miledi).

Ïåðâîå ïðÿìîå èçìåðåíèå êàëüöèåâîãî
òîêà áûëî ñäåëàíî Ôýòòîì è Ãèíñáîðãîì â
1958 ãîäó íà ìûøå÷íûõ êëåòêàõ ðàêîîá-
ðàçíîãî (P. Fatt and B. Ginsborg). Ãèãàíò-
ñêèå ìûøå÷íûå âîëîêíà ðàêîîáðàçíûõ
îáëàäàþò ìîùíîé ñèñòåìîé êàëüöèåâîé
ïðîâîäèìîñòè è ïðàêòè÷åñêè ëèøåíû ñïî-
ñîáíîñòè ãåíåðèðîâàòü íàòðèåâûé ïîòåí-
öèàë äåéñòâèÿ. Ýòî ïîçâîëèëî Ñ. Õàãèâàðå
( S. Hagiwara) ïðîèçâåñòè ïåðâîå îïèñàíèå
ñâîéñòâ êàëüöèåâîé ïðîâîäèìîñòè. Â òî æå
âðåìÿ åùå À. Õîäæêèí (A. Hodgkin) è
ñîàâòîðû ïîêàçàëè, ÷òî êàëüöèåâàÿ ïðîíè-
öàåìîñòü ãèãàíòñêîãî íåðâíîãî âîëîêíà èñ-
÷åçàþùå ìàëà è íå ñïîñîáíà âíåñòè ñêîëü-
íèáóäü çàìåòíûé âêëàä â ýëåêòðîãåíåç,
ñâÿçàííûé ñ ïåðåäà÷åé íåðâíîãî èìïóëüñà.
Ïåðåä  ìèðîâîé  íàó êîé  âñòà ëà  çàäà÷à

ÌÅÌÎÐÈÀËÜÍÛÅ ËÅÊÖÈÈ



ISSN 0201-8489    Ô³ç³îë. æóðí., 2011, Ò. 57, ¹ 56

âûÿñíèòü, ñíàáæåíû ëè íåðâíûå êëåòêè
ìåõàíèçìàìè êàëüöèåâîé ïðîâîäèìîñòè.
Ñåé÷àñ ,  ïîñëå  äåñÿòèëåòèé  ðàçâèòèÿ
ñîîòâåòñòâóþùèõ íàó÷íûõ èäåé,  ýòîò
âîïðîñ ìîæåò ïîêàçàòüñÿ àêàäåìè÷åñêèì.
Êàæäûé ñòóäåíò-áèîëîã ìîæåò ñïðîñèòü:
à êàê æå ìîæíî áåç ýòîé ïðîâîäèìîñòè
îáîéòèñü? Íî íåîáõîäèìî áûëî ïîëó÷èòü
ïðÿìûå äîêàçàòåëüñòâà êàëüöèåâîãî ýëåê-
òðîãåíåçà â íåðâíûõ êëåòêàõ, ýêñòðàïî-
ëèðîâàâ íà ýòîò îáùèé ñëó÷àé «îáû÷íûõ»
íåðâíûõ êëåòîê èíôîðìàöèþ, ïîëó÷åííóþ
íà ýêçîòè÷åñêèõ ãèãàíòñêèõ îáðàçîâàíèÿõ
(ãèãàíòñêèå àêñîíû, ìûøå÷íûå âîëîêíà,
ñèíàïñ). Íå ãîâîðÿ óæå î òîì, ÷òî êîíöåï-
öèÿ êàëüöèåâûõ êàíàëîâ áûëà â ñàìîì
çàðîäûøå. Ïðîÿâèâ ïîäëèííîå íàó÷íîå
äàëüíîâèäåíèå, Ïëàòîí Ãðèãîðüåâè÷ Êîñ-
òþê óâëåêñÿ ýòîé ïðîáëåìîé. Â 1965 ãîäó
Ï. Êîñòþê è ñîàâòîðû (Â. Ä. Ãåðàñèìîâ,
Ï. Ã. Êîñòþê è Â. À. Ìàéñêèé) ñîîáùèëè î
ñïîñîáíîñòè íåêîòîðûõ ãèãàíòñêèõ íåéðî-
íîâ ïðåñíîâîäíûõ ìîëëþñêîâ ãåíåðèðîâàòü
ïîòåíöèàëû äåéñòâèÿ  â  áåçíàòðèåâîé
ñðåäå. Âîçíèêëà íåîáõîäèìîñòü ïðÿìîãî
èçìåðåíèÿ òîêîâ, îòâå÷àþùèõ çà ýëåêòðî-
ãåíåç â ýòèõ óñëîâèÿõ, ñ öåëüþ èäåíòè-
ôèêàöèè èîíà-íîñèòåëÿ. Ïîïûòêà ðåøèòü
ýòó ïðîáëåìó ñ ïðèìåíåíèåì äâóõìèêðî-
ýëåêòðîäíîé ôèêñàöèè ïîòåíöèàëà íà
ìåìáðàíå ãèãàíòñêèõ íåéðîíîâ ìîëëþñêîâ
îáíàäåæèëà,  íî íå äàëà îäíîçíà÷íîãî
îòâåòà íà âîïðîñ îá ó÷àñòèè êàëüöèÿ â
ãåíåðàöèè íåðâíîãî èìïóëüñà ñîìàòè÷åñêîé
ìåìáðàíîé íåðâíîé êëåòêè. Íåëüçÿ áûëî
èñêëþ÷èòü, ÷òî âõîäÿùèé èîííûé òîê,
íàáëþäàåìûé ïðè ïîìåùåíèè îêîëîãëî-
òî÷íîãî êîëüöà ãàíãëèåâ â áåçíàòðèåâûé
ðàñòâîð, îáåñïå÷èâàåòñÿ îñòàòêàìè íàòðèÿ,
ñîõðàíÿþùåãîñÿ â ìåæêëåòî÷íûõ ïðîñò-
ðàíñòâàõ, îãðàæäåííûõ ñîåäèíèòåëüíî-
òêàííûìè îáîëî÷êàìè. Íàäåæäà ðåøèòü
ïðîáëåìó â ñâÿçè ñ ðàçðàáîòêîé ôåðìåíòà-
òèâíîãî âûäåëåíèÿ îòäåëüíûõ íåéðîíîâ èç
ãàíãëèÿ òàêæå íå îïðàâäàëàñü. Îêàçàëîñü,
÷òî âõîäÿùèé (âîçìîæíî êàëüöèåâûé) òîê,

îñòàþùèéñÿ â áåçíàòðèåâîì ðàñòâîðå,
ìàñêèðóåòñÿ ìîùíûì êàëèåâûì âûõîäÿ-
ùèì òîêîì, êîòîðûé ëèøü ÷àñòè÷íî áëîêè-
ðóåòñÿ åäèíñòâåííûì ñóùåñòâîâàâøèì íà
íà÷àëî 70-õ ãîäîâ áëîêàòîðîì � òåòðàýòèë-
àììîíèåì. Äëÿ ðåøåíèÿ ïðîáëåìû ñëåäî-
âàëî íàéòè íîâûé ïóòü. Îáðàçîâàâøàÿñÿ
ãðóïïà, çàíèìàâøàÿñÿ ïîèñêîì ðåøåíèÿ,
âêëþ÷àëà, êðîìå Ïëàòîíà Ãðèãîðüåâè÷à
Êîñòþêà, Âëàäèìèðà Èâàíîâè÷à Ïèäîï-
ëè÷êî è àâòîðà ýòèõ ñòðîê. Ìîçãîâîé è
ýêñïåðèìåíòàëüíûé øòóðì óâåí÷àëñÿ
ðàçðàáîòêîé ìåòîäà  âíóòðèêëåòî÷íîé
ïåðôóçèè èëè, êàê îí «ñêðîìíî» íàçûâàëñÿ
â ïåðâîé ïóáëèêàöèè â æóðíàëå Nature
(1975), «ìåòîäà âíóòðèêëåòî÷íîãî äèà-
ëèçà». Êëåòêà áûëà ïîìåùåíà â ïîðó, ñäå-
ëàííóþ â ïëàñòèêå è ïîêðûòóþ èçîëè-
ðóþùåé ñìàçêîé. Çàòåì îäíà èç ñòîðîí
êëåòêè («âíóòðåííÿÿ») ðàçðóøàëàñü ñêà÷-
êîì ãèäðîñòàòè÷åñêîãî äàâëåíèÿ. Óáðàâ
èîíû êàëèÿ èç èñêóññòâåííîé âíóòðèêëå-
òî÷íîé ñðåäû, ìû óâèäåëè, êàê âûõîäÿùèé
êàëèåâûé òîê ïîñòåïåííî èñ÷åçàåò. Âìåñòî
íåãî ïîÿâèëñÿ î÷åíü ìåäëåííûé âõîäÿùèé
òîê, àìïëèòóäà êîòîðîãî ïîëíîñòüþ îïðåäå-
ëÿëàñü êîíöåíòðàöèåé êàëüöèÿ âî âíåêëå-
òî÷íîì ðàñòâîðå. Ìîæíî ñåáå ïðåäñòàâèòü
(!!!) ëèêîâàíèå ýêñïåðèìåíòàòîðîâ.

Ïðîáëåìà áûëà ðåøåíà: îêàçàëîñü, ÷òî
ñîìàòè÷åñêàÿ ìåìáðàíà íåðâíûõ êëåòîê
ñíàáæåíà õîðîøî ðàçâèòîé ñèñòåìîé êàëü-
öèåâîé ïðîâîäèìîñòè. Ïîñëåäóþùèå ðàáî-
òû, âûïîëíåííûå ïîä ðóêîâîäñòâîì Ï.Ã. Êîñ-
òþêà, ïîçâîëèëè îïðåäåëèòü âàæíåéøèå
õàðàêòåðèñòèêè êàëüöèåâûõ êàíàëîâ â
ìåìáðàíå íåðâíîé êëåòêè. Ñòàòüè, îïóáëè-
êîâàííûå â Journal of Physiology (London) â
1977  ãîä ó,  âîøëè â  àííàëû êëàññèêè
öèòèðîâàíèÿ (Citation Classics).

Ïîñëåäóþùèå ïóáëèêàöèè áûëè âûïîë-
íåíû ñ èñïîëüçîâàíèåì óñîâåðøåíñòâî-
âàííîãî ìåòîäà âíóòðèêëåòî÷íîé ïåðôóçèè,
êîòîðûé ñòàë ïåðâûì âàðèàíòîì ïîÿâèâ-
øåéñÿ ïîçæå îáùåèçâåñòíîé ìåòîäèêè
patch-clamp. Óäàëîñü ñäåëàòü ïåðâîå â ìè-

Âêëàä Ï. Ã. Êîñòþêà â ïàðàäèãìó  êàëüöèåâîé ñèãíàëèçàöèè
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ðå îïèñàíèå êàëüöèåâûõ òîêîâ â òåðìèíàõ
ìîäåëè Õîäæêèíà�Õàêñëè (m2h),  òàê è
ïðîèçâåñòè ïåðâóþ ðåãèñòðàöèþ âîðîòíûõ
òîêîâ êàëüöèåâûõ êàíàëîâ (Nature, 1977).

Âåñîìûé âêëàä â ïàðàäèãìó êàëüöèåâîé
ñèãíàëèçàöèè â íåðâíîé êëåòêå áûë âíåñåí
Ï.Ã. Êîñòþêîì è â ïîñëåäóþùèå ãîäû. Ìè-
ðîâîé ðåçîíàíñ ïðîèçâåëè ñëåäóþùèå
äîñòèæåíèÿ. Â ÷àñòíîñòè, îïðåäåëåíû ôàê-
òîðû, ïðèñóòñòâèå êîòîðûõ â èñêóññòâåí-
íîé âíóòðèêëåòî÷íîé ñðåäå îáåñïå÷èâàåò
ôóíêöèþ êàëüöèåâûõ êàíàëîâ (çíàìåíèòûé
«êîêòåéëü Êîñòþêà», ñîâìåñòíî ñ Ñ.À. Ôå-
äóëîâîé è Í.Ñ. Âåñåëîâñêèì, 1981). Ñ òåìè
æå ñîàâòîðàìè, à òàêæå ñ ß.Ì. Øóáîé è
À.Í. Ñàâ÷åíêî Ï.Ã. Êîñòþê áûë â ÷èñëå
ïåðâûõ, êîìó óäàëîñü ïîêàçàòü ñóùåñòâî-
âàíèå íåñêîëüêèõ òèïîâ êàëüöèåâîé ïðîâî-
äèìîñòè, ÷åì áûëî çàëîæåíû îñíîâû ñîâ-
ðåìåííîé êëàññèôèêàöèè òèïîâ êàëüöèåâûõ

êàíàëîâ (1985, 1988).
Êàê àâòîð ìíîãî÷èñëåííûõ êîíöåï-

òóàëüíûõ îáçîðîâ, îñíîâàííûõ íà óñïåõàõ
åãî ëàáîðàòîðèè â Èíñòèòóòå ôèçèîëîãèè
èì. Áîãîìîëüöà, Ï. Ã. Êîñòþê âíåñ íåîöåíè-
ìûé âêëàä â ôîðìèðîâàíèå ïàðàäèãìû êàëü-
öèåâîé ñèãíàëèçàöèè â íåðâíîé ñèñòåìå.

Ìîçã � óíèêàëüíîå óñòðîéñòâî, â êîòî-
ðîì ýëåêòðè÷åñêèå ñèãíàëû âçàèìîäåéñò-
âóþò ñ ìîëåêóëàìè, âíîñÿ â íèõ èçìåíåíèÿ.
Èçìåíåíèÿ â ìîëåêóëàõ ïðèâîäÿò, â ñâîþ
î÷åðåäü ,  ê  èçìåíåíèþ ýëåêòðè÷åñêèõ
ñèãíàëîâ. Èîíû êàëüöèÿ � îñíîâíîé ïðèâîä
òàêîãî âçàèìîäåéñòâèÿ. Ïðîçîðëèâîñòü è
òàëàíò íàøåãî Ó÷èòåëÿ ïîçâîëèëè ïðåäâè-
äåòü âàæíîñòü èññëåäîâàíèé â ýòîé îáëàñòè
è îáåñïå÷èòü èõ óñïåõ. Âêëàä Ï.Ã. Êîñòþêà
â îäíó èç âàæíåéøèõ ïðîáëåì íåéðîôè-
çèîëîãèè íàâñåãäà îñòàíåòñÿ â èñòîðèè íàó-
êè è ñåðäöàõ ó÷åíèêîâ.

Î.À. Êðûøòàëü


