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Инициирующим фактором внутреннего пути развития апоптоза является выход ци-
тохрома с из митохондрий в цитоплазму [1]. Хорошо описано предшествующее апоптозу
взаимодействие цитохрома с с анионными ненасыщенными фосфолипидами мембран, в
частности с кардиолипином. Данное взаимодействие сопровождается изменением кон-
формации активного центра цитохрома, что приводит к резкому повышению его перок-
сидазной активности [2]. Пероксидазная активность способствует разрыхлению и пермеа-
билизации мембран, что сопровождается изменением их микровязкости.

Наряду с кардиолипином преобразовывать активный центр цитохрома с может и ма-
лоизученная фосфатидная кислота. В нашем эксперименте был изучен процесс изменения
микровязкости мембран, вызванный пероксидазной активностью цитохрома с после его
взаимодействия с фосфатидной кислотой.

Для определения микровязкости был использован метод спиновых зондов. Экспери-
ментальная модель состояла из двух видов липосом различного состава: из диолеоил-
фосфатидилхолина (DOPC); диолеоилфосфатидилхолина и диолеоилфосфатидой кисло-
ты (DOPА) в соотношении 1:1, в качестве спинового зонда использовали 16:0-5 доксил-
фосфатидилхолин. К образцам липосом одновременно были добавлены цитохром с и пе-
роксид водорода. Полученные образцы были измерены при помощи радиоспектроскопии
ЭПР. По полученным спектрам были рассчитаны параметры упорядоченности.

В нашем эксперименте было продемонстрировано, что для DOPC:DOPА-содержащих
мембран при одновременном присутствии цитохрома с и пероксида водорода параметр
упорядоченности статистически значимо снижается на 6.35%, в то время как аналогичный
параметр для DOPС-содержащих мембран статистически значимо не изменяется.

Таким образом, однозначно показано, что присутствие фосфатидной кислоты в соста-
ве липосомальных мембран при взаимодействии с цитохромом с и перекисью водорода
приводит к уменьшению их микровязкости. Данный процесс, по всей вероятности, пред-
шествует выходу цитохрома с в цитоплазму и развитию процессов гибели клетки.
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Рис. 1. Серая кривая: ЭПР-спектр спинового зонда 16:0-5 Doxyl PC в системе, содержащей
1,5 мМ липосом(DOPC+DOPA). Чёрная кривая: ЭПР-спектр спинового зонда 16:0-5 Doxyl PC
в системе, содержащей 1,5 мМ липосом(DOPC+DOPA) с добавками цитохрома с и пероксида
водорода в концентрациях 270 мкМ и 33 мкМ соответственно. Измерения были проведены на
ЭПР-спектрометре ESR 70-03 XD/2 при частоте 9,335 ГГц, середине поля 3321 Гс, модуляции 1
Гс, коэффициенте усиления 1000, ослаблении СВЧ 20 дБ, при комнатной температуре.
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