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Аритмия является инвалидирующим, а в некоторых случаях смертельным заболева-
нием. Актуален поиск новых подходов, например, использование AzoTAB (бромид азо-
бензола триметиламмония), который способен модулировать работу быстрых натриевых
каналов и тем самым управлять электрофизиологической активностью клетки [1]. Однако
AzoTAB оказался токсичным в рабочей концентрации [2], в связи с чем необходимо найти
более безопасный, но все еще эффективный аналог. В данной работе исследуется аналог
AzoTAB, производная азобензола – гидрохлорид этеркаина (ГЭ). Соединение было синте-
зировано и предоставлено нам для исследования коллегами-химиками из МИРЭА (Ноев
А. и др.) [3].
Исследование электрофизиологии НККМ методом пэтч-кламп в конфигурации перфори-
рованная «целая клетка» показало: Нормированные максимальные амплитуды INa в при-
сутствии трансизомера ГЭ уменьшаются на ∼78% в сравнении с контролем, а потенциал
активации канала сдвигается на ∼ 10 мВ к нулю. Контрольное измерение проводилось в
стандартном растворе INa, а далее раствор заменялся на 50 мкМ раствор ГЭ и клетки
инкубировались в темноте в течении 5 минут и регистрировался ток INa (рис. 1).
МТТ-тестирование цитотоксичности ГЭ и AzoTAB на неонатальных крысиных фибробла-
стах показало, что в рабочей концентрации доля выживаемости клеток для ГЭ – 0.9, а для
AzoTAB – 0.5. Итоговая зависимость жизнеспособности клеток приведена на рис.2. Имму-
ноцитохимическое исследование не показало явных изменений в целостности цитоскелета
и сократительного аппарата при обработке ГЭ. Окрашивание производилось на цитос-
келет (F-actin, краситель Alexa Fluor 488 Phalloidin) и сократительный аппарат (альфа-
актинин, краситель Alexa Fluor 594).
В результате, было показано, что ГЭ в транс-форме (50 мкМ) значительно уменьшает
амплитуду натриевого тока. При этом в сравнении с AzoTAB является менее токсичным
(в рабочей концентрации (РК) 50 𝜇M и 100 nM соответственно), а по результатам имму-
ноцитохимии значительных нарушений цитоскелета и сократительного аппарата не обна-
ружено. Вышеперечисленное подтверждает перспективность препарата и необходимость
дальнейших исследований.
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