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Îïðåäåëåíèå ýêñïðåññèè ñóáúåäèíèö â áûñòðîé è ìåäëåííîé ìûøöàõ êðûñû â óñëîâèÿõ...

Â óñëîâèÿõ ìîäåëèðîâàíèÿ ãèïîãðàâèòàöèè, ïî äàííûì ôëóîðåñöåíòíîé ìèêðîñêîïèè, â ìåäëåííîé
ìûøöå êðûñû ïðîèñõîäÿò ñíèæåíèå ýêñïðåññèè b1-ñóáúåäèíèöû Na+/K+-ÀÒÔàçû, ñóáúåäèíèö
Ñà2+-ÀÒÔàçû è óâåëè÷åíèå èíòåíñèâíîñòè ñèíòåçà a1S-ñóáúåäèíèöû Ñà2+-êàíàëà L-òèïà ïëàçìàòè÷å-
ñêîé ìåìáðàíû, òîãäà êàê ñèíòåç a2-ñóáúåäèíèöû Na+/K+-ÀÒÔàçû íå ìåíÿåòñÿ. Â áûñòðîé ìûøöå íà-
áëþäàëîñü ëèøü àíàëîãè÷íîå «ìåäëåííîé» ìûøöå ñíèæåíèå ýêñïðåññèè b1-ñóáúåäèíèöû áåç èçìåíå-
íèÿ äðóãèõ èçó÷àåìûõ ïàðàìåòðîâ. Îäíàêî ñíèæåíèå ñâåòèìîñòè b1-ñóáúåäèíèöû èç-çà ðàçáðîñà äàí-
íûõ îêàçàëîñü ñòàòèñòè÷åñêè íåçíà÷èìûì. Òàêèì îáðàçîì, ãèïîãðàâèòàöèÿ îòðèöàòåëüíî ñêàçûâàåòñÿ
íà ôóíêöèîíèðîâàíèè ïðåæäå âñåãî ñêåëåòíîé ìóñêóëàòóðû, îáåñïå÷èâàþùåé ñòàòè÷åñêèå íàãðóçêè.

Ê ë þ ÷ å â û å ñ ë î â à: Na+/K+-ÀÒÔàçà, Ñà2+-ÀÒÔàçà, Ñà2+-êàíàë L-òèïà, ãèïîãðàâèòàöèÿ, ñêåëåòíàÿ
ìûøöà

Ï ð è í ÿ ò û å ñ î ê ð à ù å í è ÿ: m. EDL — m. Extensor digitorum longus.

Îòñóòñòâèå ñèëû òÿæåñòè âî âðåìÿ êîñìè÷åñêîãî ïî-
ëåòà èëè ìîäåëèðîâàíèå íåâåñîìîñòè âî âðåìÿ ëàáîðà-
òîðíûõ ýêñïåðèìåíòîâ ïðèâîäèò ê ðàçâèòèþ â ñêåëåòíûõ
ìûøöàõ ìëåêîïèòàþùèõ òàê íàçûâàåìîãî ãèïîãðàâèòà-
öèîííîãî ñèíäðîìà. Ýòîò ñèíäðîì âûðàæàåòñÿ â ðÿäå
ôóíêöèîíàëüíûõ, à òàêæå ìîðôîëîãè÷åñêèõ èçìåíåíèé
â íåðâíî-ìûøå÷íîé ñèñòåìå èñïûòóåìûõ (Ãðèãîðüåâ
è äð., 2004; Òÿïêèíà è äð., 2013, 2014). Â ÷àñòíîñòè, ïîêà-
çàíî óìåíüøåíèå òðàíñìåìáðàííîé ðàçíîñòè ïîòåíöèàëà
â ñêåëåòíûõ ìûøöàõ êðûñû (Êðèâîé è äð., 2008; Tyap-
kina et al., 2009; Êðàâöîâà è äð., 2010; Òÿïêèíà è äð.,
2014). Âåäóùèì ìåõàíèçìîì â ñíèæåíèè âåëè÷èíû ïî-
òåíöèàëà ïîêîÿ ìûøå÷íûõ âîëîêîí ÿâëÿåòñÿ èçìåíåíèå
ðàáîòû Na+/K+-ïîìïû (Êðèâîé è äð., 2008; Tyapkina et al.,
2009; Òÿïêèíà è äð., 2014). Èçâåñòíî, ÷òî â óñëîâèÿõ ãè-
ïîãðàâèòàöèîííîé ðàçãðóçêè óæå íà ðàííèõ ñòàäèÿõ ýêñ-
ïåðèìåíòà íàáëþäàåòñÿ óâåëè÷åíèå âíóòðèêëåòî÷-
íîé êîíöåíòðàöèè Ñà2+ â ìûøå÷íûõ âîëîêíàõ ìëåêî-
ïèòàþùèõ (Êðèâîé è äð., 2008; Àëòàåâà è äð., 2010).
Ïîñëåäíåå ìîæåò áûòü ñâÿçàíî, êàê ïîêàçàëè ðàíåå ïðî-
âåäåííûå èññëåäîâàíèÿ, ñ èçìåíåíèåì àêòèâíîñòè
Ñà2+-êàíàëîâ L-òèïà (Ìóõèíà è äð., 2006; Êðèâîé è äð.,
2008) è (èëè) èçìåíåíèåì àêòèâíîñòè èçîôîðì Ca2+-ïîì-
ïû ñàðêîïëàçìàòè÷åñêîãî ðåòèêóëóìà (SERCA) (Àëòàåâà
è äð., 2010).

Â ýòîé ñâÿçè ïðåäñòàâëÿåòñÿ íåîáõîäèìûì èçó÷èòü
ýêñïðåññèþ ñóáúåäèíèö Na+/K+-ÀÒÔàçû, à òàêæå ñóáúå-

äèíèö Ñà2+-ÀÒÔàçû ñàðêîïëàçìàòè÷åñêîãî ðåòèêóëóìà è
Ñà2+-êàíàëîâ L-òèïà ìûøå÷íîé ìåìáðàíû â óñëîâèÿõ ìî-
äåëèðóåìîé ãèïîãðàâèòàöèîííîé ðàçãðóçêè.

Ìàòåðèàë è ìåòîäèêà

Ýêñïåðèìåíòû ïðîâîäèëè íà ïîëîâîçðåëûõ ñàìöàõ
êðûñ ëèíèè Âèñòàð ìàññîé 260—280 ã. Âñå ïðîöåäóðû ñ
æèâîòíûìè ïðîâîäèëè â ñîîòâåòñòâèè ñ ïðàâèëàìè, ðåêî-
ìåíäîâàííûìè Ôèçèîëîãè÷åñêîé ñåêöèåé Ðîññèéñêîãî
íàöèîíàëüíîãî êîìèòåòà ïî áèîëîãè÷åñêîé ýòèêå (Ãåíèí
è äð., 2001).

Ïîäîïûòíûå æèâîòíûå â òå÷åíèå 35 ñóò íàõîäèëèñü
â óñëîâèÿõ àíòèîðòîñòàòè÷åñêîãî âûâåøèâàíèÿ çàäíèõ
êîíå÷íîñòåé (îáùåïðèíÿòàÿ ìîäåëü ãèïîãðàâèòàöèîííîé
ðàçãðóçêè) (Morey-Holton, Globus, 2002). Êîíòðîëüíàÿ
ãðóïïà æèâîòíûõ íàõîäèëàñü â îáû÷íûõ óñëîâèÿõ âè-
âàðèÿ. Â ýêñïåðèìåíòàõ èñïîëüçîâàëè áûñòðóþ (m. Exten-
sor digitorum longus — EDL) è ìåäëåííóþ (m. Soleus)
ìûøöû.

Âûäåëåííûå m. EDL è m. Soleus ôèêñèðîâàëè â òå÷å-
íèå 60 ìèí â 3%-íîì ðàñòâîðå ïàðàôîðìàëüäåãèäà â ðàñò-
âîðå ôîñôàòíîãî áóôåðà (ÐBS; 0.1 ìîëü/ë) ñ ïîñëåäóþ-
ùåé 3-ðàçîâîé îòìûâêîé â PBS ïî 10 ìèí êàæäàÿ. Äëÿ
êðèîïðîòåêöèè ôèêñèðîâàííûé ìàòåðèàë ïîìåùàëè íà
1 ñóò â 30%-íûé ðàñòâîð ñàõàðîçû, ïðèãîòîâëåííûé íà
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PBS, ñîäåðæàùåì 0.1 % àçèäà íàòðèÿ. Ìûøöû çàêðåïëÿ-
ëè ñ ïîìîùüþ âîäîðàñòâîðèìîé êëåéêîé ñðåäû (Killik,
cryostat embedding medium) â êðèîñòàòå Microm Cryo-Star
HM 560 Cryostat (Thermo Scientific, ÑØÀ) è ãîòîâèëè
ñâîáîäíî ïëàâàþùèå ïîïåðå÷íûå ñðåçû ìûøå÷íûõ âîëî-
êîí òîëùèíîé 25 ìêì. Ïîëó÷åííûå ñðåçû ìîíòèðîâàëè
íà ïðåäìåòíûå ñòåêëà Superfrost® Plus (Thermo Scientific,
ÑØÀ). Ñðåçû èíêóáèðîâàëè 10 ìèí â PBS, çàòåì â
0.1%-íîì ðàñòâîðå Òðèòîíà Õ-100 íà ÐBS, äàëåå áëîêè-
ðîâàëè â ðàñòâîðå, ñîäåðæàùåì 5 % íîðìàëüíîé êîçüåé
ñûâîðîòêè, 1 % áû÷üåãî ñûâîðîòî÷íîãî àëüáóìèíà è
0.1 % Òðèòîíà Õ-100, ïðèãîòîâëåííîì íà PBS. Â äàëü-
íåéøåì ïðîâîäèëè 12-÷àñîâóþ èíêóáàöèþ ñ ïåðâè÷íûìè
ïîëèêëîíàëüíûìè àíòèòåëàìè (anti-a2 Na+/K+-ATPase,
anti-b1 Na+/K+-ATPase, anti-SERCA 1/2/3, anti-a1S L-type
Ca2+-channel) â ðàçâåäåíèè 1 : 200 â 0.1%-íîì Òðèòîíå
Õ-100 â ÐBS ïðè 4 °C ñ ïîñëåäóþùåé 3-êðàòíîé îòìûâ-
êîé â ÐBS ïî 10 ìèí êàæäàÿ. Êîíòðîëüíûå ýêñïåðèìåíòû,
ïîäòâåðæäàþùèå ñïåöèôè÷íîñòü ñâÿçûâàíèÿ àíòèòåë
ïðîâîäèëè ïðè îòñóòñòâèè èíêóáàöèè ñ ïåðâè÷íûìè àí-
òèòåëàìè, à òàêæå ïðè ïðåäâàðèòåëüíîé èíêóáàöèè ïåð-
âè÷íûõ àíòèòåë â ïðèñóòñòâèè èììóíîãåííîãî ïåïòèäà.
Èíêóáàöèþ ñî âòîðè÷íûìè àíòèòåëàìè, êîíúþãèðîâàí-
íûìè ñ Alexa 488 èëè Alexa 647 (â ðàçâåäåíèè 1 : 500),
ïðîâîäèëè â òåìíîòå â òå÷åíèå 1 ÷ ñ ïîñëåäóþùåé 3-ðàçî-
âîé îòìûâêîé â ÐBS ïðè 20 °C ïî 10 ìèí êàæäàÿ. Äëÿ
ìàðêèðîâàíèÿ ìûøå÷íûõ âîëîêîí èñïîëüçîâàëè a-áóíãà-
ðîòîêñèí (ðèñ. 1). Â ýòîì ñëó÷àå ïðåïàðàò ñ TMR-a-áóí-
ãàðîòîêñèíîì â êîíöåíòðàöèè 20 ìêã/ìë èíêóáèðîâàëè
30 ìèí â òåìíîòå ñ ïîñëåäóþùåé 3-êðàòíîé îòìûâêîé ïî
10 ìèí â ÐBS ïðè 20 °C. Ãîòîâûå ïðåïàðàòû çàêëþ÷àëè â
ñðåäó Shandon Immu-Mount™ ñ óñòàíîâêîé ïîêðîâíîãî
ñòåêëà (Sigma-Aldrich, ÑØÀ). Íàáëþäåíèÿ ïðîâîäèëè íà
ëàçåðíîì êîíôîêàëüíîì ìèêðîñêîïå Zeiss LSM 510 Meta
(Carl Zeiss, Ãåðìàíèÿ). Èñïîëüçîâàëè ìàñëÿíûé èììåðñè-
îííûé îáúåêòèâ 63�. Âòîðè÷íûå àíòèòåëà âîçáóæäàëè
ëèíèÿìè ëàçåðîâ 488 (àðãîíîâûé, ýìèññèÿ 519 íì) è
633 íì (ãåëèé-íåîíîâûé, ýìèññèÿ 647 íì); TMR-a-áóíãà-
ðîòîêñèí âîçáóæäàëè àðãîíîâûì ëàçåðîì (552 íì, ýìèñ-
ñèÿ 577 íì). Îöèôðîâàííûå èçîáðàæåíèÿ ïîïåðå÷íûõ
ñðåçîâ àíàëèçèðîâàëè ñ ïîìîùüþ ïðîãðàììû ImageJ 1.50
(NIH, ÑØÀ).

Ñ ò à ò è ñ ò è ÷ å ñ ê ó þ î á ð à á î ò ê ó äàííûõ ïðîâîäè-
ëè â ïðîãðàììå Origin 4.1 (OriginLab Corporation, ÑØÀ) ñ
ïðèìåíåíèåì t-êðèòåðèÿ Ñòüþäåíòà.

È ñ ï î ë ü ç î â à í í û å ð å à ê ò è â û: ôîñôàòíûé áóôåð
(Sigma-Aldrich, ÑØÀ), ñàõàðîçà (Õåëèêîí, Ðîññèÿ), àçèä
íàòðèÿ (Sigma-Aldrich, ÑØÀ), âîäîðàñòâîðèìàÿ êëåéêàÿ
ñðåäà Killik, cryostat embedding medium (Bio-Optica, Èòà-
ëèÿ), Òðèòîí Õ-100 (Sigma-Aldrich, ÑØÀ), íîðìàëüíàÿ
êîçüÿ ñûâîðîòêà (Sigma-Aldrich, ÑØÀ), áû÷èé ñûâîðî-
òî÷íûé àëüáóìèí (Sigma-Aldrich, ÑØÀ), ïåðâè÷íûå ïî-
ëèêëîíàëüíûå àíòèòåëà anti-a2 Na+/K+-ATPase, anti-b1
Na+/K+-ATPase, anti-SERCA 1/2/3, anti-a1S L-type
Ca2+-channel (Santa Cruz Biotechnologies, ÑØÀ), âòîðè÷-
íûå àíòèòåëà, êîíúþãèðîâàííûå ñ Alexa 488 èëè Ale-
xa 647 (Invitrogen, ÑØÀ), TMR-a-áóíãàðîòîêñèí (Sigma-
Aldrich, ÑØÀ), ñðåäà Shandon Immu-Mount™ (Thermo
Scientific, ÑØÀ).

Ðåçóëüòàòû è îáñóæäåíèå

Na+/K+-ÀÒÔàçà ÿâëÿåòñÿ ãåòåðîòðèìåðîì, ñîñòîÿùèì
èç a-, b- è g-ñóáúåäèíèö, â êîòîðîì a-ñóáúåäèíèöà îòâå-
÷àåò çà êàòàëèòè÷åñêèå è òðàíñïîðòíûå ñâîéñòâà ôåðìåí-
òà è ñîäåðæèò ó÷àñòêè ñâÿçûâàíèÿ ÀÒÔ, Na+, K+ è èíãè-
áèòîðîâ ÀÒÔàçû (Skou, Esmann, 1992); b-ñóáúåäèíèöà
ñòàáèëèçèðóåò îïòèìàëüíóþ êîíôîðìàöèþ a-ñóáúåäèíè-
öû ïðè åå âñòðàèâàíèè â ïëàçìàòè÷åñêóþ ìåìáðàíó
(Chow, Forte, 1995; McDonough et al., 2002), à òàêæå âëèÿ-
åò íà àêòèâàöèþ Nà+/K+-ÀÒÔàçû èîíàìè K+ (Eakle et al.,
1994). Ê íàñòîÿùåìó âðåìåíè ó ïîçâîíî÷íûõ èäåíòèôè-
öèðîâàíû ÷åòûðå a-ñóáúåäèíèöû (Shull et al., 1985, 1986;
Shamraj, Lingrel, 1994) è òðè b-èçîôîðìû, äâå èç êîòîðûõ
(b1 è b2) îáíàðóæåíû ó ìëåêîïèòàþùèõ è ïòèö (Lemas,
Fanbrough, 1993). Ñóáúåäèíèöû a1 è b1 Na+/K+-ÀÒÔàçû
ïðèñóòñòâóþò ïî÷òè âî âñåõ òêàíÿõ (Skou, Esmann, 1992),
a2- è b1-èçîôîðìû ýêñïðåññèðóþòñÿ â êëåòêàõ ìûøö
(Blanco, Mercer, 1998).

Ýêñïåðèìåíòû íàñòîÿùåé ðàáîòû ïîêàçàëè, ÷òî âåëè-
÷èíû èíòåíñèâíîñòè ñâå÷åíèÿ ôëóîðåñöåíòíîé ìåòêè
a2-ñóáúåäèíèöû Nà+/K+-ÀÒÔàçû ïîñëå 35-ñóòî÷íîãî àí-
òèîðòîñòàòè÷åñêîãî âûâåøèâàíèÿ êðûñû â m. EDL è â
m. Soleus íå èçìåíèëèñü (ñì. òàáëèöó; ðèñ. 2). Ìîæíî äó-
ìàòü, ÷òî ãèïîãðàâèòàöèîííàÿ ðàçãðóçêà íå âëèÿåò íà èí-
òåíñèâíîñòü ñèíòåçà ýòîé èçîôîðìû a2-ñóáúåäèíèöû
Na+/K+-ÀÒÔàçû. Ñâåòèìîñòü ìûøö ïðè èììóíîôëóîðåñ-
öåíòíîì âûÿâëåíèè b1-ñóáúåäèíèöû Na+/K+-ÀÒÔàçû
ìûøö îêàçàëàñü ïî÷òè íà ïîðÿäîê ìåíåå èíòåíñèâíîé ïî

Îïðåäåëåíèå ýêñïðåññèè ñóáúåäèíèö â áûñòðîé è ìåäëåííîé ìûøöàõ êðûñû â óñëîâèÿõ... 445

Ðèñ. 1. Îêðàøèâàíèå ñðåçîâ ìûøå÷íûõ âîëîêîí m. EDL è m. Soleus TMR-a-áóíãàðîòîêñèíîì.

Ñòðåëêàìè îáîçíà÷åíû íåðâíî-ìûøå÷íûå ñîåäèíåíèÿ. Ìàñøòàáíàûå îòðåçêè çäåñü è íà âñåõ ðèñóíêàõ — 10 ìêì.



ñðàâíåíèþ ñî ñâåòèìîñòüþ a2-ñóáúåäèíèöû. Àíòèîðòî-
ñòàòè÷åñêîå âûâåøèâàíèå â òå÷åíèå 35 ñóò ïðàêòè÷åñêè â
ðàâíîé ñòåïåíè óìåíüøèëî ñâåòèìîñòü b1-ñóáúåäèíèöû
êàê â áûñòðîé, òàê è â ìåäëåííîé ìûøöàõ (ñì. òàáëèöó;
ðèñ. 3). Îäíàêî äàííîå ñíèæåíèå îêàçàëîñü ñòàòèñòè÷å-
ñêè çíà÷èìûì ëèøü äëÿ m. Soleus. Ïîñëåäíåå îáóñëîâëå-
íî çíà÷èòåëüíî ìåíüøåé âåëè÷èíîé ðàçáðîñà ñòàíäàðò-
íîé îøèáêè ïî ñðàâíåíèþ ñ äàííûìè äëÿ áûñòðîé ìûø-
öû (ñì. òàáëèöó). Èçâåñòíî, ÷òî ñîñòàâ ìûøå÷íûõ

âîëîêîí, ðàçëè÷àþùèõñÿ ýêñïðåññèåé èçîýíçèìîâ òÿæå-
ëûõ öåïåé ìèîçèíîâîé ÀÒÔàçû, â m. EDL ïðåäñòàâëåí
òðåìÿ ðàçíûìè ôåíîòèïàìè, òîãäà êàê m. Soleus ïðàêòè-
÷åñêè îäíîðîäíà è íà 96 % ñîñòîèò èç îäíîãî òèïà ìû-
øå÷íûõ âîëîêîí (Soukup et al., 2002). Íåëüçÿ èñêëþ÷èòü,
÷òî ðàçíûå ïî ôåíîòèïó ìûøå÷íûå âîëîêíà ìîãóò ðàçëè-
÷àòüñÿ ïî âûðàæåííîñòè ðåàêöèè íà ãèïîãðàâèòàöèîííóþ
ðàçãðóçêó, ÷òî ñïîñîáíî «ìàñêèðîâàòü» ñíèæåíèå ýêñï-
ðåññèè b1-ñóáúåäèíèöû â áûñòðîé ìûøöå. Ìîæíî äó-
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Çíà÷åíèå ñâåòèìîñòè a2- è b1-ñóáúåäèíèö Na+/K+-ÀÒÔàçû, SERCA 1/2/3- ñóáúåäèíèö Ñà2+-ÀÒÔàçû,
a1S-ñóáúåäèíèöû Ñà2+-êàíàëà L-òèïà â m. EDL è m. Soleus êðûñû â êîíòðîëå
è ïîñëå 35-ñóòî÷íîãî àíòèîðòîñòàòè÷åñêîãî âûâåøèâàíèÿ çàäíèõ êîíå÷íîñòåé

Òèï áåëêà

Ìûøöû

m. EDL, êîíòðîëü
m. EDL,

35 ñóò âûâåøèâàíèÿ
m. Soleus, êîíòðîëü

m. Soleus,
35 ñóò âûâåøèâàíèÿ

a2-ñóáúåäèíèöà Na+/K+-ÀÒÔàçû 70.62 � 6.75
(n = 35)

80.89 � 3.66
(n = 36)

52.59 � 3.59
(n = 35)

69.28 � 4.49
(n = 37)

b1-ñóáúåäèíèöà Na+/K+-ÀÒÔàçû 8.97 � 1.46
(n = 35)

5.59 � 1.47
(n = 36)

8.14 � 1.42
(n = 35)

5.06 � 0.51
(n = 37)
P < 0.05

SERCA1/2/3 (Ca2+-ÀÒÔàçà) 155.23 � 3.59
(n = 35)

137.41 � 7.02
(n = 36)

108.09 � 6.58
(n = 35)

61.2 � 3.81
(n = 37)
P < 0.05

a1S-ñóáúåäèíèöà Ca2+-êàíàëà L-òèïà (Cav1.1) 61.26 � 6.58
(n = 35)

79.44 � 7.91
(n = 36)

74.46 � 5.47
(n = 35)

111.18 � 7.81
(n = 37)
P < 0.05

Ï ð è ì å ÷ à í è å. Äàíû ñðåäíèå çíà÷åíèÿ è èõ ñòàíäàðòíàÿ îøèáêà äëÿ ñâåòèìîñòè â îòí. åä.; n — ÷èñëî èññëåäîâàííûõ ìûøö, Ð — óðîâåíü
äîñòîâåðíîñòè îòëè÷èÿ îò êîíòðîëÿ ñ èñïîëüçîâàíèåì t-êðèòåðèÿ Ñòüþäåíòà.

Ðèñ. 2. Îêðàøèâàíèå ñðåçîâ ìûøå÷íûõ âîëîêîí m. EDL è m. Soleus ìå÷åíûìè àíòèòåëàìè ê a2-ñóáúåäèíèöå Nà+/K+-ÀÒÔàçû â
êîíòðîëå (à) è ïîñëå 35-ñóòî÷íîãî àíòèîðòîñòàòè÷åñêîãî âûâåøèâàíèÿ (á) êðûñû.
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Ðèñ. 3. Îêðàøèâàíèå ñðåçîâ ìûøå÷íûõ âîëîêîí m. EDL è m. Soleus àíòèòåëàìè ê b1-ñóáúåäèíèöå Nà+/K+-ÀÒÔàçû â êîíòðîëå (à)
è ïîñëå 35-ñóòî÷íîãî àíòèîðòîñòàòè÷åñêîãî âûâåøèâàíèÿ (á) êðûñû.

Ðèñ. 4. Îêðàøèâàíèå ñðåçîâ ìûøå÷íûõ âîëîêîí m. EDL è m. Soleus àíòèòåëàìè ê SERCA1/2/3 Ca2+-ÀÒÔàçû â êîíòðîëå (à) è ïî-
ñëå 35-ñóòî÷íîãî àíòèîðòîñòàòè÷åñêîãî âûâåøèâàíèÿ (á) êðûñû.



ìàòü, ÷òî ãèïîãðàâèòàöèîííîå ìîäåëèðîâàíèå íå âëèÿåò
íà ýêñïðåññèþ a2-ñóáúåäèíèöû, íî ñíèæàåò ñèíòåç b1-
èçîôîðìû.

Äëÿ íîðìàëüíîãî ôóíêöèîíèðîâàíèÿ Na+/K+-ÀÒÔàçû
íåîáõîäèì ïîëíîöåííûé ñèíòåç a- è b-ñóáúåäèíèö (Seok
et al., 1999; Shao et al., 2000). Ñëåäîâàòåëüíî, ñíèæåíèå
èíòåíñèâíîñòè ýêñïðåññèè b-ñóáúåäèíèöû ìîæåò ñòàòü
ëèìèòèðóþùèì ôàêòîðîì äëÿ ñáîðêè ìîëåêóë Na+/K+-
ÀÒÔàçû. Ìîæíî ïðåäïîëîæèòü, ÷òî ãèïîãðàâèòàöèîííàÿ
ðàçãðóçêà êàêèì-òî îáðàçîì âëèÿåò íà ýêñïðåññèþ ãåíîâ,
îòâåòñòâåííûõ çà ñèíòåç b1-èçîôîðìû ñóáúåäèíèöû
Na+/K+-ÀÒÔàçû. Ïîñëåäíåå ëèáî óìåíüøàåò ïëîòíîñòü
èîííîãî òðàíñïîðòåðà â ïëàçìàòè÷åñêîé ìåìáðàíå, ëèáî
ñíèæàåò ñðîäñòâî àêòèâíûõ çîí ê èîíàì K+. Ïðè ýòîì îáà
âîçìîæíûõ ìåõàíèçìà ìîãóò ðåàëèçîâàòüñÿ íåçàâèñè-
ìî äðóã îò äðóãà. Òàêèì îáðàçîì, â ìåõàíèçìå ñíèæåíèÿ
ìåìáðàííîãî ïîòåíöèàëà ïîêîÿ, çàðåãèñòðèðîâàííîãî
íàìè ðàíåå â àíàëîãè÷íûõ óñëîâèÿõ (Tyapkina et al.,
2009), ñóùåñòâåííóþ ðîëü ìîæåò èãðàòü ñíèæåíèå èíòåí-
ñèâíîñòè ñèíòåçà b1-èçîôîðìû Na+/K+-ÀÒÔàçû ìûøå÷-
íîé ìåìáðàíû.

Èììóíîôëóîðåñöåíòíîå îïðåäåëåíèå ýêñïðåññèè
SERCA 1/2/3-ñóáúåäèíèö Ñà2+-ÀÒÔàçû ñàðêîïëàçìàòè÷å-
ñêîãî ðåòèêóëóìà â áûñòðîé è ìåäëåííîé ìûøöàõ êðûñû
íà 35-å ñóò àíòèîðòîñòàòè÷åñêîãî âûâåøèâàíèÿ çàäíèõ
êîíå÷íîñòåé ïîêàçàëî ñëåäóþùåå. Èíòåíñèâíîñòü ñâå÷å-
íèÿ ñóáúåäèíèö Ñà2+-ÀÒÔàçû â m. EDL â ýêñïåðèìåí-
òàëüíûõ ñåðèÿõ íå èçìåíèëàñü ïî ñðàâíåíèþ ñ êîíòðîëåì
(ñì. òàáëèöó; ðèñ. 4). Â m. Soleus, íàîáîðîò, â ýòèõ óñëî-
âèÿõ íàáëþäàëè ïî÷òè äâóêðàòíîå ñíèæåíèå èíòåíñèâíî-
ñòè ñâå÷åíèÿ (ñì. òàáëèöó; ðèñ. 4). Ïîëó÷åííûå äàííûå
óêàçûâàþò íà âîçìîæíîå êîëè÷åñòâåííîå ñíèæåíèå ñèí-
òåçà èçîôåðìåíòîâ áåëêîâ Ñà2+-ÀÒÔàçû â ìåäëåííûõ ìû-

øå÷íûõ âîëîêíàõ êðûñû. Èììóíîãèñòîõèìè÷åñêàÿ
èäåíòèôèêàöèÿ a1S-ñóáúåäèíèöû Ca2+-êàíàëà L-òèïà, õà-
ðàêòåðíîãî äëÿ ìûøå÷íîé ìåìáðàíû (Renganathan et al.,
1999), ïîêàçàëî îòñóòñòâèå èçìåíåíèé èíòåíñèâíîñòè
ñâå÷åíèÿ áûñòðîé ìûøöû â óñëîâèÿõ ìîäåëèðîâàíèÿ íå-
âåñîìîñòè ïî ñðàâíåíèþ ñ êîíòðîëåì (ñì. òàáëèöó;
ðèñ. 5). Â òî æå âðåìÿ â äàííûõ óñëîâèÿõ ýêñïåðèìåíòà
èíòåíñèâíîñòü ñâå÷åíèÿ a1S-ñóáúåäèíèöû Ñà2+-êàíàëà
L-òèïà îêàçàëàñü çàìåòíî âûøå ïî ñðàâíåíèþ ñ êîíòðî-
ëåì (ñì. òàáëèöó; ðèñ. 5). Òàêèì îáðàçîì, â ìåäëåííîé
ìûøöå êðûñû, ñ îäíîé ñòîðîíû, íàáëþäàåòñÿ ñíèæåíèå
èíòåíñèâíîñòè ñâå÷åíèÿ ñóáúåäèíèö Ñà2+-ÀÒÔàçû, à ñ
äðóãîé, íàîáîðîò, óâåëè÷åíèå ñèëû ñâå÷åíèÿ ñóáúåäèíè-
öû Ñà2+-êàíàëà ñàðêîëåììû.

Ïðîâåäåííûå ýêñïåðèìåíòû ïîêàçàëè, ÷òî â óñëîâèÿõ
ìîäåëèðîâàíèÿ ãèïîãðàâèòàöèè â m. EDL íå ïðîèñõîäèò
èçìåíåíèé ýêñïðåññèè a2-ñóáúåäèíèöû Na+/K+-ÀÒÔàçû,
1/2/3-ñóáúåäèíèö Ñà2+-ÀÒÔàçû ñàðêîïëàçìàòè÷åñêîãî ðå-
òèêóëóìà, à òàêæå a1S-ñóáúåäèíèöû Ñà2+-êàíàëà L-òèïà.
Â îòëè÷èå îò íèõ ñâåòèìîñòü b1-ñóáúåäèíèöû ñíèæàåòñÿ
àíàëîãè÷íî òîìó, ÷òî íàáëþäàåòñÿ â ìåäëåííîé ìûøöå,
õîòÿ äàííîå èçìåíåíèå îêàçàëîñü íåäîñòîâåðíûì. Â àíà-
ëîãè÷íûõ óñëîâèÿõ ýêñïåðèìåíòà â m. Soleus íàáëþäàåò-
ñÿ óìåíüøåíèå ýêñïðåññèè b1-ñóáúåäèíèöû Na+/K+-ÀÒ-
Ôàçû, ñóáúåäèíèö Ñà2+-ÀÒÔàçû, è íàîáîðîò, óâåëè÷åíèå
èíòåíñèâíîñòè ñèíòåçà a1S-ñóáúåäèíèöû Ñà2+-êàíàëà
ïëàçìàòè÷åñêîé ìåìáðàíû. Ïðè ýòîì ñîõðàíÿåòñÿ ïðåæ-
íèé óðîâåíü ñèíòåçà a2-ñóáúåäèíèöû Na+/K+-ÀÒÔàçû.
Òàêèì îáðàçîì, ìîäåëèðîâàíèå ãèïîãðàâèòàöèîííîé ðàç-
ãðóçêè âëèÿåò ïðåæäå âñåãî íà ïàðàìåòðû (èçó÷åííûå)
ìåäëåííîé ìûøöû, ó÷àñòâóþùåé â ïîääåðæàíèè ïîçû,
÷òî ñîãëàñóåòñÿ ñ ðàíåå ïîëó÷åííûìè äàííûìè (Êðèâîé
è äð., 2008; Tyapkina et al., 2009). Ðàíåå áûëî óñòàíîâëå-
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Ðèñ. 5. Îêðàøèâàíèå ñðåçîâ ìûøå÷íûõ âîëîêîí m. EDL è m. Soleus àíòèòåëàìè ê a1S-ñóáúåäèíèöå L-òèïà Ñà2+-êàíàëà (Cav1.1)
â êîíòðîëå (à) è ïîñëå 35-ñóòî÷íîãî àíòèîðòîñòàòè÷åñêîãî âûâåøèâàíèÿ (á) êðûñû.



íî, ÷òî â óñëîâèÿõ ìîäåëèðóåìîé ãèïîãðàâèòàöèîííîé
ðàçãðóçêè ïðîèñõîäèò óâåëè÷åíèå Ñà2+ â ìûøå÷íûõ âî-
ëîêíàõ (Êðèâîé è äð., 2008; Àëòàåâà è äð., 2010). Ìîæíî
ïðåäïîëîæèòü, ÷òî äàííîå ÿâëåíèå ìîæåò áûòü îáóñëîâ-
ëåíî, ñ îäíîé ñòîðîíû, ñíèæåíèåì èíòåíñèâíîñòè ýêñï-
ðåññèè ñóáúåäèíèö Ñà2+-ÀÒÔàçû ñàðêîïëàçìàòè÷åñêîãî
ðåòèêóëóìà, à ñ äðóãîé — óâåëè÷åíèåì äîëè Ñà2+-êàíàëîâ
â ïëàçìàòè÷åñêîé ìåìáðàíå â ýòèõ óñëîâèÿõ. Â ïåðâîì
ñëó÷àå ñíèæàåòñÿ ôóíêöèîíàëüíàÿ ñïîñîáíîñòü îòêà÷è-
âàòü Ñà2+ â Ò-ñèñòåìó ìûøå÷íûõ âîëîêîí, à âî âòîðîì —
óâåëè÷èâàåòñÿ Ñà2+-ïðîíèöàåìîñòü ñàðêîëåììû.

Ïðîâåäåííûå ýêñïåðèìåíòû ïîçâîëÿþò ñäåëàòü ñëå-
äóþùåå çàêëþ÷åíèå. Ìîäåëèðóåìàÿ äëèòåëüíàÿ ãèïîãðà-
âèòàöèîííàÿ ðàçãðóçêà çàäíèõ êîíå÷íîñòåé êðûñû ñíèæà-
åò ýêñïðåññèþ ðÿäà èçîôîðì áåëêîâ-òðàíñïîðòåðîâ ïåð-
âè÷íî-àêòèâíûõ òðàíñìåìáðàííûõ èîíîòðàíñïîðòíûõ
ñèñòåì, à èìåííî Na+/K+- è Cà2+-ÀÒÔàç, â âîëîêíàõ ìåä-
ëåííûõ ìûøö. Ïîñëåäíåå îòðèöàòåëüíî ñêàçûâàåòñÿ íà
ôóíêöèîíèðîâàíèè ñêåëåòíîé ìóñêóëàòóðû, îáåñïå÷èâà-
þùåé ñòàòè÷åñêèå íàãðóçêè.
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FLUORESCENT MICROSCOPY IDENTIFICATION OF THE EXPRESSION OF a2

AND b1 NA+/K+-ATPase, a1S (L-TYPE), ÑÀ2+-CHANNEL, SERCA 1/2/3 CA2+-ATPase SUBUNITS

AT FAST AND SLOW MUSCLES IN THE HYPOGRAVITY MODELING EXPERIMENTS IN RATS
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The experiments of modeling hypogravity using fluorescent microscopy have shown a decrease of expres-
sion of b1 of Na+/K+-ATPase and Ca2+-ATPase subunits and the increase in the insensitivity of synthesis of
a1S subunit of the L-type Ca2+-channel of the plasmatic membrane, whereas the synthesis of a2 subunit of
Na+/K+-ATPase does not change. In «fast» muscle only observed similar for «slow» muscle decrease in the ex-
pression of b1 subunit without changing other parameters were studied. However, the decrease in fluorescence
b1 subunit due to spread of data was not statistically significant. Thus hypogravity adversely affects the functi-
oning primarily skeletal muscles, providing static load.

K e y w o r d s: Na+/K+-ATPase, Ñà2+-ATPase, Ñà2+-channel of L-type, hypogravitation, skeletal muscle.
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