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и электрофизиологических измерений, что может 
быть связано с различным дизайном эксперимен-
тов. Метод молекулярной динамики не подходит 
для моделирования адсорбционных процессов 
из-за малых времен симуляции. При измерении 
in silico молекулы красителей были помещены 
непосредственно в мембрану, в то время как при 
in vitro измерениях молекулы вводили в водный 
раствор, омывающий мембрану. Таким образом, 
при одном и том же соотношении липида и кра-
сителя с учетом коэффициента распределения 
красителей между липидной и водной фазой кон-
центрация соединений в бислое во втором случае 
окажется меньше. Более высокие концентрации 
красителей могут привести к увеличению веро-
ятности взаимодействия молекул агентов между 
собой. На рис. 3 видно образование олигомеров 
красителей, наблюдаемое в экспериментах in silico.

С использованием электрофизиологического 
подхода определены максимально возможные 
изменения дипольного потенциала мембран при 
введении тестируемых ксантеновых красителей, 
однако определенные in silico величины при со-
отношении липида и красителя 10:1 оказываются 
выше. Это может быть связано с тем, что в элек-
трофизиологических экспериментах отрицательно 
заряженные молекулы эозина Y, эритрозина и бен-
гальского розового, сорбирующиеся и встраиваю-
щиеся в мембрану, создают поверхностный заряд 
бислоя и препятствуют дальнейшей сорбции моле-
кул красителей. Это предположение не позволяет 
объяснить различия диполь-модифицирующей 
способности флуоресцеина в измерениях in silico 
и in vitro.

Таким образом, результаты молекулярно-
го моделирования расширяют представления 

о механизмах действия ксантеновых красителей 
на мембрану, в частности возможности их влияния 
на профиль латерального давления, а также указы-
вают на необходимость более детального анализа 
модификации электрических свойств липидных 
бислоев флуоресцеином.
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Рис. 3. Визуализация локализации ксантеновых красителей в ДПФХ мембране при соотношении липид/краситель 
10:1. Взаимодействующие молекулы выделены цветом: флуоресцеин — красный, эритрозин — синий, эозин Y — 
зеленый и бенгальский розовый — оранжевый. Не взаимодействующие молекулы красителей показаны серым.
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Objective: The correct choice of dyes, especially those targeting cell membranes, is a primary task for suc-
cessful scientific research. In this work, the effect of xanthene dyes, fluorescein, erythrosine, eosin Y and 
rose bengal, on the physical properties of model lipid membranes was studied using molecular dynamics 
simulation. Methods: Molecular dynamics simulation. Results and discussion: It was found that xanthene 
dyes increase the area per lipid, the effect increases in the series fluorescein ≈ eosin Y < erythrosine ≤ rose 
bengal. Calculation of the packing parameter of the phospholipid molecule “tails” shows that fluorescein, 
erythrosine and eosin Y have a disordering effect on membranes, while rose bengal has practically no effect 
on this parameter. Evaluation of the change in the dipole potential of the phospholipid membrane in the 
presence of dyes shows that their ability to reduce this value increases in the series fluorescein ≈ eosin Y ≈ 
≈ erythrosine < rose bengal. Conclusions: Comparison of the results of molecular dynamics simulation with 
electrophysiological data and the results of differential scanning microcalorimetry has revealed a number of 
discrepancies, the reasons for which are discussed.
Keywords: xanthene dyes, lipid membranes, packing density, molecular dynamics simulation


