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Учитывая важнейшую роль эритроцитов для газообмена всех органов 
и тканей, можно предположить, что выявленные изменения лежат в 
основе системного повреждения вследствие вдыхания смеси с высо-
ким содержанием кислорода. 
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Семейство фактора некроза опухолей включает ФНО-α, ФНО-β, мем-
бранные рецепторы ФНО-R1 (CD120a, 55 кДа), ФНО-R2 (CD120b, 75 
кДа) и их растворимые формы. С гиперпродукцией молекул семейства 
ФНО связывают развитие бактериально-токсического шока, что про-
является соответствующей клинической картиной (снижение кровяно-
го давления, лихорадку, диарею, тромбоз сосудов) [1]. Моделирование 
биомолекул in silico становится все более популярным направлением 
исследований. С помощью методов молекулярного моделирования 
можно получить предварительную информацию о возможных спосо-
бах специфического связывания молекулы-мишени, что позволит со-
кратить финансовые и временные расходы на создание новых фарма-
кологических препаратов [2]. Одним из подходов лечения данного 
состояния является разработка способов инактивации и/или элимина-
ции молекулы ФНОα с помощью специфических синтетических оли-
гопептидов. 
Целью данного исследования являлся анализ структурно-
функциональных особенностей взаимодействия ФНО с олигопепти-
дами-аналогами участков взаимодействия ФНО с его растворимым 
рецептором ФНО-R2. 
Метод. Для анализа использовали pdb-файл 3ALQ. Визуализацию мо-
лекулярного комплекса и работу с pdb-файлом проводили с помощью 
программного обеспечения Chimera 1.14 с утилитой AutoDocVina. 
Всего было сконструировано и проанализированы особенности взаи-
модействия 42 олигопептидов с ФНО, из них 15 дипептидов, 14 три-
пептидов и 13 тетрапептидов. Анализ взаимодействия каждого из оли-
гопептидов проводили и с мономером (мФНО), и с тримером (трФ-
НО) ФНО. Результаты исследований обрабатывали непараметриче-
скими методами статистики с использованием пакетов Statistica10.0. 
Результаты. Анализ пространственной структуры комплекса ФНО 
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с ФНО-R2 показал наличие межмолекулярных водородных связей, 
между Trp67 ФНО-R2 и Ser86 ФНО-, Cys71 ФНО-R2 и Ala33 ФНО-
. На основе аминокислотной последовательности -Gln63-Leu64-Trp65-
Asn66-Trp67-Val68-Pro69-Glu70-Cys71-Leu72-Ser73-Cys74-Gly75-Ser76-Arg77-
Cys78- в цепочке Т белка ФНО-R2 были сконструированы ди-, три- 
и тетрапептиды, молекулы предположительно обладающие связыва-
ющей активностью по отношению к молекуле ФНО. Среди дипеп-
тидов наилучшие показатели энергии связывания как с мФНО, так 
и с трФНО показали дипептиды Trp-Asn, Asn-Trp, Trp-Val. Наиме-
нее эффективное - Cys-Gly, Gly-Ser, Ser-Cys. Среди трипептидов бо-
лее эффективными энергиями связывания с мФНО- обладают Trp-
Asn-Trp, Leu-Trp-Asn, Gln-Leu-Trp, с трФНО- - Trp-Val-Pro, Trp-
Asn-Trp, Gly-Ser-Arg. Наименее эффективные с мФНО- - Ser-Arg-
Cys, Ser-Cys-Gly, Cys-Gly-Ser, с трФНО- - у Val-Pro-Glu, Cys-Leu-
Ser, Glu-Cys-Leu. Среди тетрапептидов более эффективными энерги-
ями связывания с мФНО- обладают Gln-Leu-Trp-Asn, Leu-Trp-Asn-
Trp, Trp-Asn-Trp-Val, с трФНО- - Gln-Leu-Trp-Asn, Leu-Trp-Asn-
Trp, Trp-Asn-Trp-Val. Наименее эффективные с мФНО- - Ser-Cys-
Gly-Ser, Cys-Gly-Ser-Arg, Gly-Ser-Arg-Cys, с трФНО- - Ser-Cys-Gly-
Ser, Cys-Gly-Ser-Arg, Gly-Ser-Arg-Cys. Статистический анализ полу-
ченных данных показал, что олигопептиды, содержащие в своем со-
ставе аминокислотный остаток – -Trp- являются наиболее энергети-
чески эффективными, так как характеризуются наименьшей энергией 
взаимодействия (р0,05). При взаимодействии олигопептидов с 
мФНОα наблюдали увеличение эффективности связывания при уве-
личении количества аминокислотных остатков в цепи. При взаимо-
действии с трФНОα такой зависимости не наблюдали. Анализ разни-
цы в энергии связывания ди-, три- и тетрапептидов показал статисти-
чески значимую разницу при исследовании их связывания с мФНОα, 
при связывании с трФНОα обнаруженные различия были статистиче-
ски не значимы. 
Таким образом, из 42 олигопептидных аналогов центра взаимодей-
ствия ФНО-R2 с ФНО-, учитывая результаты виртуального докинга 
и значение свободной энергии связывания, выбрали три олигопептида 
(Trp-Asn-Trp, Trp-Val-Pro, Trp-Asn-Trp-Val), которые являются наибо-
лее перспективными для химического синтеза с целью оценки их эф-
фективности in vitro. 
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Гипергликемия сопровождает не только диабет 1 и 2-го типа [Laffitte 
et al., 2020], но может встречаться и при нарушениях питания или уг-
леводного обмена. Механизмы контроля интерстициального уровня 
глюкозы, т.е. механизмов ее сенсорной рецепции в межклеточном 
пространстве органов, остаются скудно изученными. В литературе 
появляются сообщения о широком распространении в тканях так 
называемых «экстраоральных» рецепторов глюкозы [Murovets et al., 
2019]. Афферентные пути передачи сигналов от них в центральную 
нервную систему установлены лишь для немногих из них. 
Цель – электрофизиологически определить возможность активации 
внутривенно введенной глюкозой афферентных проводников в соста-
ве большого ушного, седалищного и брюшноаортального нервов в 
условиях модельной гипергликемии. 
Материалы и методы. Для эксперимента были использованы 14 бе-
лых лабораторных крыс массой 150–250 г. Применяли уретановый 
наркоз (1г/кг) в разведении 1 мг/мл внутрибрюшинно. Регистрацию 
афферентной импульсации осуществляли в большом ушном, седа-
лищном, брюшноаортальном нервах. Большой ушной нерв извлекали 
путем рассечения кожных покровов в области под ушной раковиной. 
Доступ к ветвям седалищного нерва достигался смещением поверх-
ностной ягодичной мышцы. Нервные ветви брюшноаортального спле-
тения отпрепаровывались на вентральной поверхности брюшной аор-
ты после ограниченной лапаротомии. Все предназначенные для реги-
страции нервные ответвления перерезались, для регистрации аффе-
рентных проводников лигатура накладывалась с периферического 
конца. На биполярном хлорсеребряном электроде под вазелиновой 
замазкой располагали отпрепарованные нервы. Активный и заземля-
ющий электроды подключали к усилителю комплекса «Нейрон-
Спектр 4» (Нейрософт, Россия). 
Для создания гипергликемии осуществлялось введение в бедренную 
вену 1 мл водного раствора глюкозы комнатной температуры (ООО 
«Белмедпрепараты») массовой долей 20% (235 г/л) [Люзина и др, 


