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натрия и калия в ОАК соответственно на 2,7 и 2,4% (p<0,001). У больных 
3-й группы на фоне проводимой КИТ в СВК в сравнении с контрольной 
сохраняется клеточная гипернатриемия (56,7%, p<0,01), клеточная гипо-
калиемия (26,9%, p<0,001) и плазменная гипокальциемия (18%, p<0,05). 
Аналогичная направленность изменений электролитного состава поддер-
живается и в ОАК. Однако следует заметить, что у пациентов этой группы 
выявляется тенденция высвобождения натрия из эритроцитов и задержка 
его и кальция из плазмы легкими. Эти нарушения, очевидно, были связа-
ны с глубокими повреждениями самих легких, ибо в этой группе исход был 
летальным.

Выводы. Итак, у больных 1-й, 2-й и 3-й групп проводимый ГД в КИТ 
оказал благоприятное влияние на содержание электролитов в СВК и ОАК. 
Положительная роль легких в регуляции содержания электролитов в про-
текающей через них крови проявлялась в основном в 1-й группе больных 
и в меньшей степени – во 2-й и 3-й. При этом во всех трех группах сохра-
няется в той или иной степени выраженности «синдром больной клетки», 
прогрессирующий от 1-й к 3-й группе.
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Основными требованиями к гемосорбентам являются их безопасность 
и специфичность. В связи с этим использование олигопептидов (до 8 ами-
нокислотных остатков) может являться весьма перспективным для разра-
ботки специфических и безопасных лигандов для последующего синтеза 
сорбентов. А метод молекулярного моделирования, позволяющий пред-
сказать наиболее выгодную для образования устойчивого комплекса ори-
ентацию и положение одной молекулы по отношению к другой, – одним из 
наиболее эффективных, так как позволяет сократить затраты и повысить 
эффективность создания оригинальных лигандов для связывания с био-
логически активными молекулами.

Цель исследования – изучить эффективность использования моле-
кулярного моделирования для разработки специфических лигандов и воз-
можности их применения для синтеза гемосорбентов.

Материалы и методы. Визуализацию исследуемых молекулярных 
комплексов и работу с PDB-файлами проводили с помощью программного 
обеспечения Chimera 1.14 с утилитой AutoDoc Vina. Данные о трехмерной 
структуре макромолекул (цитокинов, компонентов системы комплемен-
та) и их рецепторов были получены в базе данных Protein Data Bank. Для 
получения более достоверного результата для сравнительного анализа 
использовали медианные значения энергии связывания олигопептидов с 
макромолекулой. Для расчета медианных значений использовали величи-
ны энергии связывания в 10 наилучших конформациях, полученные при 
проведении 2–3 сеансов докинга. Подтверждение правильности расчетов 
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и оценки эффективности связывания олигопептидов с цитокинами прово-
дили в исследованиях in vitro.

Результаты. Результаты анализа позволили определить первичную 
структуру участков специфического лиганд-рецепторного взаимодействия 
для провоспалительных цитокинов (ИЛ-6, ИЛ-8, ФНО-альфа) и компонен-
тов системы комплемента (С3а, С5а и С1q). Необходимым условием яв-
лялось определение аминокислотных остатков на молекуле рецептора, 
атомы которых наиболее близко расположены к атомам аминокислотных 
остатков лиганда. На основании энергии связывания сделали выводы об 
энергетической эффективности и стабильности комплекса олигопептидов 
(структурных аналогов лигандсвязывающего участка рецептора) с молеку-
лой-мишенью. В случае наименьшего модуля свободной энергии связы-
вания олигопептиды считали наиболее эффективными и перспективными 
для химического синтеза и иммобилизации на полимерном носителе. Под-
тверждение результатов исследования in silico проводили в эксперимен-
тах in vitro.

Выводы. В результате работы in silico были разработаны специфиче-
ские лиганды на основе оригинальных олигопептидов для связывания с 
макромолекулами (ИЛ-6, ИЛ-8, ФНО-альфа, С3а, С5а и С1q). Далее in vitro 
подтверждена эффективность использования разработанных олигопепти-
дов для синтеза специфических гемосорбентов и снижения концентрации 
в плазме крови человека провоспалительных цитокинов.
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Актуальность. Течение такой нормальной физиологической реакции, 
как воспаление, может нарушаться при несбалансированном синтезе цито-
кинов. Когда в плазме крови преобладают провоспалительные медиаторы 
и опосредуют развитие системных эффектов, происходит генерализация 
воспалительной реакции, исходом которой может являться полиорганное 
повреждение. Считается, что ФНО-альфа является ключевым цитокином 
при развитии цитокинового шторма в процессе системного воспалительно-
го ответа, так как его гиперпродукция клетками при воспалении начинает-
ся раньше других цитокинов. Одним из способов снижения концентрации 
провоспалительных медиаторов в крови является применение экстракор-
поральной терапии, в частности гемосорбции. Недостатком применяемых 
на сегодняшний день гемосорбентов является неспецифичность дей-
ствия, их высокая адсорбционная активность приводит к элиминации мно-
жества биологически активных метаболитов, в том числе и лекарственных 
средств. Это требует дополнительного контроля и коррекционной терапии. 
Поэтому целесообразно начать разработку специфических гемосорбентов 
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