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РЕАКЦИЯ ДЗЕТА ПОТЕНЦИАЛА МЕМБРАН ЭРИТРОЦИТОВ
ЧЕЛОВЕКА НА МОДУЛЯТОРЫ АКТИВНОСТИ ГАРДОС КАНАЛОВ
НА ФОНЕ β�ИЗЛУЧЕНИЯ МАЛОЙ МОЩНОСТИ
Цель работы. Изучение реакции дзета потенциала (ДП) мембран эритроцитов человека при модификации ак�

тиваторами и блокаторами функционального состояния Ca2+�зависимых калиевых каналов в поле радиоизотоп�

ного излучения 90Sr/90Y малой мощности.

Материалы и методы. Эритроциты получали из донорской крови. ДП вычисляли по полученному значению

электрофоретической подвижности клеток. В клеточные суспензии предварительно вносили исследуемые ве�

щества, а затем аликвоты раствора 90Sr(NO3)2, чтобы получить конечную концентрацию 44,4 кБк·л�1.

Результаты. Радиоизотопное излучение 90Sr/90Y (РИ, 15 мкГр/ч) повышает абсолютное значение ДП (ДПаб)

мембран эритроцитов и его действие является обратимым. Это указывает на то, что эффект опосредуется неио�

низирующей компонентой РИ. Дибутирил�цАМФ в диапазоне концентраций 1–100 мкМ дозонезависимо повы�

шает ДПаб мембран эритроцитов, но РИ не усиливает его эффект. Анаприлин в концентрациях 10 и 100 мкМ до�

зонезависимо повышает ДПаб. Эффект максимальной концентрации анаприлина (100 мкМ) – снижается РИ.

Клотримазол в диапазоне концентраций 0,1–10 мкМ повышает ДПаб мембран эритроцитов относительно конт�

роля, тогда как его максимальная концентрация – снижает, а минимальная – достоверно не влияет на этот по�

казатель. Действие клотримазола на ДП при концентрациях 10–100 мкМ отменяется РИ, но не изменяется при

0,1–1 мкМ. Нитрендипин во всем диапазоне концентраций дозонезависимо повышает ДПаб мембран эритроци�

тов, а РИ усиливает его действие. 

Выводы. 1. Для ионизирующей компоненты радионуклидного излучения существует порог биологического

действия на клетки, определяемый эффективностью их антиоксидантной системы. 2. При мощности доз ниже

пороговой действие радиоизотопного излучения опосредуется его неионизирующей компонентой и является

обратимым, а поэтому определяется только в поле излучения.

Ключевые слова: Гардос канал, дзета потенциал, β�излучение, биомембраны, стронций�90, эритроциты че�

ловека.
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INTRODUCTION
Cation channels are multifunction protein trans�

porters, accountable for regulation of rest mem�

brane potential in most cells, potential action

induction in excitable cells, and transmembrane

transduction in many signal cascades, and also

ionic exchange on the whole. So, Ca2+�dependent

K+ channel of human erythrocytes participates in

adjusting of their volume and apoptosis through

K+ specific membrane protein (Gardos channel)

[1,2]. A few subtypes of Ca2+�activated K+ chan�

nels are identified, and their physiology properties

are studied in different cells [3]. The erythrocyte

Gardos channel is identified as Ca2+�activated K+

channel of intermediate conductivity (KCNN4, or

KCa3.1). It is sown that agents which promote the

level of cAMP in cells induces the charybdotoxin

sensitive current of K+, which depends on the

ВСТУПЛЕНИЕ
Катионные каналы – многофункциональные белко�

вые транспортеры, ответственные за регулировку

мембранного потенциала покоя в большинстве клеток,

индукцию потенциала действия в возбудимых клетках

и трансмембранную трансдукцию во многих сигналь�

ных каскадах, а также и ионный обмен в целом. Так,

Ca2+�зависимые K+�каналы эритроцитов человека

участвуют в регуляции их объема и апоптоза через K+�

специфический протеин мембраны (Гардос�канал) [1,

2]. Идентифицировано несколько подтипов Ca2+�акти�

вируемых K+�каналов и изучены их физиологичные

характеристики в разных клетках [3]. Гардос�канал

эритроцитов идентифицирован как Ca2+�активируе�

мый канал промежуточной проводимости (KCNN4,

или KCa3.1). Показано, что агенты, которые повыша�

ют уровень цАМФ в клетках, индуцируют харибдоток�

син�чувствительный поток K+, который зависит от
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Zeta potential response of human erythrocyte membranes to the modulators
of Gardos channel activity under low rate β�radiation 
Objective. Study of human erythrocyte DP response under modification by activators and blockers of the function�

al state of Ca2+�dependent K
+

channels under low rate β�radiation.

Materials and methods. Erythrocytes were isolated from the donor blood. The zeta potential was computed from

the value of the cell electrophoretic mobility. The investigated drugs preliminary introduced in cellular suspensions,

and then aliquote of 90Sr(NO3)2 solution to get the final activity concentration of 44.,4 kBq·l�1.

Results. The radioisotope radiation of 90Sr/90Y (RR, 15 mGy·h�1) increases an absolute value of erythrocyte mem�

branes DP (DPab), and its action is reversible. It specifies the effect is mediated by nonionizing part of the RR.

Dibutyril�cAMP dose�independent increases DPab of erythrocyte membranes in the concentration range of 1–100 μМ,

but RR does not amplify this effect. Anapriline increases dose�independent DPab in concentrations 10 and 100 mМ.

The effect of maximal concentration of anapriline (100 μМ) decreases by RR. Clotrimazol increases DPab of erythro�

cyte membranes in the concentration range of 0,1–10 μМ relatively control, while its maximal concentration �

decreases, and the minimal level does not reliably influence on this index The action of сlotrimazol on DP in con�

centrations of 10–100 μМ is abolished by RR, and is not changed in the range of 0,1–1,0 μМ. Nitrendipine raises

DPab of erythrocyte membranes in all of range of concentrations, and RR amplifies the effect of the drug.

Conclusions. 1. There is a threshold of the biological action on cells for the ionizing component of radioisotope

radiation determined by effectivity of operation their antioxidant system.

2. At dose rates below a threshold, the action of ionizing radiation is mediated by its nonionizing component, and

is reversible, and therefore is determined only in the field of radiation.

Key words: Gardos channel, zeta potential, β�radiation, strontium�90, human erythrocytes, biomembranes.
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presence of Ca2+ [4,5]. Nonselective antagonist

β�adrenoreceptors, anapriline, in low concentra�

tions also activates the exit of K+ from cells by

increasing sensitivity of the channel protein to Ca2+

ions, but in high concentrations it operates as an

inhibitor lowering cAMP level in erythrocytes [6].

From known Gardos channel blocker,

cytochrome P�450 inhibitor clotrimazol is the best

of all described which blocks Gardos channel by

direct cooperation and diminishes the potassium

loss at treatment of cells with calcium ionophore

of A23187 [7]. To inhibitors of Ca2+�dependent K+

channels belongs and inhibitor of Ca2+ channels

nitrendipine, which is effective in erythrocytes

(IC50 = 103 нМ) [8]. Nitrendipine operates by the

direct blocking of K+ output through Gardos

channels. All of these ligands at interaction with

membrane proteins change their conformation

that in the case of change of electrostatic interac�

tions between the plasma membrane macromole�

cules can cause the change of membrane surface

potential. It has been previously shown by us that

the radioisotope radiation (90Sr and 14С) is in small

absorbed doses (0,5 and 1 mGy), accordingly, rais�

es an absolute value of zeta potential (Zab) in

human erythrocytes and leucocytes reflecting the

cell functional state [9]. Moreover, data that this

effect is able to be realize through the membrane

signal systems [10,11] and is accompanied by

structural rearrangements of erythrocyte mem�

brane was obtained [12]. 

OBJECTIVE
Study of human erythrocyte DP response under

modification by activators and blockers of the

functional state of Ca2+�dependent potassium

channels in the field of low rate radioisotope radi�

ation.

MATERIALS AND METHODS 
Erythrocytes were isolated from the whole donor

blood by centrifugation at 2,000 g for 10 min at

room temperature. The electrophoretic mobility

cells as indicator of their zeta potential was

determined in the electrophoretic solution

(КСl – 2.5; NaCl – 5,6 mM; СаСl2 – 2.0; glu�

cose – 280.0; Tris�HСl – 10.0 mM, pH = 7.4) at

room temperature using a cylindrical microelec�

trophoresis [7]. The zeta potential was computed

from the value of the electrophoretic mobility

using the approximation of Helmholtz�

492

ЕКСПЕРИМЕНТАЛЬНІ

ДОСЛІДЖЕННЯ

присутствия Ca2+ [4, 5]. Неизбирательный блокатор

β�адренорецепторов, анаприлин, в низких концентра�

циях также активирует выход K+ из клеток путем повы�

шения чувствительности канального белка к ионам

Ca2+, но в высоких концентрациях он действует как ин�

гибитор, снижая уровень цАМФ в эритроцитах [6].

Из известных блокаторов Гардос канала, лучше

всего охарактеризован блокатор цитохрома P�450

клотримазол, который ингибирует канал путем пря�

мого взаимодействия и уменьшает потерю калия при

обработке клеток кальциевым ионофором А23187 [7].

К ингибиторам Ca2+�зависимых K+�каналов принад�

лежит и блокатор Ca2+�каналов нитрендипин, кото�

рый эффективен в эритроцитах (IC50 = 103 нМ) [8].

Он действует путем прямой блокировки выхода K+

через Гардос каналы. Все эти лиганды при взаимо�

действии с мембранными белками изменяют их кон�

формацию, что в случае изменения электростати�

ческих взаимодействий между макромолекулами

плазматической мембраны может привести к изме�

нению ее поверхностного потенциала. Ранее нами

было показано, что радионуклидное излучение (90Sr

и 14С) в малых дозах (0,5 и 1 мкГр, соответственно)

повышает абсолютную величину дзета потенциала

(ДПаб) эритроцитов и лейкоцитов крови человека,

отражающего функциональное состояние клеток [9].

Более того, были получены данные, свидетельствую�

щие о том, что этот эффект реализуется через мемб�

ранные сигнальные системы [10, 11] и сопровожда�

ется структурными перестройками мембраны эрит�

роцитов [12]. 

ЦЕЛЬ РАБОТЫ
Изучение реакции дзета потенциала мембран эрит�

роцитов человека при модификации активаторами и

блокаторами функционального состояния Ca2+�за�

висимых калиевых каналов в поле радиоизотопного

излучения 90Sr/90Y малой мощности.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ
Все использованные реактивы получены из фирмы

Sigma�Aldrich. Эритроциты получали из донорской кро�

ви центрифугированием при 2000 g в течение 10 мин

при комнатной температуре. Для определения величи�

ны ДП измеряли электрофоретическую подвижность

клеток в электрофоретическом растворе (КСl – 2,5;

СаСl2 – 2,0; глюкоза – 280,0; Трис�НСl – 10,0; значе�

ния даны в ммоль/л, рН = 7,4) согласно [13]. ДП вы�

числяли по полученному значению электрофоретичес�

кой подвижности, используя приближение Гельмголь�

ца�Смолуховского с помощью программы Zeta for
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Smoluchowski by means of “Zeta for Windows”

application. Irradiation was performed by sup�

plement of 90Sr/90Y solution in 1�cm sterile glass

vials containing the cell suspensions (~ 1·106

cells/ml) to obtain the final activity concentra�

tion 44.4 kBq·l�1. Assuming that the radioiso�

topes are uniformly distributed throughout the

cell suspension, the dose rates were calculated as

described previously [12]. In cellular suspensions

the concentration of 90Sr did not exceed 2.3 nМ.

Such concentration of nonradioactive strontium

did not have influence on ZP (data is not

shown). The data are given as means ± SEM.

Significant statistical differences between groups

were evaluated using the Student t test (p < 0.05).

Sample numbers are equal 10 everywhere.

Statistical analysis of the results was performed

by means of the program of Statistica v6.0 for

Windows.

RESULTS AND DISSCUTION
The β�radiation field emitted by 90Sr/90Y with the

dose rate of 0.15 and 1.5 mGy · h�1 does not influ�

ences on zeta potential of erythrocytes for one�

hour exposure. Further augmentation of the dose

rate increases ZPab approximately 8% (Table 1). 

It should be noted that erythrocyte DP of differ�

ent donors had a different sensitivity to the low

rate radiation, as it was shown and for the postra�

diation action of IR considerably higher rate [13].

However even erythrocytes, ZP of which did not

change in the field of the low rate radiation, had a

differed reaction of ZP on membrane protein lig�

ands under and out of the imposed field (data is

not shown), as well as in the case of erythrocytes

with sensitive ZP.

The molar concentration of the 90Sr2+ in the

incubation medium calculated was by seven

orders magnitude less than that for Ca2+, i.e.,

Windows. Облучение было выполнено путем добавле�

ния в 1 см стерильную кювету, содержащую клеточную

суспензию (~ 1·106 кл/мл), раствора 90Sr/90Y, чтобы по�

лучить конечную концентрацию 44,4 кБк/л. Предпо�

лагая, что радиоизотопы равномерно распределены по

всему объему клеточной суспензии, мощность дозы

вычислялась, как описано ранее [12]. В клеточных сус�

пензиях концентрация внесенного 90Sr/90Y не превы�

шала 2,3 нМ. В предварительных исследованиях уста�

новлено, что нерадиоактивный стронций в такой кон�

центрации не оказывал влияния на ДП. Препараты

вносили в среду инкубации после добавления аликво�

ты 90Sr/90Y в концентрациях, указанных в таблицах.

Данные выражены как средние значения ± средне�

квадратичные ошибки среднего. Статистическую дос�

товерность различий между группами оценивали по t�

тесту Стьюдента. Объемы выборок везде равны 10. Ма�

тематическая обработка результатов проводилась с по�

мощью программы Statistica v6.0 для Windows.

РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБСУЖДЕНИЕ
Наложенное поле β�излучения с мощностью дозы

0,15 и 1,5 мкГр · ч�1 не влияло на ДП в течение одно�

часовой экспозиции. Дальнейшее повышение мощ�

ности дозы увеличивало ДПаб, примерно, на 8 %

(табл. 1). 

Следует отметить, что ДП эритроцитов различных

доноров имели разную чувствительность к РИ малой

мощности, как это было показано и для пост�

радиационного действия ионизирующего излучения

значительно более высокой мощности [13]. Однако

даже эритроциты, ДП которых не изменялся в поле

РИ малой мощности, отличались реакцией ДП на

лиганды мембранных белков в наложенном поле и

вне его (данные не показаны), как и в случае

эритроцитов с чувствительным ДП.

Молярная концентрация 90Sr2+ в среде инкубации

была на семь порядков ниже таковой для Ca2+, т.е. ра�

диоактивный стронций не может поступить в клетку в
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Таблица 1

Влияние наложенного поля радиоизотопного излучения малой мощности (15 мкГр/ч) на ДП эритроцитов
человека

Table 1

Effect of superimposed field of the low power radioisotope radiation (15 μGy/h) on human erythrocyte ZP

Параметр Поглощенная доза, мкГр / absorbed dose, mGy

Parameter фон / background 0,15 1,5 15

ДП, мВ / ZP, mV �21,90 ± 0,24 �21,97 ± 0,19 �22,53 ± 0,32 �23,59 ± 0.29*
% к контролю / % to control 100,0 100,3 102,5 107,7

Примечание. * – наличие достоверных отличий от контроля (фоновое облучение), р < 0,05, n = 10.
Note. * – significant difference vs. control (background radiation), р < 0.05, n = 10.



the 90Sr2+ cannot enter the cells in appreciable

quantities. Therefore, radioisotopes can be

considered as external radiation source with

regard to the cells. It was confirmed by our

finding obtained with the red cells preincubated

for 2 h with concentration of 90Sr used, and then

washed with the phosphate buffer (Fig. 1). It

was seen that the washing practically fully elim�

inated the effect β�radiation on ZP of human

erythrocytes.

Dibutyryl cAMP dose�dependent increases the

erythrocyte DPab in the concentration range of

1–100 mМ (Table 2). The radioisotope radiation

(15 mGy · h�1) renders the analogical action, but it

does not enhance the effect of dibutyryl cAMP in the

effective concentration range of the preparation. The

effect of ionizing radiation appears in the noneffec�

tive concentration range of the preparation only.

Anapriline in concentrations of 10 and 100 mМ,

which reduces the level of cАМP in erythrocytes

[6], dose�independent decreases DPab by approxi�

mately 40 % relatively control. Anapriline does not

change a value DP in fewer concentrations in spite

of the fact that it increases the sensitivity of the

protein channel to the Ca2+ ions [6]. The radioiso�

tope radiation reduces the effect of the maximal

concentration of anapriline (100 mМ) by 10 %

(partial additive response), and abolishes the effect

of 10 mМ. The effect of radiation at the inactive

concentrations of the preparation shows up only. 

494

ЕКСПЕРИМЕНТАЛЬНІ

ДОСЛІДЖЕННЯ

ощутимых количествах через кальциевые каналы. По�

этому радиоизотопы можно рассматривать как внеш�

ний радиационный источник относительно клеток.

Это подтверждается данными, полученными на эрит�

роцитах, которые предварительно инкубировали с ис�

пользуемой концентрацией 90Sr2+ в течение 2 часов, а

затем отмывали в фосфатном буфере (рис. 1). Анализ

результатов, представленных на рис. 1 свидетельству�

ет, что отмывка практически полностью отменяет эф�

фект радиоизотопов на ДП эритроцитов человека.

Дибутирил�цАМФ в диапазоне концентраций

1–100 мкМ дозонезависимо повышает ДПаб эритро�

цитов (табл. 2). Радиоизотопное излучение (15

мкГр/ч) оказывает аналогичное действие, но не уси�

ливает эффект дибутирил�цАМФ в диапазоне эф�

фективных концентраций. В недействующем диапа�

зоне концентраций препарата (10–100 нМ) проявля�

ется лишь эффект ионизирующего излучения.

Анаприлин в концентрациях 10 и 100 мкМ, при ко�

торых он снижает уровень цАМФ в эритроцитах [6],

дозонезависимо уменьшает ДПаб приблизительно на

40 % относительно контроля. В меньших концентра�

циях анаприлин не изменяет значение ДП, несмотря

на то, что он повышает чувствительность канально�

го белка к ионам Ca2+ [6]. Радиоизотопное излучение

снижает эффект максимальной концентрации анап�

рилина (100 мкМ) в среднем на 10 % (частично адди�

тивный ответ), а при 10 мкМ отменяет. При недей�

ствующих концентрациях препарата (10–100 нМ)

проявляется лишь эффект радиации. 
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Рисунок 1. Влияние отмывки на ДП эритроцитов, преинкубированных со 90Sr в течение 1 часа 
* – Наличие достоверного отличия от контроля (без отмывки), p < 0.05, n = 10

Figure 1. The effect of washing on zeta potential of erythrocytes preincubated with 90Sr for 1 hour
* – significance difference from the control (without washing), p < 0.05, n = 10.

*
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Clotrimazol (for Gardos channel ID50=50 nМ)

increases DPab of erythrocytes in the concentra�

tion range of 0.1–10 mМ relatively control,

while its maximal concentration – decreases,

and the minimal level does not reliably influence

on this index (table. 3). The ionizing radiation

increases DPab, but nevertheless abolishes the

action of clotrimazol in concentrations both

lowering (100 μМ) and raising (10 μМ) DPab,

and presumably it only shows the proper action

at the concentrations of clotrimazol of 1 μМ and

below. 

Unlike clotrimazol, all concentration of

nitrendipine (ID50 = 100 nМ), except the minimal

one, increase ZPab of erythrocytes dose�independ�

ent, and β�radiation amplifies the effect of the

drug. In this case there is complete additive interac�

tion β�radiation with nitrendipine. 

The findings specify that low rate β�radiation in

most cases changes effects of Ca2+�dependent K+

channel activity modifiers on erythrocyte surface

potential. But look like that it is related not only to

the change of their interaction with specific lig�

ands because of joint structural rearrangement of

membrane in the radiation field [12]. It does not

exclude that the dose�dependent effects observed

will be realized as a result of interaction of these

drugs and with other protein targets. So, for exam�

ple, nitrendipine also can interact with Ca2+ chan�

nels, and α1�adrenoreceptors. These and previous�

ly findings [15] specify that change the sensitivity

of erythrocytes to the regulators of Ca2+�depend�

Клотримазол (для Гардос канала концентрация пре�

парата, ингибирующая активность канала на 50%,

ID50=50 нМ) в диапазоне концентраций 0,1–10 мкМ

увеличивает ДПаб мембран эритроцитов относительно

контроля, тогда как его максимальная концентрация –

снижает, а минимальная – достоверно не влияет на

этот показатель (табл. 3). Ионизирующая радиация

увеличивает ДПаб, но, тем не менее, отменяет действие

клотримазола в концентрациях как понижающих (100

мкМ), так и повышающих (10 мкМ) ДПаб и, по�види�

мому, проявляет только свое действие при концентра�

циях клотримазола 1 мкМ и ниже. 

В отличие от клотримазола, нитрендипин (ID50 =

100 нМ) во всем диапазоне концентраций, за исключе�

нием минимальной, дозонезависимо повышает ДПаб

эритроцитов, а β�излучение усиливает его действие.

В данном случае наблюдается полное аддитивное вза�

имодействие β�излучения с нитрендипином. 

Полученные данные указывают, что β�излучение ма�

лой мощности в большинстве случаев изменяет

действие модификаторов активности Ca2+�зависимых

K+�каналов на поверхностный потенциал эритроци�

тов. Но похоже на то, что это связано не только с изме�

нением их взаимодействия со специфическими лиган�

дами вследствие общей структурной перестройки

мембраны в поле излучения [12]. Не исключено, что

наблюдаемые эффекты реализуются в результате взаи�

модействия этих препаратов и с другими белковыми

мишенями. Так, например, нитрендипин также может

взаимодействовать с Ca2+�каналами и α1�адренорецеп�

торами. Эти и ранее полученные данные указывают,

что изменение чувствительности эритроцитов к регу�
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Таблица 2

Влияние дибутирил*цАМФ и анаприлина на ДП мембран эритроцитов человека (мВ) в поле радио*
изотопного излучения (15 мкГр·ч*1)

Table 2

Effect of dibutyryl cAMP, and anapriline on zeta potential of the human erythrocytes (mV) under the imposed
field of β*radiation (15 μGy·h*1) 

Условия опыта Концентрация препаратов, М / concentration of drugs, М

Experimental conditions 0 10�4 10�5 10�6 10�7 10�8

Дибутирил�цАМФ / dibutyryl cAMP �19,56 ± 0,51 �24,02 ±1,10* �25,27 ± 0,96* �24,58 ± 1,06* �20,06 ± 0,60 �19,89 ± 0,38
% от контроля / % to control 122,7 129,2 125,7 102,5 101,6

Дибутирил�цАМФ + 90Sr / dibutyryl cAMP + 90Sr �23,69 ± 0,58* �24,48 ± 0,57* �24,96 ± 0,70* �25,08 ± 0,57* �23,47 ± 0,60* �23,86 ± 0,62*
% от контроля / % to control 121,1 125,1 127,6 128,2 120,0 122,0

Анаприлин / anapriline �20,04 ± 0,38 �12,23 ± 0,36* �12,33 ± 0,55* �18,91 ± 0,41* �20,74 ± 0,46 �20,13 ± 0,45
% от контроля / % to control 61,0 61,5 94,4 103,5 100,4

Анаприлин + 90Sr / anapriline + 90Sr �23,64 ± 0,51 �16,80 ± 0,53* �23,26 ± 0,51* �24,51 ± 0,41* �24,82 ± 0,60* �24,65 ± 0,27*
% от контроля /% to control 118,2 83,9 116,1 122,3 123,9 123,0

Примечание. Здесь и далее: * – наличие достоверного отличия от контроля (в отсутствие препарата и 90Sr), р < 0.05, n=10.
Note. Here and next: * – significant difference relative to control (in lack of drugs and 90Sr); р < 0.05, n = 10.



ent K+ channel activity can result in a disorder of

the neurohumoral regulation in a whole organism

under a permanent irradiation even by ionizing

radiation of low rate.  

It should be noted that action of the radioiso�

tope radiation on DP and mechanical stability

of human erythrocyte membrane is convertible,

and it does not damage the cellular membrane

structures [9, 15]. In this case intensity of free

radicals formation by the low rate ionizing

radiation does not presumably exceed total

antiradical activity of cells. The formation

rates of active forms of oxygen (AFO) induced

by the ionizing radiation as a result of water

radiolysis [16], and generated in erythrocytes

by way of cellular metabolism [17] are shown

in the Table 4. 

As shown in Table 4, the formation rate of AFO

in erythrocytes under low rate ionizing radiation

lying in a range of 40–400 mGy · h�1 is consider�

ably less than metabolic one, taking into

account that the last in regard to only the forma�

tion rate of the ·OH radicals. Consequently,

antiradical activity of erythrocytes can com�

pletely deactivates AFO induced by the radia�

tion.

According to Padmanabha Rao [18], when

β�particle or γ�radiation passed through the

electrostatic field created in an electronic shell,

lose energy as an electromagnetic radiation, the

energy which higher than energy of ultraviolet

radiation. Usually this energy excites a valence

electron which emit it mainly in the ultraviolet

range of spectrum (~80 % for 90Sr/90Y), but also
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ляторам активности Ca2+�зависимых K+�каналов мо�

жет привести к нарушению нейрогуморальной регуля�

ции в целом организме при перманентном облучении

даже ионизирующей радиацией малой мощности. 

Следует отметить, что действие радиоизотопного

излучения на ДП и механическую стабильность

мембран эритроцитов человека является обрати�

мым, т.е. не повреждающим мембранные структуры

клетки [9, 15]. В этом случае интенсивность образо�

вания свободных радикалов ионизирующим излуче�

нием малой мощности, по�видимому, не превышает

суммарную антирадикальную активность клетки.

Действительно, в табл. 4 приведены данные о скоро�

стях образования активных форм кислорода (АФК),

индуцированных ионизирующим излучением в ре�

зультате радиолиза воды [16] и образующиеся в эрит�

роцитах при клеточном метаболизме [17].

Анализ результатов, представленных в табл. 4, сви�

детельстует, что скорость образования АФК в эрит�

роцитах при мощности ионизирующего излучения,

лежащей в микрогреевом диапазоне, значительно

уступает метаболической, учитывая, что последняя

касается только скорости образования радикалов

·OH. Следовательно, антирадикальная активность

эритроцитов может вполне дезактивировать радиа�

ционно образующиеся АФК. 

Согласно Padmanabha Rao [18], когда β�частица

или γ�излучение, проходя через электростатическое

поле, создаваемое электронной оболочкой, теряют

энергию в виде электромагнитного излучения, энер�

гия которого выше энергии ультрафиолетового из�

лучения. Обычно эта энергия возбуждает валентный

электрон, который излучает ее преимущественно в

ультрафиолетовом диапазоне спектра при комнат�
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Таблица 3

Влияние блокаторов Ca2+*зависимых K+*каналов на ДП мембран эритроцитов человека (мВ) в поле
радиоизотопного излучения (15 мкГр·ч*1)

Table 3

Effect of Ca2+*dependent K+ channel blockers on zeta potential of the human erythrocytes (mV) under the
imposed field of β*radiation (15 μGy·h*1) 

Условия опыта Концентрация препаратов, М / concentration of drugs, М

Experimental conditions 0 10�4 10�5 10�6 10�7 10�8

Клотримазол / clotrimazol �18,33 ± 0,36 �15,55 ± 0,79* �20,90 ± 0,72* �20,71 ± 0,77* �19,89± 0,62* �19,15 ± 0,70
% от контроля / % to control 84,5 114,0 113,0 108,0 104,0

Клотримазол + 90Sr / clotrimazol + 90Sr �20,73 ± 0,51* �18,50 ± 0,50 �18,84 ± 0,34 �20,73 ± 0,51* �20,72 ± 0,50* �21,07 ± 0,51*
% от контроля / % to control 113,1 101,0 103,1 113,1 113,0 115,4

Нитрендипин / nitrendipine �22,01 ± 0,24 �24,26 ± 1,22* �24,26 ± 1,03* �23,83 ± 0,96* �23,78 ± 0,98* �21,62 ± 0,68
% от контроля / % to control 110,2 110,2 108,9 108,0 98,2

Нитрендипин + 90Sr / nitrendipine + 90Sr 23,71 ± 0,29* 26,11 ± 0,86* 26,19 ± 1,06* 25,70 ± 0,65* 25,35 ± 0,67* 23,72 ± 0,99*
% от контроля / % to control 107,7 118,6 119,0 116,7 115,2 107,8
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in a visible and infra�red range (~20 %) at a

room temperature [18]. Probably, exactly this

appearing component at interaction of β�radia�

tion with a matter causes reversible effects

looked after in the field of low rate ionizing radi�

ation. 

In view of the fact that nonionizing component

of ionizing radiation causes the significant changes

of the structure functional state of biomembranes,

the use of radioactive label for the study of native

functional activity of membrane�bound proteins is

problematic, and validation of the derived results is

requires by non�radioisotope methods. For exam�

ple, at radioisotope (86Rb) determination of cation

fluxes induced by ATP in erythrocytes [19] dose

rate of ionizing radiation makes ~30 mGy·h�1,

that by a few order of magnitude transcends the

dose rate causing structure functional perturba�

tions in a membrane influencing on cellular func�

tions [12, 14, 20].

CONCLUSIONS
It ensues from stated above that:

1. There is a threshold of the biological action on

cells for the ionizing component of radioisotope

radiation (90Sr/90Y) determined by effectivity of

operation their antioxidant system.

2. At dose rates below a threshold, the action of

radioisotope radiation (90Sr/90Y) is mediated by its

nonionizing component, and is reversible, and

therefore is determined only in the field of radiation.

ной температуре (~80% для 90Sr/90Y), но также в ви�

димом и инфракрасном диапазоне (~20%) [18]. Ве�

роятно, именно эти образующиеся компоненты при

взаимодействии β�излучения с веществом и вызыва�

ют обратимые эффекты, наблюдаемые в поле иони�

зирующего излучения малой мощности. 

Ввиду того, что неионизирующая компонента иони�

зирующего излучения вызывает существенные изме�

нения структурно�функционального состояния био�

мембран, использование радиоактивной метки для изу�

чения нативной функциональной активности мембра�

носвязанных белков является проблематичным и тре�

бует подтвержения полученных результатов нерадиои�

зотопными методами. Например, при радиоизотопном

(86Rb) определении АТФ�индуцируемых катионных по�

токов в эритроцитах [19] мощность дозы ионизирую�

щего излучения составляет ~30 мГр/ч, что на несколь�

ко порядков превышает мощность дозы, вызывающей

структурно�функциональные возмущения в мембра�

не, влияющие на клеточные функции [12, 14, 20].

ВЫВОДЫ
Из вышеизложенного следует, что:

1. Для ионизирующей компоненты радиоизотопного

излучения 90Sr/90Y существует порог биологического

действия на клетки, определяемый эффективностью

функционирования их антиоксидантной системы.

2. При мощности доз ниже пороговой действие ради�

оизотопного излучения 90Sr/90Y опосредуется его неи�

онизирующей компонентой и является обратимым, а

поэтому определяется только в поле излучения.
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Таблица 4

Сравнительная характеристика скорости образования активных форм кислорода (АФК), индуцированных
ионизирующим излучением и образующихся при клеточном метаболизме 

Table 4

Comparative characteristic of the formation rate of active forms of oxygen (AFO), induced by ionizing radia*
tion, and generated in erythrocytes by way of cellular metabolism 

Мощность дозы,мГр ч�1 Скорость продукции АФК, нмоль л�1 час�1 Пострадиационные Полевые эффекты
Rate of formation AFO, nmol l�1 h�1 реакции

Dose rate, mGy h�1
метаболическая* [17] индуцированная ИР [16] Postradiation Field effects

metabolic* [17] induced by IR [16] responses

Фон / background 0,5 �

0,04 0,025

0,4 0,25 Отсутствуют / not appear Присутствуют / appear

4 2,5 Выраженные клеточные реакции
МаскируютсяEvident cellular responses

пострадиационными
> 60 > 37,5 Системный ответ, оксидативный стресс

Not appearSystemic response, oxidative stress

Примечание. * – расчетные значения только по продукции гидроксильного радикала ·OH.
Note. * – estimated values of only the ·OH production.
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