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����	�
��� – ����� ���������
� ��������������� 	�
��-
��
����� ��
����, �
� ����
� ������������ ��� ��
���� ������, ��-

��
��� �	�����	� ���
���	�. !��"����� ����� ����������� ��
��-
��, ����	������� 	�����, � �
�	� ���#	������ ����	�
��� �� ��-
$���� ������� 	�����	� %���% ���#	���%, � ��
�& ������������ ����� 
���������� �
 ����������� 	����������.  
������ ����: ����	�
���, 	�
����
���� ��
���, '�(�-���������, 

"����	��������� ���������.  

)� ���� ��� ��
������� ���� ����������, ��
��	� 	�
����
����� ��
����, 
��� ��
���� �� �������
��
� ����������� ������ � ���������� # �����	 �����-
�	 $�"����� "������ ���������%. *��
 ������ ���
����� ��
�� � ���
��
� �����-
$�# �������"� ������ ��% ��������� � ����
� � ��"���	 ��������, ��� � � 
����� 
�����-"��������� � $���� ��
������"� ��������+�, � �
� ���$���#���� ������� 
	���$������. /�	� ��
�� 
�	���
��� ������ �� ������&�� ������ ���� ���������� 
���# ��� $���� �������	 � 
��%�� 0�����, /4� �� � �
��%�.  

7��$��	� �	������ ��������� � �
�������� �� ���������� ���
���� ���&�� 
$��� �
�������. 8 1960 �. ��
� ���"���	��� ���������, �
 $���	������, ����	����, 
�	���� ������"�% ����	����"� 
������ �� �	�����	� ��������	�. 8 ���
�����	 
����	�
���� � %� ������	 � ����
� ���
��
� � 1981 �. ��� 
������ ������� � ��-
+�� �����. ���� "���� 
�	���% Merck & Co. Inc. (1976), ������&���� 
������� Strep-
tomices avermitilis MA-4680 (NRRL8165), ���
���� 
�	���
� ����	� $����
��������-
�� �����
���, �
� �"���	 ����	��� ���� ����	�
��� (�D(). ��� 
������� $��� ��-
����� � �������� �������� �� ����
�� E����, ��$���� � �����, F�� /��� 7����
���� 
4����
� � G���% [34]. *��$����% ���"� �����"���# �������� ��� ��
�� �������&��� 
���
��%, ��
��
�� �������	� �����	� � ��$�
 ��� 	�����	� ��
���� [36]. �D( ��-
��
�	������� ��$� �
 ���
����� ����$ ��
���� ��������� (���
���% �������) � ��-
���, ����������"� �$���
�	 Onchocerca volvulus, +� ���
���� ������
���� ����-
"� 
������ �� �����$��. )����&���� � ��������� 
�	$����� �
������� �� ���-

��� ��%, ����� � ���������
�� �	���� �� ������� ��������� – $���, �����, 	��, � 
��
�& ����
���� � ������������ � ����������� �D( (�������� ����������� 1 ( ��� 
$�"����� �����), � ���
���� ��������� ������	��� ������� �����
�, � ��
�& ������� 
����� ��$���� ���
���, �
 � �����, ��
 � � ���� �����-"���������. 8���� �
��	�-
��� ����
 � ����� � �����
������� ����������, ���
����� ���� ��
�� � ����$�� 

������ ��������� ���
��� ��
��
��� ���������� ������ �� ������&�� 	����-
�	�� ��% ���������� � ������� %� 	����� � ��"���	�� �
 $�����$����, ��
 � ���$��-
�� �����. 8 ����	 ������� ���$��	� ���
�� ������������ �� �D( � �����-
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	�����, +� ��	����� ����
� ������� ��#% ���$��	�. *�&�, ��
�� ���$��	� �����-
�� ��� ����
�� ��% ���������� � ���� ��"���	� �����. 

����!�" !#��$�!��$" �!�%&�'$��"!. ����	�
�� (�D() – ��������������� 
	�
����
����� ��
�� � ����������	 �����
�	 � / 13 ����&�� [17]. 8� ��	���� 
$������ �� 5-0-��	����-22,23-��"��������	�
�� (A1a) �� 5-0-��	����-22,23-
��"��������	�
�� (A1b). D�� ��
�& ����	� ��� ����	� 22,23-��"��������	�
�� (B1a) � 
22,23-��"��������	�
�� (B1b), %�� ����
���� ��
���� � ���. 1. � 	�&�� ����� �D( 
��������� ��� "���� ( �� �, +� 	���� ����
���� ��$��������% (��������� 1 �� 2), 
�&-
� � �
�� �
����#���� � "�	���"�� � �� b. D�"������� ���	 ( "���� # 	���������� � 
������% 5, ���� �
 � 
�	������ "���� � 	������ "����
����� "����. /
������ ��$����-
����% 1 	���� �������� ��’���
 	�& ��"������	� ���	�	� /22  �� /23. J� ���$������� � 

����	�����	� ����&�� 
����� 	�# ����� ����� � ��
���������� �D( � ��-
����# �	�� $����"���% �
������� [17]. '�	���"� "��� ( �� B ������������ �� ����	� 
�����
�	� � ����&�� ��"���� 25, "�	���" ( 	�# ����������� ������ L-�����, � 
"�	���" � – $������ ������ L-���������. �D( ���� �, ��
��	� FD(, 	���� $���� 
����&�� ������������� �����������, �& �D( ���� (. �� �
���� FD( ������� ���� 
80% 22,23-��"��������	�
��� B1a �� 20% 22,23-��"��������	�
��� B1b. FD( ������ 

�	������ �������� 	�
����
���� ���
�����, �
�� ������������ � $���� �& 60 

��%�� ����� [16]. 

������&�� �D( �
 �������������� ���������� ��
��������� ��
���� � 
���
��� ��
��
��� 
�	�����	 B1 � ��"� ������	 H2B1 (����	�
���	). 7�
����, 
+� �$�	�
�� (�P() �� FD( # �������	� ��� $�����$���� � ������ ���
����	� 
��� ������� [23, 47, 92]. *��
 	�����	� ��% �D( � ��"���	 ����� +� � ������ 
��������, ���� FD( � ���"��� ������ ��
��������#���� �
 ����� ��
� ����� ���-

/. (������� 

	���
����� 

����
����� 

!��. 1. /���
���� ���$������� ����	�
���� � ���
���� ����	�
��� �� ����	�
���. 
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������ �����, ����� ���
�� �
����������� ����� [95]. ������&��	� in vitro ��
�-
���, +� �D( ���"������ �
������ "���
���� 	’����, 	�����
� �� ���������� � 
���
�� ����� �	����. � Haemonchus contortus, ��$���� �������� �� ��% �D(, # ������ 
�
������ "���
���� 	’���� [37, 39]. FD( � 
��������% Q 0,1 M ��������# 	’��� "���-

� �������% ���$�� H. contortus, ���� �
 ��� �	���� ����������, +� ���� �� ����"� 
��������, ��$���� 
��������� Q 10 M. J�
���, +� ������� $����� ���
�# � �����-
�� ������ ���� ����’�
�, � "����� �� ��������� ������ ��� ���	� �$���"���� ��	���-
�� ��� [37]. �D( ��
��
���� ����$� ���
�� � �������� ��+� 
���������� � ��-
���
 H. contortus [39] �� �����&������ �	���� ���� Caenorhabditis elegans [8], �
�� 
����� ��
����������� �
 	����� ������&�� ����������� ������. � ���
�� �����, 
��
��	� �������, ��$���� ��&����� ��#� ��������� # ���"���� ������� ���	�-
&�� [29], $�� ���	�"� ������ � �&� ������� ����	
��. 7���$� ���"������ ��� � 
���������� ��������"����� � � ����� H. contortus �� C. elegans [42, 58]. S��� � ���� � 
���������, �
�� ��	� 	�����	 ���������# �� ���������� ���"� ���
�� �D( in vivo � 
���� H. �ontortus �� ���� ����������� �	����, ���
 ������
����, +� ��	 	�����	 
	�&� ����������� ����&� ��� ���� �� ������ ������
� [38]. 

�D( ������# ���� ������������� ��� ����� �
������� "����	��-�������� 
������ 
�����, � ��
�& ������# � ���������, ������� �� T-�	��	�����% 
������ 
('�(�-������� ���������), ���� � 	�	$���� ������ $�����$���� [24]. � ����-
��� 
������ ���$���� ������� "����	��-������� 
����, ��	� 	���� ��� �D( # 
��� 	�	$��� ���������. U�
 $��� ��������� �������� ���������
� "���� �2 ��’�-
�������� � 	��
� +���� �� ��
�������� ��
� ���������, �
 ��������� (�1 �� �2), ����-
�����
����� (//KA �� //KB), ������"��� (W1, W2, X1, X2), "����	��-������� (a-�	��-3
-"����
��-5-	����-4-���
��������������� 
������, MK-801, �� 
������ ��’������� 
����), ����	���� (D1-5), 	��
������, ������ (μ-, Z-, �� \-�������) �� 5-
"����
��������	����, � ��
�& 
���#�� 
���� [25]. 

���(&��") �!�%&�'$��"! � #"*���'�%�!���&� '���#�&� %"���+ $�,"!. �����-
�&��, �������� �����"�	 ������ ��
��, ��
�����, +� �D( ���#	������ � ��"��-

������	� �����	� 
����	� � ����� ���������
�� ��������� � %� "��������� [73]. 
F����� ���, �
� ��������&����, +� ������ 	���� ��% �D( # '�(�-�������� 
��������, �������� � ������-	’������ 
���
��� �	����, � ���
� ��"� $��
���� 
���������� ��� ����
�� 
���������� (	
() �����% ������� [45].  

^
�����	��� � 	������� �$’#
��� ��������&���� �����+��, +� � �������-
����� ����� FD( �
����# "����	��-������� ����� 
���� (GluCl) � ������� �� 	’���-
��� 
���� ���������, +� ���������� �� "��������������% 	�	$�� � 	’�����"� �������� 
[28]. U�
�	 ���	, ����� ��� FD( – ��
��
�� ������� �������% �
������� ����-
�����, � ���������� ��"� ����# "����� �	����. FD(-������� "����	��-
������ ����� 

���� ������ 
������ � Caenorhabditis elegans [24]. D������ ��� 
�)� 
��� 
(GluClW �� GluClX), +� $��� 
����	� �
 � "�	�	���	�, ��
 � � "�����	���	� ����. D 
�� ��’������� ���� ��� FD( # � W-��$������, � ���� ��’������ "����	��� �
�����-
�� � X-��$������. � 
�����, �
� 	������ �$���� ��$������, ���$������� ���	� �
����-
��� FD( � ����
�� 
����������, � � ���
�� – ������� ���
��% � "����	��. U�
�	 
���	, ��� 	�
����
����� ��
�� 	�# ����������� �
 �"�����, ��
 � ����������"� 
	��������� "����	��-
������� ������ 
�����. 8"���	 ��$������ "����	��-

������� 
����� $��� 
������ � ���	� "�	�	���� "����	��- �� FD(-�������� 
�-
���� [28, 92], ��� "�� C. elegans, +� 
������ ��$������ "����	��
������� ������ 

D`�/UdD*/UF (��!*Jd�`Ff)dS `��U*)FD ... 
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�����, ���$����� �� ���
�� ���������� �	���� �� FD( [15]. �� ��"��-
������� 

�����, �
� �
��������� �$� 	���������� FD(, �������� 	������"����-
������ ���-
�����
���� 
���� ��"����� [97], '�(�A-��������� �	���� [33], 
����� [86], 	���� 
[54], +���� [3] � ����� [25]; W7 �
���������������� ��������� 
����� � ����� [53], 
"������� ��������� ����� [84] �� "����	���� ��������� 	�� [96], � ��
�& P2X4-
������� 
���� +���� [51]. D�+��������� ������
 ����������, �������� �� ��% FD(, 
	�&� �
������� � �	����� ���������� ������������ ��"� ������, ���
 �� � �����	 
��
. )����
���, P2X2, P2X3, �� P2X7 ��������� 
����, �
� # "�	���"��� �� P2X4, � 	�-
��������� FD(, +� �������� ��� ������������, �
� ������#���� ����	� ����
����-
	� ���$�������	� $����� 
�����-	����� [76]. 

� ��$���� ������ ��
���� (2000), +� 	���� ��% �D( � ��+�� ���$���� # 
'�(�- �� "������� ��������� ������� �
�� 	��
�. D��������, +� [3H]-
����	�
�� ([3H]-FD() ��’���#���� � ����	� ����
�	� 	�	$�� 	��
� +����, � ��	� � 
'�(��-���������	� [82]. � ���� ������&�� ��
����, +� � ��� �D( ��
�& 	���� 
	���� ��’������ � '�(�-���������� [47, 94], ��	� ��	 ���������	 � ��������� ��-
��� ���� � ��������
����	� "���	���� � ��������� ������� �����	� �� � 
�������	�� ��%.  

���(&��") ��
 � -�
�-, *#1$�&�$21$#�!�&� %���,$�%�&�. 7������� � 80-� 
��
�� ������&�� ��
�����, +� FD( �������# ��
���� ��� � ��"���	� �	���� �� 
��������, ����� � ������ ��"���, +� ����������� ����� ��������	���� T-
�	��	����� 
������ ('�(�). D��� 7�� (1980) [74] �� ��	�$�� �� ������$���
�	� 
(1983) [16] ���$��� �����+�� ��� 	�&������� ���������% FD(-���������% 	�������% 
���	 �� ����� ������: 1) FD( ��# �
 '�(�-�"����; 2) FD( ���	���# ����������� 
������� '�(� �$� 3) �������# ��’������ '�(� �� ���������	 ���������	. � 	��-

� ������� FD( � 
�
���# �� ��’������ � '�(�, ���
 �� 	�&� ���	������� %% ���-
�������� ������� [16]. j�
������� ���	����� 	�& $�����$���	� (��
��	�, 
�	�����	� � ���������	�) �� ������	� ����"���� � ��	�, +� '�(�-����&� �������� 
������"� �	������ ������#���� ��
���� ����
� � ��������� ������� �����	�, ���� 
�
 � $�������� $�����$���� ��
�	 ���	 ��"�������� ��� ���������� ��
��% [16].  

(���� � 7��"�� (1989) � 	’���� ��
����� Ascaris suum ��
����� 
(������&�� path clamp), +� FD( # ���"�����	 '�(�-�������� ����������: �� ����-

������#���� �������� �	������� ���������� �� ������� ���
����� ���"� 
���� 
[63]. � ��� &� ������&��� �������, +� FD( �
����# �
 '�(�-�������� ����� 
�-
���, ��
 � «��	���» 
��������
���� 
����, ����������� �
�� ����������� 	�����-
����	� [45]. 

^��
����������"��� ������&�� ���������� "���
���� 	’���� C. elegans �� 
A. suum �������, +� �D(, ����� $����������� � "����	��
������ ����� 
����, 
���"������ �
������ 	’���� ����"� ���� [4, 71]. S�� P����� �� ������$���
� (1997) 
[13] ������
���� 	�&���� ���#	���� �D( �� '�(�-����&�	� ���������	� "���
�-
��� 	’���� A. suum. D��������, +� �� �
���� �D(-�������% ��$������ �������� 	�-
&��� ������� �
 ��$������ "����	��
������� ������ 
�����, ��
 � � '�(�-
�������� ���������� [61]. )�+����� �������
���� �D(-������� "����	�
������ 
����� 
���� 
�	�� [96]. (�����% � "���, �
� 
������ ��� � ��$������ 
"����	�
������"� �����"� 
����, �	����� ���������� �� ��% �D( [49], +� 
��������&�# �����+��, +� �� 
���� # 	���� ��% ��������� in vivo. s	�����, +� 
���� �����
�, ������ �D(, � ���� ���	�� �� ����������� �� '�(�-����������, 

/. (������� 
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��� � �� �������� � �� ��������. � ��������� ������&��� ��
����, +� �D( ��# 
� ���������, �
� �
��������� ����
� � "�	�	��� X1 [9], � ��, � ���� ���"�, ��������&�# 
�����+�� ��� ��, +� 	��	����� ��	�"�� ��� 	���� ��’������ # X-��$������, 
+� ��$��� %% 
������� ��$������� ��� ���
��� �
������� �D(. /�������&�� ��-

�����, +� �$���� ����
� ��’������ �D( �
��������� � ���� X-��$������ '�(�-
��������� [87].  

������&�� ����% ����"�� �D( � W1X1T2, W1X2T2, �� W1X3T2-��
�	$����� 
'�(�-����������, �
���������� � ������� Xenopus levis, ������� %� ����
������� �� 
X-��$������, �
�, �����, $��� ������ � �������� ��% ��� ����������. D������, +� 
���������, �
� 	������ X1-��$������, ����
����������� �������	 %���% �
������� 
� 400%, ���� �
 ��� X2- �� X3-�	���� ���������� – 200%. �P( ���
���� � �
����# 
X3-�	���� ����������, ��� �������# �
������� X1- �� X2-�	���� ���������� � 200%. 
�D( �2 	�# ��$���� ����&�� �
������� ��� � ����
������#���� ���������� 
����
������� �� X-��$������ ����������. D����� ���������� ����
������� ������-
� ���
�� �������� ��$������ ��������� �
���# � ��, +� �D( ��’�������� � ����� 

����������� ����
�� ���������. F��# 	�&������� ���������% ������ �D( � 
'�(�-��������� 
���
�	� �����	�, ��
��	�, ��
����, +� ���
���������� ���
� 
�D( 	�# $����� 
�������� � ���
������� ��% � '�(�-���������, � ��
���� ���
�� 
��$����� 
�������� � %� ����������� �� ����������. )���
� 
��������% FD( 
(0,1 	
M) ��������� ����
 ���� ����� ����� '�(�-������� ��������� � ������ "�-
��
�	��, ���������� �
���������� � 	!)� 	��
� 
�����, ��
 � � ��
�	$����� 
W1X1T2, W1X2T2, �� W1X3T2 '�(�-�������� ���������� [25]. D�����, � W7-"�	�	���	� 
�
����������������	� ��������� 30 	
( FD( �$�����# ����	, ��������� ������-
�����	, � ��������� ��� ���	� ���#% �"�������% ��% [53]. U�
� ���
�� 	�&� ����-
��� �������	 	�����	�	 %���% ��%: ���������� ���	������ � ������	 ���"���-
�	 ����� �������% ��%, � ��
�& ����
� ������������, �
� � ��# �	�"� ��	����� �D( � 

���� [25]. 

7������� ������&�� $��� ����	���� � ������� �����
 ��’������ �D( 
��� ������ �������"� 	�����	� %���% ��%. � ��$���� S��"� �� ������$���
�� 
(1997) [47], ��������� � 	������	� �$’#
�� 
������� 	����
���� "�������� ��-
���� +���, � ��
�������	 ������
���� 	����� $��
������ � �D(, �������, +� 
���# ��� ����� 	���� ��’������ ��� �D(, – ��� �� ����
�� �����������, ���� – 
� ���
��. ���	 ���"� ���������, +� ��������� 	���� ��’������ ��� �D( D1� ��-
��
� ����������� � ����	� 	��
� +���, ���
 ��$���� �$�"����� �	� 	�����
, +� 
��"��&�#���� � ���	� ��$��� 7�"� �� D�"� (1982) [73]. 8 ��
�������	 [3H]-
�����$���
������$������ ([3H]-^P*P) �� 36Cl2-����
�, �
 ���
������, ��������� ���-

� ��’������� ������������ [3H]-ADM B1a � ���	�"� ������ �D( D1� � '�(�-
������� ����� 
���� 
������� 	����
���� ������. ����� ���� ������ ��� ���� 
	���� ��’������ ��� �D( �� ��"� ����"��. 8�’������ �D( D1� � ����
�����	� 
����� ���������� �� �
������% �����"� 
����. J�, � ���� ���"�, 	�&� ������� ��	, 
+� ��’������ � [3H]-^P*P ���$������� �� �������&�� �	�� ��� ���
�� 
������-
����, �
� # $���� ����
���� ��� ����
������ ������, � 36Cl2-����
 ����������� ����
� 
� �������� 
��������� 3÷100 (, � ������� �"�$������ [3H]-^P*P �� 12-

��������	, �
� # �
�
�����	� $��
�����	� '�(�-�������� ������ 
�����. 
U�	� ���&����, +� �D( 	�&� ����� �
 ����
���� �"����, ���
 �� 	���� �
�����-
��. D����� �������� � ��$��� S��"� ���
������ ���� ��’������, �
��, �
 $��� 
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��
����, $����������� ����&��� ��� ����� ��’������ �
�
������ $��
������ 
'�(�-�������� ������ 
�����. *�
���
� ������� 
���������� ����&� �	�+�-
� ��’������ [3H]-^P*P ��� ����
�	� �	���� �D(, �
�� 	�&� $��
����� '�(�-
���	�������� 36Cl2-����
 ��
 ��	�, �
 � �
�
����� $��
�����, � 
���������� 
����������� ��� ������ � ���
�� �����������. *�&�, ������� ���� ������ �����# 
�������� 	�����	 ��% �D( � '�(�-������� ����� 
����, �� �
�	 �
������� 
���� 
���$���#���� ��� ��’������ � ����
�����	 �����	, ���� �
 �������� $��
���� 
����&��� ��� ��’������ �D( � ���
�����	 �����	 [47]. 

D��&����, +� ���# ���� 	�����	 	�������% FD( '�(�-�������� 
����� 
[89], � ����� �
�"� ��&��� �������� FD( �������� � ������������ ���������� ��-
�������� 	�	$���, �� �
�� ���&��� '�(� ���������. 7�
���� +� ���# ���� 	���-
��	, �� �
�	 FD( 	�����# ��
�& �
����������������� ��������� [53, 54]. D �
���-
��	���� U���	� [89] �����	��������, +� ��� 	�����	 ����"���� �� 	�����	� 
������ FD( � ��
���������� !2S4-����������, ��$�� FD( 	�&� �������� � 
���-

���� ���������� '�(��-�������� ����������, �
� ������������ � 
�������
����� 
�	
�� ��� ���#	���% � ��������	 �� � ���	� ��"����	� 	���
���	�, �� �!2-
$��
�	� [44]. 7�����
����, +� ��’������ FD( �� ����
������ ��	��� ��������-

������� 
����� ���� �� ��"����� %���% �����% �����������%.  

7������� ������&�� �������, +� �D( B1a $��
�# �������� �	������ ��� ����-
��"� ����� �� 	�������� � ������	� ������, �
������� ��	� �������� �	����-
��� 	�& �����	 � 	’�����	 ����
�	. 7�����
����, +� 	���� ��% �D( # "����	��-

������ ����� 
���� 	���������, �
� �������� ��	����� 	’���. U�
�� ���
� 
����	�� � ��� ��
������� � �������� 
��������% �D( � 	�
��	�����	� ��������, 
�
� # ���� ��+�	� ��� ��$����� 
��������� ��� ������ �������������"� ���
�� 
in vivo �� in vitro [26, 50]. ������ $���������� ���#	���� �D( � "����	��
������	� 
�����	� 
����	� ������� � 	’������ ����
�� 
�	��. 7�
����, +� FD( ���#	���# � 
�����	� 
����	�, �
� ������� �� "����	���, ��� � ������� �� '�(� [83]. � �	���� 
����� ��’������ FD(, ������� � 	�	$���% ���
��% C. elegans, ��������� ��+�� � 
100 ����� ����������� �� ���������, �& 	���� ��’������ ������� 
���� 	��
� 
+����. 7�
����, +� ����������� FD( �� ��"� ������� 
�����# �� �������� 
�"�$����� ���������� � C. elegans, ��$�� $����� ����������� 	�# ���� ������� ��� 
� ���������� ��"���	� [82]. D���
� ����������� ����% ����"�� �D( �� ��’������ 
$��� ������� ��� ���
��% 	�	$��, �������% � H. contortus [19]. �D(-������� ����� 
����	� ������� Xenopus, ����� ������ 	!)� C. �legans, ��������� ��������	� �� 
'�(�, ���
 $��� �������	� �� "����	��� [7]. � ������� ������&��� 
������ 

�)�, +� 
���# �D(-������� ��$������ "����	��
������� ������ 
����� 
C. elegans, ����������� �	���� �� 
�	�� [19, 23, 24, 28, 35], ��������� ���$��� ���-
��+��, +� �� 
���� # ������ 	���� ��� ��% �D(.  

�,���3"2�"�$� �"4 ��
 �� ,1%���%���,$�%�" '���#�. S�� �� ������$���
� 
(1999) ������&����� ����� FD( � "�	�	��� P2X2-, P2X3-, P2X4- �� P2X7-������� 
����, 
+� �
������������ � ������� Xenopus levis [51]. f�	��� ��"��-
������� ���� 
��-
��� 	���� �������� �� ��o�������% 	�������% [18], � ��
� ���������� ���#	���� 	�&� 
$��� �����
���� ���
�� ��� �����$
� ����	����� ��
��. P���� ��"�, ���
� � P2X–
�������� 
����� 	���������� 
�����	�: ����
���, !2S1 �� !2S3 
���� 	��������-
�� ���	� Zn2+, Ca2+ �� H+ [22, 52, 93]. P��� �������, +� ���� P2X4 
���� ������� �� 
FD(. *����� �����+�# 	�
��	����� ����
 ����, �
�������� ������	� 
����-

/. (������� 
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�����	� �Uj, �� ������� ��������# ����
���� ���
������% ����� ���	���� �Uj. 
�����
��� FD( �����+�# �Uj �
������� �� �����$��# �"������� ����������� W, X-
	�����-�Uj. /���$� ��������� 	�����	 ���"� ������� ����������� � ��$��� 7���-
�� �� 8���$��$��"� (2004) [76]. D������, +� FD( # ���������	 ����������	 	�����-
����	 P2X4 
�����, �� 	�&���� "�����"��� 
����� P2X4/ P2X4, ����, �
 � 
���� ��-
��� P2X2, P2X3, P2X2/P2X3, �� P2X7 ������ � �������, ���� �� 
���� ��& ����
� ��� 
/�2+. D���
����� ����� ��’������ FD( ������� � ������� ������� 	�	$�� 

����. 8� ������� � ��������+� ���
�� 
��������� FD( �$�����#���� 	�
��	���� 
��������� � ��’������ �Uj, ���� �
 ����
� 
��������% ��������� �$�������� �����-
������ ��������� �� �Uj. *�
���
� 
���� �
��������� � ����� ��$������ [67], �� 
	�&� ����������, +� ���# ��� 	���� ��’������ FD(. 7����	� ��’������ ���#% 
	���
��� �	������� $� ����������� �� FD( (�"����� 
�������������), ���
 
���#��� ���� (���% �� ����) 	���
�� 	�"�� $� ������� ���$������� ���
����"� 
���� 
���� ��� ����
�� 
���������� FD(. 7�� ������&�� 	���
�����"� 
	�����	� ��% FD( ���������, +� ���
� �� ����
� 
��������% 	�
����
����"� ��
-
��� 	���� ����� ����� � 
�	����� 
�����, +� ����$������ � ���
����	� �� ��-

����	� ����, +� � ���� ���"� �
���# � �
���� ���#	���� FD( �� 
���� � � ��# �	�-
"� �����$��� ��������� 
������ 	����� ��#% ���#	���% [76].  

D��������, +� ���� 	�����	 ����"��� �
������% ���� 
����� FD( 	�&� 
���$������� ���	� �����	�. D���	�, +� FD( ���������� �� ������� �Uj-
���
����� ����
�� ���� ����� P2X4-
���� � ����� �� +����, � ��
�& ��������# 
%�� ���
������� ��� ������
��% 	���������� 
���� �����, ������� �� ������, 
���
 � � ���� �������� P2X 
�����. � ���������� FD( ��
����, +� 
���� �Uj 
�-
�������%-��������� �	�+�� �����, ���� �
 W,X –	�����-�Uj ���# ��������	 �"���-
��	 P2X4 
����� [51, 76]. � ������&�� 7����� �� ������$���
�� ��� FD( ��������� 
�"��� � 	�����	�	 ��������"� ����������"� 	��������� � ���	� ����������	� 
	����	� ��’������ � P2X4-
����: ���� �� ����
�� �����������, ��’������ � 
�
�	 �����+�# 	�
��	����� ����
 ����, �� ���� �� ���
�� �����������, ��’�����-
� � �
�	, � ���� ���"�, ��������# ���
������� � �����+�# ����������� �� �Uj [76]. 
*��
 � ������� ��
�� ������, � ����������� 	�����	 � $�� ������� ��������. 
� ������&���, ��������� U���	� (2006) [89], ��
���� �����+�� 	�
��	�	� ����-

� ���� �
�������� �Uj ������ ��� P2X4 
����� ��
�"� ���� � +���� �� ����� �� 
���������� � ��������+� �
�$���% FD(, ���� �
 ��� 	������ 
����� (P2X4 Y378A �� 
P2X4 z377) ��
�"� �����+�� � ��������"���. /�������� ���
������% FD( ��������-
"����� �
 � 
����� ��
�"� ����, ��
 � � 	������. U�
� ���������� ��"��&������ � ��-
�	� 7����� ��� �	�� � 
������ ���
������% �� �����+��% ��"�����% FD(, +� 	�&��� 
����"����� ���	� ����	� 	�����	�	� [76], ��������&���� ��’���
 	�& ��#� FD( �� 
�����������#� ��� ���������� [89]. 

U���	� �� ������$���
�	� �����	�������� (2006) � �
�����	���� � ��
����-
���	 	����� $���������� � ������	 �	��$����"�	, +� ���������� FD( 
���������� �� 3–4-������"� �$������ ����� P2X4 
����� ��
�"� ���� $�� �	�� ��"�-
���% 
���
���� ����������. 8 ���"� $�
�, FD( � �	��# ��������� �
������� �����-
����� � ����
��	� �����������%. P���� ��"�, ������� 
�����-����&�"� ��������� 
��� �
������% � ��	����"� �"�����"� 	����� Eps 15 �� AP-50 $��
� �������&��� 
������� ����
� �Uj � P2X4 -���������� ��
�"� ����. *�&�, ��
� ���������� ��	�-
�������, +� �$������ �	������� ����
�, �������� FD(, ����� P2X4 ��
�"� ���� # 
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�������� ��� +��� �$������� � ����	����� 	�	$��� ���������� �� 	�����	�	 
��������"� ���������. D������� � ��"�, +� 1) ����
� ��� FD( (2 ��) # �������� 
$�� �	�� #	���� 	�	$��� [51], �� 2) P2X4 
���� 	���� ����
�� ��$���� ��
� � 	�	-
$��� [12], 	�&� ����������, +� FD( �	���# ������� P2X4 ����������, ����� ��� 
� ��
����� �!2 $��
�	 �$��	����� �	�
 ($�� ���"���� ������� ���������� 
����
��), +�, � ���� ���"�, ���������� �� �������"� �$�������� � ����	����� 
	�	$��� P2X4-���������� � ��������
������ ����. 8"��� � ��#� �����������#�, 
��
����, +� ��� ���������� FD( P2X4-��������� � ���#	������ � �!2-
�	���
��	, 
� �� �������� ��� ��, ����������� P2X4-����������, �
� ��������"������  � ���������� 
FD(, ����$� �� ��
��, �
� # � ��� ���������� �� ���������� ���#	���% � �!2-
�	���
��	 
[51]. *�&� ��$���� �������� �������� ������&��, �
� $ ����������� $���������� 
���#	���� ���������� � FD(, +� ���� �� ������ %���% ���#	���% � �!2-$��
�	�. U�
�& 
��������	 # �������� ���
���, �
�� ��"���# ���#	���� 	�& �!2-$��
�	 �� !2S4-
���������	 ��� ���������� FD(. )������� ��
�% ��"�����%, � ���� ���"�, 	�&� ����-
��� ����������� �������� !2S4-
����� in vivo [51], � ��� ��
�, +� FD( ����
� ��-

����������� � 	������ ����� ���������� [91].  

-#"����!" %���,$�%� )' &"5��� �"4 &�'%���'#"2��+ #�'$��"!. FD( ��
�& 	�-
&� ��������� �������� ���
� � "������� ���������. )���
� 
��������% FD( 
(0,03 	
() ��������� ��������� ��������� �� ����������� 
��������� "�����, � 
����
� (> 0,03 	
() – ���	� �
������� ������ ����	 ����� �� ���������. 7�����&� 
FD(-���
����� ����	 ����� "����������� 
���� �������#���� �� ���	�
������	� 
����
�������
�	� ��� ����	��, ��
��
��� ��	�	 "�����	. ������&��, +� FD( ����-
�� �
�������� 	����� "����������� 
����, �
� �������
 	�����% � ������� �� 
�
������% "�����	, +� ��$�������� ���������� ���"� 	�����	� ��% FD( [84]. 

����� � ������$���
� (2000) ������� ��� ������&��, �
� E���������� � ���-
��+��, +� FD(-���
����� ����	 ����� "����������� ��������� 
���� # ����$�� 
�� FD(-���
����� ����	�� ����� "����	��
������ ����� 
����, � +� ��	� �� ����	� 
	�&��� ���������� ��������� � ��� �"����� ��� ���
�� 
���������� �� �������� 
�
�������� �������� ��� ����
�� 
��������% [25]. ������&�� ��% ����"�� �D( � 
"������� ���������, �
��������� � 	!)� ����"� 	��
� � ������, ��������&�# �"�-
$���� ��� FD(. 7�
����, +� ����������� ��� ���������
�� ���� �D( �� �������-
�’������� 	���� ����"� 	��
� +���� ����$����� � �������� ��� F50=156 ( (��� FD() 
�� F50=3 	( (��� �D( D2). ������&�� ���
����������"���� ������������ "�������� 
���������� 
����
����� ������ �� ��% ����� ������� �D( �������, +� ��� �������-
�� ��#� �� ���� 	���� ���������� �"�$����� ���
� � ��������� "�������"� �����-
����, ��
��
���� ���� ��������� �������� "����� � ���������. )��$������ 
���
� ����
����� ��� �D( D1�, �
�� � 99,5±0,5% ���"������ ��������� � ��� "����-
�, �� FD( (97,4±0,8%). (�����	 �"�$���� "�������� ���������� ����&��� ��� ���-
������� %���% ��%, ��
���
� ����� ���������, � ���	�� ��� �������, $��� 	���% ���-
�������. 7�������� � ��#� � '�(��-����&� �� ������������� ���������, ����-
���, +� ����"�, �
� 	��� ����� ����� � ��
������� '�(�-����������, � 
��������� �����% ��% � "������� ���������, � ����
� [25]. 

!��������� ������&�� 4�� (2001) � �����	 ��"��&������ � ���	�, ����	�-
�	� ������	 � "�������� ���������� 
������� 
����
����� ������, +� 	�&� 
������� ����&���� ���
���, �
� ��
��
�# FD(, ��� ��$������% ����
���� ��������� 
[84]. *�
���
� ��$������ $����� ��������� � �������� ������ ��&
� ��������, 

/. (������� 
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�	�&���� �
����� � ������ ��
�% ���"��&�����. 4� �
���#, +� ����	, �
������-
�� FD(, # ����$�	 �� ��
�"�, �
�� ���
�# ��� ��"� ��% � "����	��������� �������-
��, � +� ������� ��������� � ��� �"����� ���$���#���� �� ���
�� 
��������� FD( 
� ��
��
�# ���	� �
������� 
���� ��� ����
�� 
��������%. D��	����, +� FD(- �� 
"������’������ ����� # ���� [84]. 

��
 )' &��1#)$�%� '�$"����#�'$�!��+ '���#"! 
�) ���$�#+�#"��!" %���,$�%� ��%!�!�+ '#"$��. FD( ������ 	��������� �
-

������� ���������� �
 ������ 
�����, ��
 � 
�����#��� 
�����, ��
��	� �����������-
��� ��������, �
�� 
������# ��$��� ���"� 
����, ����
����"� �� Na+, K+ �� ����-

��� ��� /�2+. 7���$� ������&�� �������� ������ �� ������$���
�	� (1998) [53], 
����	�� ���������� �
������� � �������� FD( ����������� ������� �����������-
��"� ����	� � W7"�	�	���� ������ �
����������������� ���������� � 
����� � 
�����. ������&�� �D(-�������� "����	��
������� ������ 
�����, �������
���-
�� � 
������� � C. elegans, ������� ���� ����
���� "�	���"�� � �������������-
	� ���������	� [24]. U�
� ������&�� ����� ������ ��� ������ ��% FD( � ������-
������� ���������. 7�
����, +� ���������� FD( � 	�
��	������ 
����������, � 
������� �
������#� �����������	, ���� �$��������� ����	, �� 	�&� ������� 
�����+��	 ����������� ��������� �� ����������� (���$���� � 20 �����). 7���$� 
���������� � �����+�� �����������
�������"� ����	� ��������"��� � ����������, 
��
����������� � W7-��$������ �
����������������"� ��������� �
 �����, ��
 � 

����. ���� � ��
�� ���
��� � 	�&� ������� ����	�� �
������#� 
����������&-
�� ������ 
�����. P���� ��"�, ������&�� +��� ��% ����������"� IDM (IDM-PO4) 
�
������ � ��, +� ��"� ��� � 	�&� $��� ����������	 ������� ���������% ������% 
����
���� 	�	$��. )��$���� �	�����	 	�����	�	 ��% FD( # ��"� ��� �
 ��������"� 
����������"� ���
���� �����"� W7-�
����������������"� ���������. J� "�����-
�� ����������� ������&��	� 	�����
���% ���	�
���"���"� ������� � ��������&��-
��� ����������� �������� FD(. U�
, ����
���, 1,1-��	����-4-������������ 
(DMPP), �
�� ��# �
 ����
���� �"���� W7-�
����������������"� ���������, ��� ��-
������� �$��$�� FD(, ���# ����	 �"�����	, +� # ����
����	 ��� ��������"� ����-
������"� ���
���� [72], �
�� ���$�����#���� � ���
����	� ����. U�
�� ������
 ��"�-
�&�#���� � ����������	� �
�����	���� 	���"���� ��� 	�����
���% ������������ W7-
�
����������������"� ��������� [78]. D��	���� ��
�&, +� ����� FD( ���������# 
����� 
����	�����% ������"� � $�
 ������&�� �
����"� ���� ���������. ��� ��-

�"� ��������"� ����������"� ���
����, �
 FD(, ����� ��������&������� �	�-
���	 
������ ������"� �� ����� �� ���
�� ������"� ����
� � ���������� 
�����������, �����+����� ������ �����������, ��
��
���� 
����������� ���
� � 
���������� �����������. G
+� FD( �	���# 
������ ������"� 	�& �����	 � �
-
����	 ����	�, �� ��� ���
� �������#���� ���� � ����
�� 
���������� �"�����, +� 
�����$� ��� ���$�������% �
����"� ����, � ����� ��������"����� ��� 
����������, 
+� ���$�������� ������$��������� �������� ���. *�&�, ���� ������ �����
�, +� 
FD( ��# �
 ����������� ���
���, ��’�������� �� ���������	 �����	, �
�� # 
���	��	 ��� /�2+/�� �����%�-��"�������� ������ [53]. S��� 	�&����, +� ��
�� ���
� 
���
�# �� ���	 	�����	�	 – ��� FD( � ������������ ���������� ���������� 	�	-
$��, �
�� ������ � ��$��� U���	� (2006). )����� ���������, +� ���# 
������
���� ��"������ "����� ���������� ����������, ���
 	�����	 ��#% 
��"�����% ���������� �
�������&�� W7-�������������� ���������� �� ��"��� %�-
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��% �����������% ����������� ��������	� [20]. 7������� ������&�� ��
������ 
������� �
������% �
�������&�� W7-�������������� ���������� � ��	���� �-
"�����"� 	����� Eps15 �� �!-50, � �� # ������ ���
�� 
�����-����&�"� ����� 
�����������% �
���-����&�� W7-�������������� ���������� [89] �� ��������� ��-

����, �
� $ ����������� �������� ��� �� 	�&����� 	�����	��, � �������. 

�) �"������21$#�!" '�#��"(!" '���#� (Ryr-'���#�). Ryr-
����, �
� ��������-
��� � ���
�����	������ 	�	$��� �
������ (/7!) 	’����, ��
�& 	�&��� $��� 	����	 
��% 	�
����
����� ��
����, �
 $��� ��
���� � ������ ���� �� ������$���
�� (1999)
[5]. Ryr-
���� ��"�������� ����	����	 �$� 	�
������	 FK506, +� ������ ��’�����-
���� � $��
�	 FKBP12 	���
������ 	���� 12 
��. *�
���
� ����	��� 	�&� �
����-
���� Ryr-
���� ����� �� ���������� FKBP12, �������
� ���$��� �����+��, +� 

�	����� � 	�
����
����� ����
����� 
����� 	�&��� $����������� �
�������� �� 

����. 7���������� �� �����+��, ���������, +� ������� FD( ������� �����+�-
���� ���������� ������
�� 
�����. ���	 ��"�, FD( �����+���� ������� � ���������� 
���
����� Ryr-
����� �
 � ������ ���	�, ��
 � $�� FKBP12, +�, � ���� ���"�, �$���-
������ �	�������� ���
����� 
���� �� ������� ������� ����	�. D��������, +� 
	�����	 �
������% ��� 
����� 	�
����
����	� ��
���	� # �����&�	 ��� ������� 
$��
� FKBP12, ��
�& FD( � �������# ������� FKBP12 � ���	������ ������ 
/7!. J�
���, +� FD( ��	������� 
����������-����&� �	���� ��
������ 
/�2+ � /7! �� ��% /�2+-�Uj-���, +� �������� ��� �"�$���� �Uj-��� [5]. S�� � �����-
�&��� � $�����$���� FD(, ����� � 	����, �������# ���� ��� �&� � ��- �� ��
�-
	������ 
����������, ���
 ��
�� 
��������� ��	��� ��� ����&�� 
�����#��� 
������� � 	�� �������� Ryr-
����� $�����$����, �& � ����"�� ���$����. U�
���� 
���
�� ����������� FD( $��� �������� � 	����, +����, ��$�
, 
���� � �����; �� ���-

�� �
������ 	������ (�������� �����, 	’������ ���	��, ���
��� �� ���$����) [60], 
�����
� "�������	�% � ��$�
 [46]. D���	�, +� ����
��� "�������	�� � ����� � ����� 
���
�# � ���������� 	�����% Ryr-����������, +� ���������� �� �����+��"� ����
� 
/�2+ � /7! [68]. D��&����, +� ��
� ��$��� ���
�� 	�&��� $��� ����������	 ��% �����-
���� � �
����� Ryr-
���� �� /�2+-��	�� /7!, +� ��
��
�#  ����&�� ������� 
���-
��� �� �����+�� ���� 
������ � 	������	�. 8	��	� ����
� �� ��"���� /�2+ 	�&-
� ������� �
 ��������, ��
 � �"����� ������ ��% ���� 	�
����
���� ����������. 
)����
���, 	�
������� �	���������� FK506 ������ ��
��
��� ����- �� ������
-
��
���, �
� � ����&��� ��� �������� FK506 ���������� 
�	���
� � FKBP12, �
�� �"�-
$�# 
���������. P���� ��"�, �+����� ���������, +� FK506 �� ��� �	�������-
���� 	�
������% $����� �������� ����� �������� �������
�� � 
������� 
���� � 
��"������% ������� ����
� � 	������ �� ��������	� ����	� [40, 88]. *
��	 ��"�, 
	�
������ ���$����
� 	���� �����
���� ��� ����� "����	���% �
����
�������, 
��
� �����
��� # ����
���� ����&��, � ��	 $����� 
����� � %� ����
����, ��	 $����� 
������ ����������� 	�
������ [62]. (���
����� 	�����	� ��
�% ��% � ������ 
����� 
��$�� � �’������, ���, 	�&����, ��� ����
��� ��������
���� ����� �	�� ��������� 
/�2+ ����� �������	������ ����
���	 (^7!), ����$� �
 � /7!.  

�,#�! ��
 �� ��8-��� �–$�,1. )� ���
���� SH-SY5Y 
���� � � 
������ 
���% �����
�% ����$�����	� ��
����, +� 	�
����
���� ��
��� ����� �"�$����� 
�Uj-����&�� Ca2+-����
 � 
����� [14]. *
��	 ��"� ���	����, +� FD( �"�$�# �����-
��� ���� 
������ ����� 	�	$��� /7! � �
������ 	’����, � ��
�& ������# ������-
�� 
������ ����� Ryr-
����, � � ����� ����������������������� ��������� [5]. 

/. (������� 



23  

 

D��������, +� 
������#� �����"�$���� I50 FD( ��� /�2+-����&�% �Uj-���% �
-
������� �
������ 	’���� ������� 14,9± 0,35 	
(, � � ����
�� 
���������� FD( 
(50 	
() �"�$���� �
������� � 90%. ��� Ca2+-�Uj-��� 	�
����	����% ���
��% 	��
� 
	�
��	���� �"�$���� �������� 60% ��� 
��������% FD( 30 	
(, ��+� 
����-
����% ��
��
��� ���� ����� �	��. FD( # ��
�& �"�$�����	 SERCA-2b 	�
����	���-
�% ���
��% 	��
�, +� 	�&� �
������� � ������	� ������������ ��% ���������. FD(, 
��
������� � �� ����	��� # �"�$�����	� 	’�����% Ca2+-ATj-��� /7!, ���
 �� ����-

���� ���� ��� �����������"� 	�
����
����"� ��
��� – FD(. 7�����
����, +� 
������	� ��
�� ���	��� ���
���, ��
��
��� ��
��������	 �� FD(, # ��������� 
����
���� ����������, � ��
�& ���	����� � ������	� ������ Ca2+-ATj-�� � ����� 
	�	$���� ���������� [11]. 

(�����	 �"�$���� FD( SERCA1 Ca2+-��	�� ������&��� �������. D�����	 
����&��	 $��� ��"� �������� ���$��������� Ca2+–�Uj-��� � ^1-
����	���%, $�� 
������ �������� �Uj-��� ��’������� ��� 
������. 7�
����, +� FD( � ������# � 
�Uj-��’������� 
���������� ���� [11]. J�
���, +� �� ���������� � ��������+� ���� 

������ � ���������� ��������� ������"� ������������ �������	 !32 $��� ���� 
�	����, +� �������� ��� ��, +�, ��’�������� � �Uj-���� � 
����	���% ^1, �������� 
���� �� �	���� 
���
���� ^2-���	�, +� ����� ��’������� Pi. j��	������� �
���-
���� �Uj-��� ��� ����� 
���������� ��$������, �
 ��
����, ������ ���� �����-
#���� �������	 �����	 (�������-(���, �
� ��������� �����$���# ������� ���� 
�Uj-��’������� ������ [21]. ��� $����"���"� �$E������� ��
�% ������
� �Uj-
��� $��� ����������� ��� ������ 1) ������� � ���	��� ���� ����� ������ 
��’������ �Uj � ����� ����������� �� �Uj �$� 2) ������� ���"� �����, +� 
������ �	������ ����������� �� �Uj ��� ������������, +� �����"��� 
�	��#���� ��� �$����� ���	��� [41]. ������&�� ����������
���� � ��������� 
�������� �� 2,6 Å, ��
����� +� # ���� ��� ��’������� ���� �Uj, �� ����������� 
���"� "������� [90]. 

� �������� � ��������%-5’-������������ (FITC) �� ����������� ��������-
������� (TNP-ADP) ��
����, +� 	���� ��’������ FD( # ��������	 ��� 
���������-
"� �����. 7�����
����, +� FD( � ����
�� 
���������� ���"���# ���	������ ��� 
�Uj, ��
���
� �� 	�&� ����
��� ������� ����� � �����+�� 
��������% �Uj. 
/��	������� ����� �Uj � ����
�� 
���������� � /�2+-�Uj-��� # ����&�	 ��� 
�), ����
���, ��� �)=6,0 ���
� ���� �	���#���� [65]. FD( (F50=1-2 	
() �"�$�# 
�
������� �Uj-��� ��� �)=6,0, ��� �� �	���# �
������� ���� � 60–65%, ����� ��"� 
�������� �$������ 
��������% ��+� 10 	
( � �$��������� �"�$���� /�2+-�Uj-
��� *�&�, � ���
�� 
���������� FD( ��������� �	��# �������, �
� �
��������� 
����
�	� 
���������	� �Uj, $�� ������ � 
���������� ��
� [11]. 

D � � � 	 � ,  + �  � U j - � � � � & �  � � � � � � � �� � �  �  /� 2 + - � U j - � � � 
(E1~ATP~Ca2+�E~P~Ca2+) ��
�& ��&� ����
�� ������ [66]. U�� ��
�, +� FD( ��’���-
#���� � ^1-
����	���#� /�2+-�Uj-���, ���"������ %% � 
��������’����� ���	� �� � 
��������� ��� ���	� � ��’������ �Uj � 
���������	� �����, 	�&� �������� ��� 
��, +� �
������� ���	��� ���"���#���� � ���	� �$� E1~ATP~Ca2+, �$� � E~P~Ca2+. 
P���	� � ������$���
� (2002) ������
����, +� FD( ���"���# �
������� /�2+-�Uj-
���, ����������� �������� 
������ � ���	��� � ��������	� 
����� (������� 
E~P~Ca2+ �E2~P), � ��	� �	���# ���
� ���������� ���"� ������� ����
�	� 
�-
��������	� �Uj [11]. � ��+�� 
���������� FD( �"�$�# ��� ���� ����� � ��� ���-
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�� 
���������� �Uj. J�
���, +� ����$�� ��� �"�$���� /�2+-�Uj-��� ��������-
���� ��� ����	�� [48]. *�&�, FD( ������� ��$� �
 ��$���� ���
����� �"�$���� 
����� /�2+-�Uj-�� /7!, ���$���� SERCA1. 8�&�� �
������� /�2+-�Uj-��� 	�&� 
�������� ���� ��$��� ���
��, ��
��
�� 	�
����
����	� ��
���	�, ��
��	�, �"�-
����� ����� FD( � 	’����� �
������� ����� ��� ����
�� ����� ��
���� ��������-
��� ������ [60]. 

!�� 
������ �����
�� �
���# � ��, +� FD( 	�&� ����� � � ��� ���	������� 
�����	� 	�	$���"� ���������, ����
���, � ����� � �
������� Na+, �+- �� Mg2+-
ATj-�� [85]. 7�
����, +� ����� ����	�% �
������� Na+, �+-�Uj-��� �	���� ���-
� ��&������� ��� ������� 
��������% FD( � ��������+� �
�$���% �
 � ��	�
, ��
 � 
� ��	���. U��� �
 �
������� Mg2+-ATj-��� ����� ��&������� � ���$� �� �	����	� 
	�	$���	� $��
�	� ��	��� � ��	�
. 8�&�� �
������� Na+, �+-�Uj-��� ��������"�-
�� � �������� 
��������� 0–100 "/	�, ��� 
��������% 40 "/	� �
������� �������-
�� ��&������� � ��� ����, � ��� 
��������% 100 "/	� – ��&�� �������� 94,87%. 
)�+����� ������&�� � �����
�� �’��� ��
�����, +� FD( �"�$�# Na+, �+-�Uj-��� 
�
������� ����	������ 	�	$�� �����
�� [1], � ��, � ���� ���"�, 	�&� $��� ���	 �� 
	�����	�� �	$�����
������� �� ����
���"� ��
��
��� � ���� ������ ������
�, ��-
�����"� ��� ������� FD( � ��������+� � �������� 
��������� (0,01–1 	"/�) [2]. J� 
���������� �
������ � ������ ���#	���’��
� 	�& ��
����
�	� �������	� �� 	�	-
$���	� �Uj-���	�, ���
 	���
������ 	�����	 ��% ������ ���� � �’������.  

���(&��") � �-*#"'�,%�$�4��&� *�&�$�����3�#"2��*� 9�%’(%1 1 !�:�+ +%�9�$-
��+. *�
���
� 	���
 �������� ������� ����+��� "�	������������	 $��’#��	, ���-
��� FD( �� '�(�-��������
����% ������% �������� �	������� � �� �
��� # �	����-
� �$	�&��	 [6]. 7�����
����, +� "�	������������� $��’#� � ���
�� ����� 
(��
��	� � 
���) $���� ����
�� ��� FD(, �& � ���� ����� ����� [77]. � ������&�-
�� ������ FD( � �������
������� � ��������� �������
 � +���� $��� ��������-
�, +� ���� ���������� � ���� 400 	
"/
" � ��� $��� ��
���� ��� +���� ��
�	 �� 10 
��� [57]. 7������ ���"� #, 	�&����, ���	���� "�	������������"� $��’#�� � 
+����, �
� �������#���� ����� ����&��, ���� �
 � ���� �������, ��
��	� � ����� 
�� ����
�% ��"���% ����$� ���	���� ���"� $��’#�� ������#���� �� ����&��. 7�-

����, +� ����
� ���� ���������"� ���������� FD( � ��$�
 (e.g., 2 	"/
") ��
��
�-
��� 	��������, ���
���, ���	��, ��������, ����� �� ������ [69, 79]. ������ ������ 
��
��
��� $��� ���	���� � 
���, ����
�% ��"���% ����$�, ����� ��� ���������� ��-

����
�� ������ � ����� 2, 4, �� 30 	"/
" ���������. `�50 ��� ������	� ������ ��� 
	�
�
� �����, 	����, +���� � ��$�
 �������� 24, 25, 50, 80 �� 24 	"/
" ���������, ��� 
����#� FD( 	�# ��$�� ����&�� 
����� ���
�, ��� ������� %� ���
�� �������-
� � �’������ [27]. 7�
����, +� ���� ��$��� ���
�� ��
���� FD( � ��������� 
������� �����	� �������� ���������� �$� ��
�������	� ����
��	� � !-
"��
������%��� [55]. 8� �������	 ���������� � 	������ +����, �
� 	���� ��"�� �����-
��� "�	������������� $��’#� (� ����	�� ������� ����
��� !-"��
������%���), 
��
���� ��+� 
��������% ��
���� � ����	� 	��
�, �& � �������� +���� [31]. D����� 
��
���� �����+�� ���������� � "��	� ���� �� FD(-���
����"� ������
��
��� 
� ��������% ��$�
 ������ 
��� [70]. ��� �������� ��
��
��� $��� �������� ���� 
��������� � 200 ����� 	���%, �& ��� ���� ����� ��$�
. � �������� �� FD( ��$�
 ��-
����� �������� 	������ � "�� mdr1, � ���������� �
�% ���
���� 
���
� 
�����, �
� 
��������� �����	����� ����� !-"��
������%�� [64].  

/. (������� 
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/���� ��
�����, �
� 
��������� �������� 	�
����
����� ��
���� � 
������, 
������������ # �����	 ��
����	 � 	�������% ���� �$	�� 	�& �
���	� �� 
�����-
$�"�	 [10]. !-"��
������%� # �D/-�����������	�, �
� ����"����� ����
� ���� � ����-
����� FD( [75] �� ��"� ��
�������% � �
���� ��"���	�. P�������� ��
���� 
��
�����#���� � "�	������������	� $��’#��, ��	� !-"��
������%� ����+���� ������� 
��� ����
�� FD( � �
��� 	��
� �� ������
��
���, +� ��������&�# ������ ���-
�
�� [55, 80]. )������� !-"��
������%�� � ������� 
��
���"� �������� �� &���-
�� �����
�� ��	����# ����
� ���	����� 	�
����
����� ��
���� � ��
����	� [56], 
	�������� $������������ FD( �� 	���
��� ((*S) � 
������ �� � ����	� ��"���	� 
[30, 55]. *��
 ������
� �
������� "��� ���� $��
�� � ��������� ���� �� ������
� 
������������ �� ���������� � ����� 	�
����
����� ��
���� [81]. � ��$��� `����� 
� ������$���
�� (2006) $��� �������� ������&�� ����	���� � ������� ����
���-
�� ���#	���� 	�& !-"��
������%�	 �� ����	� �D(, ����
���, FD(, �����	�
�� 
(^7(), �P(, ����	�
�� (�*!) �� ����	�
�� (/^`) [59]. D�
����������� �������� 
������, ������&�� ����� �D( � ��������� ��
��% �� �Uj-��� �
������� !-
"��
������%�� � 	������� 
�������� � ������
�� �
������#� 	������ "��� �� � 
�����	� 	�	$���� ����
�� � ����	 �����&��	. 7�
����, +�, �
��	 FD(, ��� 
����
���� �������� �����
� ��
�& ���#	������ � !-"��
������%�	�. U�
�& ����-
�����, +� � ����������� �� !-"��
������%�� ������# ��	��� $����� ��� �����
. 
7�������&��, +� FD( # �����	 �"�$�����	 ����
� Rho123, ��������
����"� !-
"��
������%�	�. 7���$� ��� � !-"��
������%� ���	���� � ��� ��
�������� � [32], 
���� �
 ��� �����
� ����� �D( ��������� �������� �"�$����� ��������� ��
-
��� !-"��
������%��. `��� (*S ��������� �������� ��
��
��� �
�	������ Rho123 
�� ���
�� �����������, �����$���� � 10 ����� ��+�� 
��������� ��� ����"�� 
������� 	�
��	����"� ������ ������� � ���	� �����
�	�.  

D����� ��
����, +� ��� � �������� �����
 ���������� ���"���� $������% 
�Uj-���% �
������� !-"��
������%��, � ���������	� 
������#��	� � ���� ��� 0,2 �� 
2 	
(, ���� (*S �����$�# F50=10 	
(. /�����&���� [59], +� ��������� �� ���"���-
��"� ����&�� 	�& �Uj-"��������	 � ���������� ��
��#�, �
� ������#���� !-
"��
������%�	, ���������, +� FD( ���&��� �� ��$������� !-"��
������%��, �
� ����-
��� �������������� [43, 75]. �����
��� �������, +� �� �"�$�# �Uj-��� 
�
�������, ���
���� ������	���	, �
�� # �����	 �
��������	 !-"��
������%��% 
�Uj-���% �
�������. 7�
����, +� ^7(, �P� �� (*S ����� 
�
������� � 
������	���	 � ���	������ ��
 ��	� ���
����, �
 � FD(. ��	������� ������ FD( – 
F��	�
, ������# ��
�& �������� �������� � $������ �� ������	���
������� �Uj-
��� �
�������. (*S ��
�& 
�
���# � ������	���	, ��� � $������ 
��������%, �
� 
��$���� ��� ����"�� 50% ���
��. (*S �
 ���������
 	��$����� �������#���� 
���������� ����������"� �����
� � /13 ����&��, +� �������#���� � ����
���� ��"� 
��%. ��� (*S, ������� � ���	� ����������	���	� �D(, ��$���� � 10 ����� ��+� 

���������, +�$ ����"��� 50% ���
�� ��� ��% �
 � ��������� ��
���, ��
 � � 
�Uj-��� �
������� !-"��
������%��. /^` ������#���� ���	�&�� $������ � 
��������� ���	�# ���	�&� ����&�� ��� ���#	���% � !-"��
������%�	�. D��&����, 
+� ������� ����������"� �����
� ������# ����� ����������� �� !-
"��
������%��, ��
���
� ��
�� ������
 ������# � ����� "������$���� 	���
���. 
'������$� ������ 	���
��� ��������� ���	�+�� ��
���� � ������	� $����� �� # 
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�����	 
��
�	 ��� ���#	���% ��$������ � !-"��
������%��	. 8������� ��’���
 	�& 
����	 "������$���� �� ����	����	� ���#	���% � !-"��
������%�	� ��
����� ������� 
���	� ��� ��
��, � � ����� ��������
���� ���#	���� 	�
����
����� ��
���� � 	�	-
$����. )� ����� ����"� ���� 
�
������ �*! � /^` � ������	���	 � ��’����	� 
���� � 	���
���� !-"��
������%� ����������, +� ���"� ���������� ������ 	�# 
��&���� ����� � ���#	���% ����� � !-"��
������%�	. '����	��- �� '�(�-
�"������� �
������� �D( # �����	 	�����	�	, �
�� ���� �� �������� �� ��"�$��� 
���������. '�(�-����$� ��� ��
�& # ���	 �� 	�����	�� ������
��
����, �
� ���
�-
��� � �������. FD( �� (*S �������� ��’�������� �� 	���� ����
� ����������� �� 
��$������ "����	���������� ������ 
����� (��=0,11 �� 0,18 ( ���������) [35]. 
7�� ���� ��+�� 
���������� �D( # '�(�-���"�����	�. /������������ �� � ��% 
� "����	��-������� ��$������ �
���# � ��, +� ��
����� ������
 � ����"��# ����% 
���� � ���� %���% ���#	���% � ��	 ����	 ����������. ��� ���	����� ������ !-
"��
������%���� ���������� 	�&� $��� ��
������� �
 ����� ��� ����
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Avermectins were descried as representative the sixteenmembered mac-

rocyclic lactones with a spiroketal system containing two six-membered rings, 
extensively used in veterinary medicine. The varied targets and their modulation 
by avermectins were reviewed. It was discussed the mechanisms of effect of 
avermectins on the targets.  
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