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У роботi методом малокутового розсiяння рентгенiвських про-
менiв дослiджено мультишаровi лiпiднi мембрани ДПФХ (1,2-
дипальмiтоiл-sn-глiцеро-3-фосфатидилхолiн) та сумiшi
ДПФХ/ПОФХ (1-пальмiтоiл-2-олеiл-sn-глiцеро-3-фосфатидил-
холiн) у спiввiдношеннi 3:1 у надлишку води. Отримано тем-
пературнi залежностi перiодiв повторювання лiпiдних бiшарiв
у дiапазонi температур 20–55 ◦С. Порiвняльний аналiз кривих
розсiяння вiд мультишарових мембран показав, що нижче тем-
ператури 40 ◦С в сумiшi лiпiдiв iснує додаткове впорядкування
з перiодом повторювання 66 Å, яке пов’язано, на нашу думку,
з подiлом фаз лiпiдiв. Також у сумiшi спостерiгається зникне-
ння так званої рiпл-фази (хвилеподiбної фази) лiпiду ДПФХ.

1. Вступ

Вивчення фiзичних та фiзико-хiмiчних аспектiв фа-
зових переходiв в мембранах триває вже багато рокiв
[1–3]. Така зацiкавленiсть пов’язана як з бiологiчною
важливiстю мембран та перспективами їх використа-
ння (наприклад, як рiзноманiтних сенсорiв, датчикiв,
фiльтрiв), так i з фундаментальними проблемами фi-
зики, що стосуються фазових переходiв.

У 1975 роцi запропоновано теоретичну модель лiпi-
дного бiшару [4]. За допомогою статистичних методiв
отримано фазову дiаграму лiпiдного моношару в ко-
ординатах площi, що припадає на лiпiдну молекулу,
та вiдповiдного цiй площi поверхневого тиску. У ро-
ботi [5] цi ж автори запропонували модель лiпiдного

бiшару, в якiй враховуються слабкi взаємодiї мiж го-
ловами лiпiдiв. Показано, що навiть слабкi взаємодiї
мiж головами лiпiду дiють аналогiчно поверхневому
тиску на бiшар, що, у свою чергу, впливає на значен-
ня температури фазового переходу.

Значну кiлькiсть публiкацiй присвячено вивчен-
ню впливу рiзноманiтних домiшок на фазовi пере-
ходи в лiпiдах. Так, використовуючи ширококуто-
ву дифракцiю рентгенiвського випромiнювання для
сумiшi двох лiпiдiв з холестерином, автори [6] ви-
явили два рiзних впорядкування молекул лiпiду при
низькiй температурi. Проте так i не було з’ясо-
вано, чи вiдбувається при цьому мiкрофазний по-
дiл лiпiдiв, чи утворюється нова фаза, яка є хара-
ктерною саме для дослiдженої сумiшi. У роботi [7]
запропоновано модель, яка пояснює фазовий пере-
хiд цилiндричнi мiцели – бiшаровi везикули у су-
мiшi фосфолiпiдiв та ПАР. Модель передбачає пер-
ший порядок цього переходу, при цьому темпера-
тура переходу залежить вiд спiввiдношення ком-
понентiв сумiшi. На думку авторiв, запропонована
модель якiсно узгоджується з експериментальними
даними. Роботу [8] присвячено дослiдженню впли-
ву електролiтiв на розчини лiпiдiв методами ма-
локутового розсiяння нейтронiв та рентгенiвських
променiв i методом диференцiальної скануючої ка-
лориметрiї. Вплив холестерину, анаестетикiв, а та-
кож полiпептидiв на температуру головного фазово-
го переходу (переходу iз рiпл-фази в рiдкокристалi-
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чну фазу) дослiджено методом ядерного магнiтно-
го резонансу [9] та методом подвiйного електрон-
електронного резонансу [10]. Дослiдження впливу
концентрацiї дихлорфенолу на температуру головно-
го фазового переходу в лiпiдi ДПФХ проведено у ро-
ботi [11].

Одним iз напрямкiв дослiдження фазових перехо-
дiв у лiпiдних мембранах є вивчення впливу на них
тиску. Як вiдомо, рiзноманiтнi живi органiзми мо-
жуть iснувати як при атмосферному тиску, так i при
бiльш високому. Цiй тематицi присвячено роботи про-
фесора Вiнтера [9, 12–14], в яких використано рiзно-
манiтнi методи дослiдження: малокутове розсiяння
нейтронiв та рентгенiвських променiв, рентгенiвська
дифракцiя, метод ядерного магнiтного резонансу, а
також P–V –T дослiдження. У роботах наведено фа-
зовi дiаграми для низки лiпiдiв, дослiджено вплив
бiлкiв, полiпептидiв, деяких поверхнево-активних ре-
човин на температуру фазового переходу. При цьому
показано наявнiсть впливу типу вуглецевих хвостiв
фосфолiпiдiв на характер упаковки бiшару в рiзних
фазах [15].

Ранiше нами проведено дослiдження водного роз-
чину димеристоiлфосфатидилхолiну (ДМФХ) мето-
дом P–V –T [16] та виявлено критичну поведiнку ко-
ефiцiєнта iзотермiчної стисливостi у точцi головного
фазового переходу [17].

Незважаючи на значну кiлькiсть робiт, присвяче-
них вивченню фазових переходiв у лiпiдних мембра-
нах, ролi фазових переходiв у життєдiяльностi жи-
вих органiзмiв досi остаточно не встановлено. Разом з
тим, деякi дослiдники припускають, що саме завдяки
наявностi фазових переходiв у мембранах пiдтриму-
ється температурна стабiлiзацiя живих iстот та регу-
люються кооперативнi процеси клiтинної дiяльностi
[18].

Метою даної роботи є дослiдження впливу темпе-
ратури на структурнi змiни в двокомпонентнiй лiпi-
днiй сумiшi.

У роботi проведено дослiдження водного розчину
лiпiдiв ДПФХ та ПОФХ задля оцiнки впливу близь-
кого лiпiду (за довжиною лiпiдного хвоста) на змi-
щення температури фазового переходу, характерного
за нормального тиску. Дослiдження подiбних систем
важливе для розумiння будови та особливостей фун-
кцiонування бiологiчних мембран, адже реальнi мем-
брани є багатокомпонентними, причому деякi нарахо-
вують у своєму складi до ста рiзних лiпiдiв. Проведенi
дослiдження мають покращити розумiння впливу лi-
пiдного бiшару на функцiонування мембранних бiл-
кiв, адже особливостi фазових переходiв у лiпiдних

мембранах можуть бути використанi для кристалiза-
цiї мембранних бiлкiв.

2. Матерiали та методи експериментальних
дослiджень

Синтетичний 1,2-дипальмiтоiл-sn-глiцеро-3-фос-
фатидилхолiн (ДПФХ) та 1-пальмiтоiл-2-олеiл-
sn-глiцеро-3-фосфатидилхолiн (ПОФХ), люб’язно
наданий фiрмою Avanti (Бiрмiнгем), використову-
вався без подальшої очистки.

Мультиламелярнi везикули готувались так: ДПФХ
та сумiш ДПФХ/ПОФХ (у спiввiдношеннi 3 до 1 за
масою) розчиняли у водi. Для змiшування лiпiдiв ви-
користовували шейкер. Гомогенiзацiю розчину забез-
печували за допомогою циклiчних процедур заморо-
жування – вiдтаювання. Далi розчин вводили у боро-
силiкатний капiляр з дiаметром 1,5 мм та товщиною
стiнок 0,01 мм (W. Muller, Berlin, Germany). Сумарна
концентрацiя лiпiдiв в сумiшi становила 100 мг/мл.

Дослiдження за допомогою малокутового розсiя-
ння рентгенiвських променiв проводили в пiнхоль-
нiй камерi спектрометра Molecular Metrology SAXS
System в Iнститутi макромолекулярної хiмiї Чеської
академiї наук (м. Прага, Чеська Республiка). У цьому
спектрометрi використовується мiкрофокусне джере-
ло рентгенiвського випромiнювання Osmic MicroMax
002 з робочою напругою 45 кВ та струмом 0,66 мА.
Дiаметр пучка випромiнювання становив 0,3 мм. Спе-
ктрометр мав газовий позицiйно-чутливий детектор
з дiаметром 20 см. Доступний для вимiрювання дi-
апазон модуля вектора розсiяння q становив 0,0045–
0,2 Å−1.

3. Результати дослiджень

3.1. ДПФХ мембрани

На рис. 1 наведено кривi малокутового розсiяння
рентгенiвських променiв водного розчину ДПФХ за
умови нормального тиску. Оскiльки при обробцi да-
них нас цiкавило лише положення максимумiв кривої,
то нормування на абсолютнi значення iнтенсивностей
розсiяння не проводилося. За пiдвищення температу-
ри пiсля 34,5 ◦C положення дифракцiйного пiка змi-
нюється, що свiдчить про змiну фазового стану лiпi-
ду.

На рис. 2 наведено кривi малокутового розсiяння
рентгенiвських променiв розчином лiпiду ДПФХ при
температурах 35,2 ◦С та 36 ◦С. У даному дiапазонi
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Рис. 1. Малокутове розсiяння рентгенiвських променiв водного
розчину ДПФХ у дiапазонi температур 24 − −55 ◦С за умови
нормального тиску

температур лiпiд переходить iз гель фази в так зва-
ну рiпл-фазу (хвилеподiбну фазу) [14]. Дифракцiйнi
максимуми розмитi, що свiдчить про неоднорiднiсть
розчину. Це пов’язано з присутнiстю двох фаз в лiпi-
дi, кожна з яких характеризується власним перiодом
повторювання, про що свiдчить наявнiсть двох ма-
ксимумiв на кожнiй кривiй.

Обробка даних вiдбувалась так: з кривих розсiяння
(рис. 1) отримано координати максимумiв q, з яких
визначено перiод повторювання лiпiдного бiшару D
за формулою

D =
2π
q
.

При цьому перiод повторювання D обчислено для
кожної з дослiджених температур. Далi побудовано
температурну залежнiсть перiоду повторювання лi-
пiдного бiшару (рис. 3). Рiзке збiльшення перiоду по-
вторювання лiпiдного бiшару при збiльшеннi темпе-
ратури вiд 35,2 ◦С до 36 ◦С вiдповiдає переходу дослi-
дженої системи iз гель фази в рiпл-фазу. Як бачимо з
рис. 3, за подальшого збiльшення температури в околi
41 ◦С спостерiгається зменшення перiоду повторення
лiпiдних шарiв, що пов’язане з так званим головним
фазовим переходом лiпiду.

3.2. ДПФХ/ПОФХ мембрани

Пiд час обробки кривих малокутового розсiяння су-
мiшi лiпiдiв ДПФХ та ПОФХ використано тi самi пiд-
ходи, що i для розчину ДПФХ. Виготовлена система
також має мультишарову структуру, що пiдтверджує-
ться наявнiстю пiкiв на кривiй розсiяння (див. рис. 4).

Рис. 2. Кривi малокутового розсiяння рентгенiвських променiв,
що iлюструють фазовий перехiд ДПФХ з гель фази в хвиле-
подiбну рiпл-фазу

Рис. 3. Температурна залежнiсть перiоду повторювання лiпi-
дного бiшару ДПФХ

Як бачимо, для сумiшi лiпiдiв залежно вiд темпера-
тури спостерiгаються рiзнi за характером пiки мало-
кутового розсiяння рентгенiвського випромiнювання.
Так, вище 34,5 ◦С пiки одинарнi, без додаткових ма-
ксимумiв. У дiапазонi вiд 20,3 ◦С до 34,5 ◦С пiки ста-
ють ширшими (рис. 5), i на спектрах можна видiлити
додатковий окремий пiк, який свiдчить про наявнiсть
ще одного певного впорядкування лiпiдних бiшарiв.

На рис. 6 подано температурну залежнiсть перiо-
ду повторювання для сумiшi лiпiдiв ДПФХ/ПОФХ (у
спiввiдношеннi 3:1). Перiоди повторення, що отрима-
нi вiд додаткових пiкiв, на рис. 6 показано кружечка-
ми, а тi, якi отриманi вiд основних пiкiв – квадратами.
Наявнiсть двох перiодiв повторення в сумiшi поясню-
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Рис. 4. Малокутове розсiяння рентгенiвських променiв водного
розчину ДПФХ/ПОФХ (3 : 1) у дiапазонi температур 20–55 ◦С
за умови нормального тиску

Рис. 5. Характерна крива малокутового розсiяння рентгенiв-
ського випромiнювання сумiшшю лiпiдiв ДПФХ/ПОФХ, при
температурi 32,9 ◦С

ємо тим, що до певної температури лiпiди не змiшу-
ються, утворюючи гомогенний розчин. Температура,
за якої зникає додаткове структурне впорядкування,
вiдповiдає температурi головного фазового переходу
ДПФХ (див. рис. 3). Нижче цiєї температури ДПФХ
знаходиться в так званiй гель фазi, що характеризу-
ється щiльним пакуванням молекул лiпiду, тому i не
вiдбувається змiшування лiпiдiв. Вище температури
головного фазового переходу лiпiдний бiшар перехо-
дить в рiдкокристалiчну фазу i стає схожим на дво-
вимiрну рiдину – молекули лiпiду можуть достатньо
вiльно рухатись всерединi бiшару, тодi стає можли-
вим змiшування лiпiдiв. Нижче температури 20,3 ◦С

Рис. 6. Температурна залежнiсть перiоду повторювання лiпi-
дного бiшару сумiшi лiпiдiв ДПФХ/ПОФХ. Кружечками пока-
зано значення перiоду повторення, що вiдповiдають положен-
ню малих пiкiв, квадратами – значення перiоду повторення вiд
основних пiкiв

Рис. 7. Температурнi залежностi перiодiв повторення лiпiдного
бiшару ДПФХ (трикутники) та лiпiдної сумiшi ДПФХ/ПОФХ
(кружечки вiдповiдають додатковим пiкам, квадрати – основ-
ним)

та вище температури 47,8 ◦С перiоди повторення лi-
пiдного бiшару ПОФХ (трикутники) та сумiшi лiпi-
дiв ДПФХ/ПОФХ (квадрати) збiгаються (рис. 7). Це
свiдчить про те, що основнi пiки на кривiй малоку-
тового розсiяння сумiшi ДПФХ/ПОФХ пов’язанi са-
ме з ДПФХ. Таку гiпотезу також пiдтверджує порiв-
няння iнтенсивностей основного та додаткового пiкiв
(рис. 5) – основний пiк вiдповiдає лiпiду ДПФХ, яко-
го в сумiшi знаходиться бiльше, нiж ПОФХ. Тому iн-
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тенсивнiсть розсiяння вiд лiпiду ДПФХ має бути бiль-
шою, нiж вiд ПОФХ, якого в сумiшi менше. Значення
перiоду повторення, що вiдповiдають положенню ма-
лих пiкiв (показано кружечками на рис. 7) (∼ 66 Å),
вiдповiдає перiоду повторення лiпiдного бiшару ПО-
ФХ в рiдкокристалiчнiй фазi. У дослiдженiй сумiшi
лiпiд ПОФХ знаходиться саме в рiдкокристалiчнiй
фазi, оскiльки температура основного фазового пе-
реходу для цього лiпiду становить –2 ◦С. При порiв-
няннi температурних залежностей перiодiв повторен-
ня сумiшi лiпiдiв та чистого лiпiду (див. рис. 7), крiм
наявностi додаткового впорядкування, також спосте-
рiгаємо зникнення промiжної рiпл-фази чистого лiпi-
ду ДПФХ.

4. Висновки

Показано, що за умови нормального тиску лiпiдна
сумiш ДПФХ/ПОФХ (3:1) при температурi, нижчiй
вiд 36 ◦С, не є гомогенною. У цей час лiпiди ста-
тистично незалежнi, що пiдтверджується наявнiстю
двох структурних пiкiв у спектрi малокутового роз-
сiяння рентгенiвських променiв. Вище 36 ◦C зазна-
чений спектр мiстить єдиний максимум, проте ме-
тод малокутового розсiяння рентгенiвських променiв
не дозволяє з’ясувати чи у цей час лiпiди статисти-
чно залежнi, а тому лiпiднi бiшари мають єдиний пе-
рiод повторення, чи вони є статистично незалежнi,
але лiпiднi бiшари мають близькi за величиною перi-
оди повторення, якi технiка експерименту не дозво-
ляє розрiзнити. Виявлено, що додавання лiпiду ПО-
ФХ до ДПФХ не змiнює температури фазового пере-
ходу останнього, але приводить до зникання промi-
жної рiпл-фази ДПФХ з перiодом повторення близь-
ко 73 Å.
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А.Н. Жигунов, А.И. Иваньков, В.И. Горделий, А.И. Куклин

Р е з ю м е

В работе методом малоуглового рассеяния рентгеновских
лучей исследованы мультислойные мембраны ДПФХ (1,2-
дипальмитоил-sn-глицеро-3-фосфатидилхолин) и смеси
ДПФХ/ПОФХ (1-пальмитоил-2-олеил-sn-глицеро-3-фосфа-
тидилхолин) в соотношении 3:1 по весу в избытке воды.
Получены температурные зависимости периодов повторяе-
мости липидных бислоев в диапазоне температур 20–55 ◦С.
Сравнительный анализ кривых рассеяния от мультислойных
мембран показал, что ниже температуры 40 ◦С в смеси
липидов существует дополнительное упорядочение с периодом
повторяемости 66 Å, которое мы связываем с разделом
фаз липидов. Также в смеси наблюдается исчезновение так
называемой рипл-фазы (волнообразной фазы) липида ДПФХ.
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S u m m a r y

Small-angle X-ray scattering technique has been used to study

multilayer lipid membranes of 1,2-dipalmitoyl-sn-glycero-3-phos-

phocholine (DPPC) and the 3:1-mixture DPPC/1-palmitoyl-2-ole-

oyl-sn-glycero-3-phosphocholine (POPC) in excess water. The

temperature dependences of the repetition period for lipid bilay-

ers in the temperature range 20–55 ◦C are obtained. A compara-

tive analysis of the scattering curves obtained for multilayer mem-

branes showed that, below a temperature of 40 ◦C, there emerges

an additional ordering with a repetition period of 66 Å in the lipid

mixture, which we associate with the lipid phase separation. A

disappearance of the so-called ripple (wave-like) phase of DPPC

lipid in the mixture is also observed.
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