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Однако существует некоторое несоответствие между временем проведения учебной практики и про-
граммой обучения. Учебная практика для студентов-биотехнологов, согласно ГОСО, должна проводиться 
после первого курса обучения, а по рабочему учебному плану студенты на первом курсе в основном изуча-
ют общеобразовательные дисциплины, к изучению же специализированных предметов приступают со вто-
рого курса. В связи с этим, было бы более логично на первом курсе проводить учебно-ознакомительную 
практику, возможно даже в виде экскурсий, чтобы дать студентам более полное представление о выбранной 
специальности и оказать помощь в последующем выборе траектории обучения – либо в области промыш-
ленной биотехнологии, либо в научно-исследовательской области. 

Таким образом, учебная практика является необходимым компонентом обучения студентов, призванным 
обеспечить более полноценное образование для будущих специалистов. Это процесс овладения различными 
видами профессиональной деятельности, в котором создаются условия для самопознания, самоопределения 
студентов в различных социально-профессиональных ролях и формируется потребность самосовершенство-
вания в профессиональной деятельности. 
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В работе [2] показано, что величина полной блокировки нервной возбудимости экспоненциально зависит 
от произведения молекулярной рефракции и потенциала ионизации I молекулы анестезирующего препарата, 
где для оценки первой использовалась валентно-оптическая схема, а второго – простой метод молекулярных 
орбиталей со специальной параметризацией для метиленовых групп. В данной работе разработан новый ме-
тод оценки биологической активности местных анестетиков на основе современных сопряженных методов 
молекулярной механики (ММ) и квантовой химии (QM). 

Проблема разработки и освоения сложнейших способов обезболивания в медицинской практике связана с 
усовершенствованием методов местной анестезии, которая, в свою очередь, неразрывно связана с синтезом и 
изучением свойств анестезирующих препаратов [3]. Проблема анестезии связана с механизмом пуска и блоки-
ровки ионных каналов возбудимой мембраны нервного волокна [1]. Процесс анестезии определяется двумя 
конкурирующими факторами: во-первых, взаимодействием молекул анестетиков друг с другом и молекулами 
растворителя и, во-вторых, взаимодействием молекул обезболивающего препарата с поверхностью биомем-
браны нервного волокна. Если доминирует первый фактор, то соответствующее вещество слабо проявляет 
анестезирующие свойства, если второй, то исследуемое вещество - скорее всего, сильный анестетик. 

Предположим, что функция распределения молекул анестетика в межклеточном или внутриклеточном 
растворе вблизи поверхности мембраны определяется распределением Больцмана и задается как 

N0/N = exp(∆E/RT),          (1) 
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где N0 - число молекул анестетика, адсорбированных на поверхности биомембраны, N - число молекул 
препарата в растворе, ∆E - разность энергий взаимодействия препарат-мембрана и препарат-препарат. Пре-
небрегаем всеми видами взаимодействия молекул, кроме дисперсионных, по аналогии с работой [5]. Полу-
чаем, что lg(MBC) (MBC – minimum blocking concentration -минимальная блокирующая концентрация ане-
стезирующего препарата во внешнем растворе, необходимая для полной блокировки нервной возбудимости) 
есть линейная функция произведения поляризуемости и потенциала ионизации препарата: 

lg(MBC) = k∙X + B, где X = α∙I        (2) 
 
Табл. 1. Поляризуемость, потенциал ионизации и минимальная блокирующая концентрация локальных 

анестетиков и модельных соединений 

 
№ Соединение α, a.u. I, eV lg(MBC) mM/l d 

опыт расчет 
1 Уретан 19,35 9,00 2,00 1,84 0,16 
2 Пиридин 24,54 9,32 1,77 1,68 0,09 
3 Ацетанилид 42,94 8,40 1,17 1,36 -0,19 
4 Хинолин 47,92 8,50 0,30 0,39 -0,03 
5 Метилантранилат 51,61 8,10 0,00 -0,06 0,06 
6 Прокаин 79,18 8,08 -1,67 -1,63 -0,04 
7 Бенкаин 69,61 8,69 -1,67 -1,73 0,06 
8 Амилкаин 85,08 8,08 -1,85 -2,01 0,16 
9 Монокаин 70,02 8,08 -1,97 -0,87 -1,10 
10 Ксикаин 72,94 7,85 -1,96 -1,71 -0,25 
11 Пиромекаин 89,97 7,57 -2,15 -2,65 0,50 
12 Тримекаин 79,87 7,66 -2,14 -1,93 -0,21 
13 Бутакаин 102,67 8,08 -2,27 -3,54 1,27 
14 Дикаин 92,53 7,99 -2,90 -2,37 -0,57 
15 Совкаин 111,36 8,28 -4,20 -4,45 0,25 

 
Примечание. Для соединений 1-6, 10, 14-15 экспериментальные значения lg(MBC) взяты из [5], 7-9, 11-13 – оценка 

по уравнению (2) данных работ [2; 3]. 
 
Проанализированы MBC для проводниковой анестезии из литературных источников [1-3; 5; 6]. Отобра-

ны клинические данные и результаты электрофизиологических экспериментов на седалищном нерве лягуш-
ки Rana pipiens или мышечном волокне. Результаты клинических испытаний препаратов представлены в ли-
тературных источниках в виде сравнительных величин, где анестезирующее действие новокаина принима-
ется равным единице. Все анестетики имеют в этой шкале биологическую активность больше или меньше 
единицы в прямой пропорции относительно новокаина. 

Для построения единой шкалы физиологической активности в ряду исследуемых веществ в виде 
lg(МBC) отберем надежные результаты электрофизиологических измерений [5; 6], например, прокаин 
lg(МBC1) = -1,67, ксикаин lg(МBC2) = -1,96, дикаин lg(МBC3) = - 2,9 и совкаин lg(МBC4) = -4,2, и сравним их 
с относительной биологической активностью, например, для ксикаина a2= МBC1/МBC2, по результатам кли-
нических испытаний. Получаем lg(МBCi) = lg(МBC1) – lg(аi): 

lg(МBCi) = -1,67 – lg(ai) (i=1, 2, 3, ...)        (3) 
Откуда следует, что при a1 = 1, a2 =2,5, a3 = 20 и a4 = 900 [1] по уравнению (3) получаем lg(МBC1) = -1,67, 

lg(МBC2) = -2,07, lg(МBC3) = -2,98 и lg (МBC4) = -4,62, что показывает удовлетворительное согласование 
клинических и электрофизиологических данных. 

Расчетные поляризуемости, потенциалы ионизации, логарифмы MBC исследуемых соединений и резуль-
таты статистической обработки корреляционной зависимости (1) lg(MBC) от произведения α∙I представлены 
в Табл. 1 и на Рис. 1. Статистический анализ данных Табл. 1 для зависимости (2) дает k=-0,64 {-0,71 ÷ -0,58}; 
B=3,71{3,19 ÷ 4,23}, среднюю абсолютную ошибку 0,17, среднюю квадратичную ошибку 0,08, коэффициент 
детерминации 0,9866 при объеме выборки из 10 молекул, кроме ацетанелида, амилкаина, монокаина, бута-
каина и дикаина, для которых величина отклонения d от зависимости (1) превышает 3. Если объем выбор-
ки состоит из всех 15 соединений, те же статистические характеристики равны соответственно:  
0,32; 0,12; 0,9303, а регрессионное уравнение имеет вид 

lg(МBC) = -0,63{-0,73 ÷ -0,53}∙X + 3,63{2,81 ÷ 4,44}      (4) 
В фигурных скобках указаны доверительные интервалы для регрессионных коэффициентов, показыва-

ющие их значимость. 
Уравнения (2) и (4) описывают процесс блокировки нервной возбудимости с достаточной степенью до-

стоверности и общности и рекомендуются для оценки физиологической активности локальных анестетиков 
по молекулярным данным. Найденная корреляционная зависимость вполне строгая, хотя разброс d экспери-
ментальных и расчетных значений lg(МBC) достаточно велик, он составляет 5-10% lg(МBC). Прогноз в не-
зависимой группе экзамена по проверке эвристических возможностей методики для 15 препаратов, для ко-
торых известны экспериментальные значения логарифма МBC [1-3; 5; 6], а также визуального анализа  
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(Рис. 1), показывает, что соединения, которые не принимали участия в параметризации метода и построении 
корреляционной прямой, хорошо укладываются на прямолинейную зависимость (2). 

 

 
 
Рис. 1. Корреляционная зависимость анестезирующего действия 1g(МБК) молекул от физико-

химических параметров α∙I/100: (2) m = 10,  = 0,08, r2 = 0,9866, исключены соединения 3, 10-11 и  
15-16 (Табл. 1); (4) m = 15,  = 0,12, r2 = 0,9393 результат статистической обработки полного ряда 

 
К прогностическим возможностям методики относится и оценка числа блокируемых ионных каналов. 

Исходя из физического смысла свободного члена уравнения (1), можно вычислить cпов, которая и определяет 
N0 ~ 104. Согласно [8], N0 ~ (6,510)104, что удовлетворительно согласуется с нашей оценкой. Интересно 
отметить, что и результаты работы [1], основанной на аналогичной теоретической концепции, приводят к 
подобным результатам. 

Расчеты поляризуемостей и потенциалов ионизации анестезирующих молекул выполнены по следующей 
методике: молекулярные модели анестетиков [4] передаются в программу ММ для оптимизации геометрии в 
силовом поле BIO+(CHARMM). Затем модель транслируется в программу QM полуэмпирического метода 
TNDO, где и вычисляются α и I препаратов в Табл. 1. 
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