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ВОПРОСЫ Медицинской 

ХИМИИ 



У Д К 6 1 7 - 0 0 1 . 1 7 - 0 7 : 6 1 6 . 3 6 - 0 1 8 . 1 - 0 9 2 . 9 

В. Е. Рябинин, Р. И. Лифшиц 

В Л И Я Н И Е ОЖОГОВОЙ ТРАВМЫ НА АКТИВНОСТЬ НАДФ-Н-
И НАД Н - З А В И С И М Ы Х КОМПОНЕНТОВ ЦЕПИ ПЕРЕНОСА 

ЭЛЕКТРОНОВ МИКРОСОМ П Е Ч Е Н И М Ы Ш Е Й 

Кафедра биоорганической и биологической химии Ч е л я б и н с к о г о медицинского ин-
ститута 

Одним из актуальных вопросов совре-
менной биологии и медицины является 
исследование кислородзависимых про-
цессов митохоидриального и микросо-
мального окисления, их взаимного влия-
ния и связи с другими метаболическими 
процессами 161. Это особенно важно учи-
тывать при оценке патохимических осо-
бенностей тех заболеваний, характерным 
признаком которых является возникно-
вение тканевой гипоксии (ожоговая трав-
ма, турникетный шок и т. д.). 

В предыдущих работах было установ-
лено, что термическая травма приводит 
к существенному нарушению функцио-
нального состояния митохондрий. Одним 
из важных факторов, вызывающих по-
добные нарушения, может быть группа 
биологически активных низко- и средне-
молекулярных пептидов, способных ин-
дуцировать различные метаболические 
расстройства и явления токсемии у обож-
женных [5, 7, 8]. 

Учитывая тесную связь микросомаль-
ных и митохондриальных окислительных 
процессов, а также важную роль эндо-
плазматической сети в осуществлении 
детоксикации экзо- и эндотоксинов, син-
тезе биологически активных соединений, 
биотрансформации лекарственных ве-
ществ и различных ксенобиотиков, пред-
ставлялось целесообразным исследовать 
состояние некоторых участков электро-

Т а б л и ц а 1 

Влияние ожоговой травмы на скорость окис-
ления Н А Д И в микросомах печени мышей 

(в нмоль 0.2 на 1 мг белка в 1 мин; УИ±/л) 

В р е м я 
п о с л е о ж о г а , ч 

у Н А Д - Н ^ ц и т • с ^ а ц г 

К о н т р о л ь 3 , 8 ± 0 , 5 1 1 , 8 ± 0 , 6 6 , 9 ± 0 , 5 

4 
24 
72 

168 

4 , 0 ± 0 , 7 
4 ,4 ± 0 , 2 
8 , 4 ± 1, 0* 
2 , 2 ± 0 2* 

1 6 , 2 ± 0 , 7 * 
1 2 , 4 ± 0 , б 
1 2 , 6 ± 2 , 7 
6 , 8 ± 0 , 3 ' н 

1 0 , 8 ± 0 , 2 * 
8 , 8 ± 0 , 4 
8 , 4 ± 1 , 5 
4 , 3 ± 0 , 2 * 

П р и м е ч а и и е . К а к и в п о с л е д у ю щ и х т а б л и -
ц а х , ч и с л о о п ы т о в в к а ж д о й г р у п п е о ж о г о в ы х ж и в о т -
пых р а в н о 8 , в к о н т р о л е — 1 6 . З д е с ь и в т а б л . 2 з в е з -
д о ч к о й о т м е ч е н о Р < 0 , 0 5 . 

транспортной системы микросом в раз-
личные периоды после ожоговой травмы. 

М е т о д и к а 

Д л я изучения ожоговой травмь. на про-
цессы микросомального окисления лаборатор-
ным беспородным мышам под эфирным нар-
козом наносили с помощью специально соз-
данной установки с кварцево-галогеновой 
лампой ожог I I I А — I I I Б степени, занимаю-
щий около 25% общей поверхности тела . 

Микросомы в ы д е л я л и из печени мышей, 
к а к описано Камата и соавт. [12]. Регистра -
цию поглощения кислорода и определение 
активности Н А Д Ф - Н - и Н А Д • Н-оксидоредук-
таз микросом проводили, как описано 
И. И. К а р узиной и А. И. Арчаковым [3]. В ин-
кубационной среде, с о д е р ж а щ е й 1 мМ 
Н А Д О • Н, оп редел ял и скорость потребле ни я 
кислорода с помощью электрода типа элек-
трода К л а р к а на полярографе L P - 7 в присут-
ствии 50 мкМ F e S 0 4 - 7 H 2 0 (V , 2 ) и 5 мМ 

Fe 
аскорбиновой кислоты (V a c K . ) . При окисле-
нии 1 мМ Н А Д - Н определяли скорость дыха-
ния при добавлении 10 мкМ цитохрома с 
(Уцят.с) и ' м М ингибитора митохоидриаль-
ного д ы х а н и я — ацетонциангидрина (У а Ц г ) . 
К о н ц е н т р а ц и ю белка находили биуретовым 
методом. Статистическую обработку д а н н ы х 
проводили , к а к описано Г. Ф. Л а к и н ы м | 4 | . 

Р е з у л ь т а т ы и о б с у ж д е н и е 

Результаты проведенных исследований 
показали, что термическая травма при-
водила к определенным нарушениям 
фуи кциоиирования м икросом в разн ые 
сроки наблюдения. Через 4 ч после ожо-
га дыхание микросом подопытных живот-
ных характеризовалось повышенной ско-
ростью потребления кислорода при окис-
лении Н А Д - Н в присутствии цитохрома 
с и ацетонциангидрина (табл. 1). Как 
известно, окисление Н А Д - Н в микросо-
мах может происходить различными пу-
тями 121. Если в инкубационной среде 
имеется цитохром с, происходит усиление 
цианидчувствительного дыхания, свя-
занного с межмембранным переносом 
электронов к митохоидриальмой цито-
хромоксидазе, присутствующей во фрак-
ции микросом в виде загрязнений. По-
этому более высокая скорость переноса 
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электронов в такой шунтированной схе-
ме, когда возможен обход двух участков 
сопряжения окисления и фосфорилиро-
вания в дыхательной цепи и митохонд-
рий, может явиться дополнительным 
источником восстановительных эквива-
лентов и соответственно энергии в ран-
ний период ожоговой болезни. Такое 
состояние «гиперметаболизма» было об-
наружено в предыдущих работах и ха-
рактеризовалось высокой степенью ак-
тивации дыхания митохондрий в раз-
личных метаболических состояниях и 
увеличением скорости фосфорилирова-
ния через 4 ч после ожога [2, 3]. Работа 
электронтранспортных цепей с повышен-
ной скоростью может привести к исто-
щению метаболических ресурсов. Через 
сутки после ожога потребление кислоро-
да микросомами подопытных животных 
практически не отличалось от контроля 
и осталось примерно на этом же уровне 
н через 3 сут после травмы. Такое вы-
равнивание, а в дальнейшем (через 7 сут 
после ожога) и понижение цианидчувст-
вительной компоненты дыхания (см. 
табл. 1) свидетельствует об определен-
ном нарушении окислительно-восстано-
вительных процессов. Одним из возмож-
ных механизмов такого нарушения мо-
жет быть поступление в клетку различ-
ных продуктов распада тканей не толь-
ко из места поражения, но и из интакт-
ных органов, что приводит к дезинтегра-
ции функциональной целостности раз-
личных субклеточных структур, в том 
числе микросом и митохондрий. Так, 
например, установленное при ожогах 
появление синильной кислоты, образую-
щейся из муравьинокислого аммония 
(продукта кожной экскреции) [10], мо-
жет быть одним из важных факторов, 
п од а в л я ющи х м и тох о и д р и а л ь мое дыха-
ние. Вполне вероятно, что другими важ-
ными факторами, оказывающими влия-
ние на активность межмембранного пере-
носа электронов, могут быть и разнооб-
разные высокотоксические соединения 
белковой или пептидной природы, выде-
ленные в настоящее время из различных 
тканей обожженных 17, 9], а также про-
дукты перекисного окисления липидов 
[1.1. 

Изучение НАДФ -Н-зависимого мик-
росомального окисления показало, что 
через 4 ч после ожога поглощение кис-
лорода микросомами печени подопытных 
животных практически не отличалось 
от контроля, точно так же как и при 
окислении НАД-Н (табл. 2). Подобная 

Т а б л и ц а 2 

Влияние ожоговой травмы на скорость окис-
ления Н А Д Ф Н в микросомах печени мышей 

(в нмоль 0 2 на 1 мг белка в мин; Mztm) 

В р е м я 
п о с л е о ж о г а , ч 

У Н А Д Ф - Ы V F e ' + 
v a c K 

Контроль 4 , 2 ± 0 , 3 2 2 , 0 ± 2 , 8 2 2 , 3 ± 2 , 9 

4 4 , 0 ± 0 , 2 1 9 , 7 ± 4 , 4 2 2 , 0 ± 3 , 9 
24 4,4 ± 0 , 4 18,7-М, 0 1 8 , 0 ± 1 , 1 * 
72 3 , 2 ± 1 , 2 12,7 ± 1 , 0 * 18,8±0,8' и 

168 4 , 4 ± 0 , 8 1 2 , 5 ± 1 , 2 * 17 ,8±1,7 ' и 

тенденция сохранялась и в более позд-
ний период, т. е. через 24 ч после трав-
мы. В то же время индукция нефермент-
иого перекисного окисления при добав-
лении в инкубационную среду аскорба-
та не сопровождалась усилением потреб-
ления кислорода по сравнению с контро-
лем. По мнению некоторых авторов II], 
это может служить признаком усиления 
перекисного окисления липидов, когда 
соответствующие субстраты окисления 
оказываются к моменту индукции уже 
в значительной мере окисленными. 

Результаты исследований свидетельст-
вуют, по-видимому, что по мере разви-
тия патологического процесса происхо-
дит понижение способности липидов к 
окислению и в ферментативной 
НАДФ-Н-зависимой системе при индук-
ции ионами железа (см. табл. 2). Из-
вестно [2], что аскорбатзависимое и фер-
ментное перекисное окисление имеют 
различные центры радикалообразова-
ни я, причем в последнем случае они ло-
кализуются в непосредственной близо-
сти от цитохрома Р-450, сульфгидриль-
ные группы которого могут участвовать 
не только в инициировании перекисного 
окисления, но и в реакциях переноса 

Т а б л и ц а 3 

Влияние ожоговой травмы на активность 
Н А Д Ф Н - и НАД-Н-зависимых редуктаз 

(в нмоль на 1 мг в 1 мин) 

В р е м я 
п о с л е о ж о г а , ч 

х « 

а о. 
< о ч 
~ ч о 
I x i 

2 
и 
<V 
Ь 

п со 
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< * 
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К о н т р о л ь 7 4 , 7 ± 1 0 , 5 2 1 9 8 , 0 ± 8 9 , 8 4 2 0 , 0 ± 4 4 , 0 

4 
24 
72 

168 

6 7 , 2 ± 4 , 2 
6 3 , 2 ± 2 , 4 
G 4 , 3 ± 9 , 0 
5 7 , 4 ± 8 , 5 

2 2 1 1 , 3 ± 7 4 , 8 
2 4 4 2 , 2 ± 9 8 , 3 
2307,3 ± 5 8 , 9 
2 0 6 4 , 2 ± 6 0 , 1 

377,4 ± 2 3 , 5 
287,6 ± 4 9 , 7 
5 4 2 , 3 ± 5 8 , 4 
5 3 6 , 4 ± 9 2 , 1 
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электронов в процессе гидроксилирова-
ния. О возможности ингибирования при 
ожоговой травме терминального компо-
нента микросомальиой системы окисле-
ния свидетельствует факт отсутствия 
изменений в активности НАДФ-Н- и 
НАД-Н-оксидоредуктаз во все изучае-
мые сроки (табл. 3), что является призна-
ком интактности начальных участков 
переноса электронов от НАДФ-Н и 
НАД-Н к соответствующим акцепторам. 

Подобные реакции были обнаружены 
и при некоторых других формах пато-
логии, в частности при ишемии печени 
[111, когда наряду со значительной инак-
тивацией НАДФ-Н-зависимого перекие-
ного окисления наблюдалось ингибиро-
ваиие цитохромоксидазной и цитохром 
Р-450-оксигеназиой систем. 

Полученные данные свидетельствуют 
о том, что термическая травма приводит 
к определенному нарушению функциони-
рования микросомальиой системы окис-
ления, особенно выраженному на 3-й и 
7-е сутки после ожога, и затрагивает в 
основном среднюю или терминальную 
часть электронтранспортной цепи мик-
росом. Степень этих нарушений находит-
ся в тесной зависимости от общего функ-
ционального состояния клетки, ее энер-
гетической обеспеченности и может, по 
всей вероятности, существенно углуб-
ляться при воздействии биологически 
активных продуктов гистиогениого про-
исхождения [7, 9, 101, обладающих ши-
роким спектром действия и способных 
определять направленность многих био-
химических процессов в организме обож-
жен и ых. 
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E F F E C T O F T H E R M A L I N J U R Y ON T H E 
N A D P H - , NADH-DEPENDENT ELECTRON 
TRANSFER SUSTEM OF MICE LIVER 

MICROSOMES 

I/. E. Ryabinin, R. /. Lifshits 

Medical School , Che lyab insk 

I n d u c t i o n of N A D P H - and ascorba te-de-
p e n d e n t l ip id p e r o x i d a t i o n has been shown 
to cause a decrease in the ra te of oxygen uti-
l i za t ion by l iver microsomes of burned mice 
as c o m p a r e d wi th con t ro l s . The t he rma l in-
j u r y did not change the a c t i v i t y of N A D P H -
a n d N A D H - o x y d o r e d u c t a s e s , t hus i nd i ca t i ng 
t h a t i n i t i a l e l e m e n t s of e l e c t r o n t rans fe r sys-
tem were s t i l l m a i n t a i n e d a t the no rma l sta-
te. 
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ВЛИЯНИЕ ИШЕМИИ И РОТЕНОНА НА СОДЕРЖАНИЕ ЛИПИДОВ, 
АДЕНИННУКЛЕОТИДОВ И ФУНКЦИОНАЛЬНУЮ АКТИВНОСТЬ 

МИТОХОНДРИЙ СЕРДЦА 

Л а б о р а т о р и я м е т а б о л и з м а Н И И физиологии и патологии сердечно-сосудистой сис-
темы при К а у н а с с к о м медицинском институте , кафедра биологической и биооргани-

ческой химии К а у н а с с к о г о медицинского института 

При ишемии в миокарде и в мито-
хо ндр и я х (MX) н а ка и л и в а юте я дли н-
ноцепочечные ацил-КоА 19, 10, 12, 14, 

161, подавляется дыхание MX и актив-
ность адеиипнуклеотидтранслоказы 
(АНТ). In vitro длинноцепочечные ацил-
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