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А. Б. ШНЕЙДЕР, К. А. МАНДРИК, Н. И. СПИЦИНА, В. В. ВИНОГРАДОВ

ЗАЩИТА МИТОХОНДРИИ МИОКАРДА ПРИ СТРЕССЕ 
С ПОМОЩЬЮ ТИАМИНА И НИКОТИНАМИДА

Стрессорная альтернация миокарда является одним из важнейших 
звеньев патогенеза большинства видов сердечной патологии. По совре
менным представлениям стресс большой силы вызывает активацию про
цессов перекисного окисления липидов, что приводит к повреждению 
мембран и, следовательно, структуры и функции кардиомиоцита [5]. В 
частности показано, что в исходе стресса наступают нарушения окисли
тельной и фосфорилирующей функций митохондрий миокарда [3]. Этот 
момент в патогенезе стрессорной кардиопатии представляется весьма 
важным- Дело в том, что даже сравнительно небольшие нарушения 
энергетического обеспечения клетки могут явится причиной дефицита 
того пула АТФ, который используется для реализации мышечного рас
слабления [4]. Последнее объясняет механизм контрактурных повреж
дений, весьма характерных для стрессорной миокардиопатии. Сказан
ное выше свидетельствует также и о том, что эффективность противо- 
стрессорной защиты может быть доказана функциональным исследо
ванием митохондрий.

В настоящей работе для защиты миокарда нами использовались 
витамины, обладающие способностью существенно изменять функцио
нальное состояние гипофиз-адреналовой системы при стрессе. Тиамин 
(Т), обладая так называемым инсулиноподобным действием, опосредо
вано угнетает секрецию стероидов надпочечниками [1]. В противопо
ложность этому, никотинамид (НА) является фармакологическим стрес
сором [2]. Поэтому последний препарат был использован нами для 
адаптации организма к альтернативному стрессу несколькими слабыми 
стрессорными воздействиями, повышающими активность стресс-лимити- 
рующих систем.

Опыты поставлены на 52 крысах-самцах массой около 200 г. У жи
вотных I группы (12 крыс) моделировали эмоционально-болевой стресс 
(ЭБС) по известной методике [8], II группе (14 крыс) за 2 часа до та
кого же стрессорного воздействия подкожно вводили Т в дозе 200 мг/кг 
массы, III группе (12 животных) за 5-, 3- и 1-е сутки до ЭБС подкожно
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вводили НА в разовой дозе 50 мг/кг. Последние 14 интактных крьк 
служили контролем.

Крысы забиты декапитацией через 24 часа после завершения ЭБС. 
Митохондрии из миокарда получали методам дифференциального цент
рифугирования [6], их функции изучали полярографическим методом 
в среде инкубации следующего состава: 0,25 М сахарозы, 30 мМ трис 
(pH 7,4), 10 мМ КН2РО4, 2мМ ЭДТА, 20 мМ КС1, 5 мМ МдС12 [7]. В 
качестве субстратов окисления использовали 4 мМ сукцинат и такой 
же концентрации а-кетоглутарат. АДФ добавляли до конечной кон
центрации 200 мМ. Инкубацию производили при 26°С. Белок опреде
ляли биуретовым методом Регистрировали следующие показатели. 
V)—скорость потребления кислорода митохондриями на эндогенных 
субстратах, V»—скорость дыхания после внесения в ячейку субстратов 
окисления, Уз—скорость поглощения кислорода после добавления АДФ.

Рассчитывали дыхательный контроль по Ларди ( ДКл \ являющи"՜ 

ся показателем способности перехода митохондрий в активное состоя
ние. Статистическую обработку результатов производили с помощью 
компьютера СМ 1600.

В таблице 1 приведены результаты исследований. Представленные 
данные свидетельствуют, что окислительная функция митохондрий в ис
ходе перенесенного ЭБС не нарушена, о чем говорит отсутствие досто
верных изменений показателей потребления кислорода при окислении 
как эндогенных, так и привнесенных субстратов (У| и У2). Альтерация 
митохондрий в этом случае доказывается замедлением окислительного 
фосфорилирования АДФ при окислении сукцината, а также уменьше
нием обоих показателей ДКЛ, характеризующих уменьшение функцио
нального резерва митохондрий.

Анализ данных табл. 1 обнаруживает и защитные эффекты обоих 
витаминов. Так применение и Т, и НА повышает устойчивость митохон
дрий к ЭБС. В результате их применения не наблюдается снижение 
скорости потребления кислорода при фосфорилировании АДФ на сук
цинате, так как значения У3 для этого субстрата, полученные для сер
дец животных, перенесших ЭБС па фоне применения витаминов стати
чески не отличается от показателя контроля, но достоверно превышает 
Уз для I группы животных.

Защитный эффект витаминов документируется также возрастанием, 
по сравнению с животными I группы ДКЛ для крыс, получавших Т 
или НА. Этот показатель у них приближается к значению контроля 
Правда, защитный эффект носит, по-видимому, частичный характер, 
поскольку для сукцината показатели перехода митохондрий в активное 
состояние остаются достоверно меньшими, нежели в контроле.

Таким образом, приведенные данные свидетельствуют о том, что 
Т и НА, оказывая мембранопротекторный эффект, способны защитить 
митохондрии миокарда при тяжелом ЭБС. Механизм протекторного 
действия витаминов нам представляется связанным с гормоноопосредо
ванным действием обоих препаратов.
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Таблица I
Показатели окислительной и фосфорилирующей функций митохондрий

Сукцинат ։-к тоглутарат

Группа 
эксперимента V. У3 Уз ДКд V։ Уз ДКл

Контроль 66,3+3,7 80,4+4,9 217,9+16,4 2.67+0,21 67.8+4.1 169,5+12,2 2,48+0.20

Стресс 70,2+4,2 75,3±5,2 105,5+12,7‘ 1,41±0,23* 70,2±4,4 140,1+14,0 1.31+0,19*

Стресс+Т 63,7+4,0 84.9±5,7 187,0+14,21 2,05+0,20*1 73,2+4,0 167,9+12,5 2,25+0,221

Стресс+НА 69,2±4,4 87,0+5,4 174,5+14.51 2,03+0,19’4 75.1+3,9 165,0+13,6 2.12+0,-01

Примечания: Ур У2 и V,—в НА О.мин-'.г-*.*—Р<0,0Б по сравнению с контро
лем, △—Р<0,05 по сравнению с I группой (стресс без введения витаминов).



Т, снижая функциональную активность гипофиз-адреналовой сис
темы, по-видимому, защищает организм, воздействуя «а секрецию 
стрессорных гормонов, т. е. предупреждая их избыток, являющийся 

пусковым звеном стрессорного повреждения.
Иным видится механизм действия НА. Препарат, являющийся фар

макологическим стрессором, при неоднократном введении вызывает 
стрессы малой интенсивности, не оставляющие альтернативного следа, 
но одновременно, путем тренировки, повышается функциональное со
стояние стресс-лимитирующих систем, чем и достигается, вероятно, от
меченный выше защитный эффект.

Наши данные свидетельствуют также о том, что при тяжелом стрес
се в митохондриях миокарда в большей мере страдает метаболизм 
ФАД-зависимых субстратов (в нашем случае—сукцината), нежели 

НАД-зависимых.
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յոցների ազդեցության մեխանիզմները»

A. B. Shneider, К. A. Mandrik, N. I. Spitsina, V. V. Vinogradov

The Protection of Myocardial Mitochondria at Stress with the 
Help of Thiamine and Nicotinamide

Summary

The possibility of antistress protection of myocardial mitochondria Is shown by 
prellmlnal injection of vitamins B։ and PP. The possible mechanisms of the action 
of these preparations are discussed.
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