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Настоящий обзор посвящен биосинтезу в клетках позвоночных изо­
ферментов (ИФ) лактатдегидрогеназы (ЛДГ), катализирующей обра­
тимое превращение пирувата в лактат. Установлено, что в состав тетра­
меров ИФ ЛД1 входят субъединицы «А» и «В», ассоциирующиеся в оли­
гомеры А4, АзВ|, А2В2, А|В3, В4, субъединица «С», ассоциирующиеся в 
гомополимер С4, субъединица «Е», образующая гомополимер Е4, и гете- 
рополпмеры с мономерами «А» и «В». Синтез этих субъединиц контро­
лируется отдельными независимыми генами, причем ген «с» проявляет 
свою активность только в сперматоцитах животных, вероятно, под инду­
цирующим влиянием андрогенов, ген «с» активен, по-видимому, только 
в тканях рыб,1ены «а» и «в» активны во многих тканях разных видов в 
соотношениях, варьирующих в широких пределах.

Обсуждаемый в литературе вопрос о способе формирования слож­
ных надмолекулярных структур относительно олигомеров ЛДГ разраба­
тывается в следующем аспекте: комбинируют ли образованные в клет­
ках при процессе трансляции полипептидные цепи «А» и «В» в тетрамер 
по закону случая, и, следовательно, ИФ спектр в клетке определяется 
параметрами транскрипции и трансляции (морфопоэз I порядка), или з 
этот процесс включаются дополнительные регуляторные механизмы 
(морфопоэз II порядка). У некоторых видов рыб можно считать при­
знанным морфопоэз II порядка, относительно клеток млекопитающих 
мнения расходятся, однако результаты большинства исследовании ука­
зывают на большую вероятность у них морфопоэза I порядка.

Известно, что сложные схемы авторегулирования высших организ­
мов основаны в конечном итоге на приспособительной активации и инги­
бировании ферментативных процессов в клетке, изозимы же приобре­
тенный в ходе эволюции фактор, раздвигающий границы адаптивных воз­
можностей живых систем. В литературе обсуждается физиологический 
смысл существования ИФ ЛДГ в связи с адаптивной координацией 
аэробного и анаэробного обмена углеводов. Выдвинута гипотеза, соглас­
но которой различия в наборах ИФ ЛДГ в тканях соотносятся с разли­
чиями в их кинетических характеристиках. Постоянные тканеспецифпче- 
ские изменения наборов ИФ ЛДГ в процессе развития организмов ука­
зывают па наличие регуляторных механизмов, обеспечивающих соответ­
ствие ИФ спектра функциональным запросам, причем при условии мор-



112 Рефераты
-  —_z~=. т "ГТ -Ж - _ ■!_    - ՛ ■ ■■ ■ — - - ■ _ w————————֊ -х —

фопоэза 1 порядка в клетках млекопитающих суть этих механизмов сво­
дится к активации и репрессии генов «а» и «в». Так, установлено различ­
ное влияние гормонов на синтез субъединиц «А» и «В», сдвиг спектра 
при этом в основном коррелирует с функциональными изменениями в 
тканях. '

В связи с гипотезой широко дискутируется вопрос зависимости син­
теза ПФ ЛДГ от кнелородоснабжения клеток. В ряде экспериментов 
показана отчетливая зависимость соотношения A/В в культуре клеток и 
ткани от рО2, а установленный факт ингибирования эффекта аноксии пн- 
ромнцииом. актиномицином Д и т. д. указывает на регуляцию именно 
скорости синтеза субъединиц, а не на объединения уже образованных 
мономеров. В вопросе о том, происходит ли регуляция под непосред­
ственным влиянием О2 (О2 как корепрессор синтеза) пли при участии 
промежуточных звеньев и вовлекаются ли в регуляцию обе субъединицы 
или только субъединица «А», пока нет единого мнения.

Результаты исследований in vivo не столь однозначны, хотя ряд 
данных по связи метаболизма или кнелородоснабжения клеток с соста­
вом ЛДГ обнаруживает определенную корреляцию. Косвенным свиде­
тельством в пользу верности гипотезы может служить соответствие вы­
сокой скорости гликолиза и преобладания «анаэробных» фракций ЛДГ 
в новообразованиях. Важно подчеркнуть, что установлена положитель­
ная корреляция между степенью увеличения содержания ЛДГ4_5 в опу­
холевых тканях и преобладания гликолиза при раке со степенью злока­
чественности перерожденных клеток.
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