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p%'>,%. Цель исследования – изучение активности и корреляционных связей НАД- и НАДФ-зависимых дегидрогеназ в 

лимфоцитах периферической крови у детей раннего возраста с рецидивирующим обструктивным бронхитом. Обсле-

дованы 54 больных рецидивирующим обструктивным бронхитом в возрасте 1 – 3 лет в период клинической ремиссии. 

Контрольную группу составили 20 здоровых детей. Активность НАД(Ф)-зависимых дегидрогеназ в лимфоцитах крови 

исследовали биолюминесцентным методом. В лимфоцитах крови у больных рецидивирующим обструктивным бронхи-

том наблюдается активация аэробного дыхания, высокая наработка рибозо-5-фосфата и НАДФ-зависимых реакций 

пластических процессов, снижение анаэробной реакции ЛДГ, уменьшение роли малатаспартатного шунта в энергети-

ке клетки, понижаются уровни реакций анаболизма липидов, перенос продуктов липидного катаболизма на гликолиз, 

отмечается ингибирование оттока интермедиатов с цикла Кребса на реакции аминокислотного обмена, значительно 

снижается активность глутатионредуктазы.

j+>7%";% 1+." : лимфоциты, ферменты, рецидивирующий обструктивный бронхит.

Болезни органов дыхания у детей всегда находятся в 

центре внимания педиатров, прежде всего из-за высокой 

заболеваемости. В раннем детском возрасте респиратор-

ные заболевания не только ведут к нарушению функции 

дыхательной системы, но и сопровождаются изменением 

иммунореактивности организма.

Учитывая, что все модуляторы функциональной актив-

ности лимфоцитов, основного структурно-функциональ-

ного элемента иммунной системы, прежде всего изменяют 

метаболизм клетки, переключая субстратный поток с од-

ного метаболического пути на другой, влияя на энергетику 

клетки и синтетические процессы, изменения иммуноре-

активности не могут не иметь метаболической основы.

Особо актуальным представляется изучение метаболиз-

ма лимфоцитов крови у детей раннего возраста. Именно у 

них можно ожидать наиболее значительные динамические 

изменения в клетке связанные с бурными темпами процес-

сов роста, дифференцировки, с одной стороны, и быстротой 

возникновения обменных нарушений на клеточном уровне 

вследствие воздействия патологических факторов с другой.

В связи с чем, целью исследования явилось изучение 

активности и корреляционных связей НАД- и НАДФ-

зависимых дегидрогеназ в лимфоцитах периферической 

крови у детей раннего возраста с рецидивирующим об-

структивным бронхитом.

Материалы и методы
Обследованы 54 ребенка в возрасте от одного года до 

трех лет (средний возраст – 2,9 ± 0,8 лет) с рецидивиру-

ющим обструктивным бронхитом в периоде клинической 

ремиссии. Исследования проведены на базе Краевого 

центра по профилактике и борьбе со СПИД и инфекцион-

ными заболеваниями, Красноярск. Контрольную группу 

составили 20 практически здоровых ребенка аналогичного 

возраста. С учетом Международной статистической клас-

сификации болезней и проблем, связанных со здоровьем Х 

пересмотра: МКБ-10 (Женева: ВОЗ,1995). В работе исполь-

зован термин «рецидивирующий обструктивный бронхит». 

Лимфоциты выделяли из цельной гепаринизированной 

крови центрифугированием в градиенте плотности фиколл-

верографина [6]. Затем осуществляли биолюминесцентное 
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способствует снижению концентрации гликолитических 

интермедиатов и соответственно ингибированию анаэроб-

ного дыхания.

Изучение показателей активности исследуемых 

ферментов митохондриального компартмента в группе 

больных рецидивирующим обструктивным бронхитом 

обнаружило увеличение интенсивности аэробных про-

цессов в лимфоцитах крови (табл. 1). Так, в лимфоцитах 

крови установлено увеличение в 14,63 раза (р < 0,001) 

активности НАДИЦДГ – фермента в значительной сте-

пени определяющего интенсивность субстратного по-

тока по циклу трикарбоновых кислот [1,5]. Кроме того, 

в группе больных рецидивирующим обструктивным 

бронхитом повышается внутриклеточная активность 

другой исследуемой оксидоредуктазы лимонного цикла – 

МДГ относительно контрольных значений (табл. 1). 

Следует отметить в лимфоцитах крови у детей с реци-

дивирующим обструктивным бронхитом увеличение 

в 1,64 раза (р < 0,001) по сравнению с показателями 

контрольной группы активности одной из вспомогатель-

ной дегидрогеназных реакций цикла трикарбоновых 

кислот – НАДФИЦДГ. Все это определяет повышение 

интенсивности субстратного потока по циклу трикар-

боновых кислот, особенно на метаболическом участке 

после 2-оксоглутаратдегидрогеназного комплекса.

При этом, по-видимому, на повышении активности аэроб-

ного дыхания не сказывается снижение шунтирующей реак-

ции НАДФМДГ. Однако малик фермент не только определяет 

шунтирование медленных участков цикла Кребса, но и явля-

ется ключевым ферментом липидного анаболизма [7,8,10]. 

Таблица 1

o.* ' 2%+(  *2("-.12( m`d(t)-' "(1(,;5 
$%#($0.#%- ' (,*e) " +(,4.6(2 5 *0."( 

3 $%2%) 1 0%6($("(03>9(, .!1203*2("-;, 
!0.-5(2., (lQm)

Показатель Контрольная 
группа (n = 20)

Больные
дети (n = 54) p

 Г6ФДГ 2,09 ± 0,76 10,83 ± 1,14 < 0,001
 Г3ФДГ 2,56 ± 0,19 0,44 ± 0,004 < 0,001

 НАДЛДГ 41,73 ± 4,07 46,43 ± 4,19
 НАДФМДГ 5,16 ± 0,47 0,85 ± 0,03 < 0,001
 НАДФГДГ 1,92 ± 0,16 1,86 ± 0,11

 НАДФИЦДГ 10,22 ± 1,04 16,72 ± 1,74 < 0,002
 НАДМДГ 20,14 ± 1,26 34,52 ± 3,64 < 0,001
 НАДГДГ 6,22 ± 0,51 9,09 ± 0,22 < 0,001

 НАДИЦДГ 1,25 ± 0,10 18,29 ± 0,34 < 0,001
 НАДНЛДГ 66,2 ± 6,41 3,60 ± 0,27 < 0,001
 НАДНМДГ 123,04 ± 9,47 9,34 ± 0,87 < 0,001

 ГР 12,37 ± 1,23 1,71 ± 0,15 < 0,001
 НАДНГДГ 174,52 ± 14,29 4,73 ± 0,64 < 0,001
НАДФНГДГ 151,94 ± 11,68 35,96 ± 3,62 < 0,001

Примечание: р – статистически значимые различия с показателями кон-

трольной группы.

определение активности глюкозо-6-фосфатдегидрогеназы 

(Г6ФДГ), глицерол-3-фосфатдегидрогеназы (Г3ФДГ), 

НАД- и НАДН- зависимой лактатдегидрогеназы (НАДЛДГ 

и НАДНЛДГ, соответственно), НАД- и НАДН-зависимой 

малатдегидрогеназы (НАДМДГ и НАДНМДГ, соответ-

ственно), НАД- и НАДН-зависимой глутаматдегидрогеназы 

(НАДГДГ и НАДНГДГ, соответственно), НАД- и НАДФ-

зависимой изоцитратдегидрогеназы (НАДИЦДГ и НАД-

ФИЦДГ, соответственно), НАДФ- и НАДФН-зависимой 

глутаматдегидрогеназы (НАДФГДГ и НАДФНГДГ соот-

ветственно), малатдегидрогеназы декарбоксилирующей 

(НАДФМДГ) и глутатионредуктазы (ГР) [3]. Активность 

исследуемых оксидоредуктаз выражали в ферментативных 

единицах [1Е = 1мкмоль/мин на 104 клеток]. Исследова-

ние проводили на ферментативном препарате NAD(P): 

FMN оксидоредуктаза – люцифераза из Photobacterium 

leiognathi (полученном в Институте Биофизики СО 

РАН, Красноярск). Измерение уровня биолюминес-

ценции осуществляли на биолюминометре «БЛМ 8801» 

(Россия).

Статистическая обработка полученных данных осу-

ществлялась с помощью пакета прикладных программ 

«Statistica v. 6.0» (Stat Soft, Ins., США). С учетом нормального 

распределения изучаемых количественных признаков были 

использованы следующие методы описательной и сравни-

тельной статистики. Результаты исследования количествен-

ных параметров в группах сравнения представлены в виде 

М – средней арифметической величины и ошибки средней 

арифметической (m). Оценка статистической значимости 

различий средних величин проводилась с использованием 

t – критерия Стьюдента. Проведена ранговая корреляция по 

Пирсону. Критический уровень значимости (р) при проверке 

статистических гипотез принимали равным 0,05.

Результаты и обсуждение
Анализ полученных данных показал увеличение 

в 5,18 раза (р < 0,001) в группе больных рецидивирующим 

обструктивным бронхитом относительно контрольных 

значений активности Г6ФДГ-ключевого фермента пен-

тозофосфатного цикла, продукты которого используются 

в реакциях макромолекулярного синтеза [1,9].

Исследование активности оксидоредуктаз с преимуще-

ственно энергетической направленностью не позволяет 

однозначно утверждать об активации аэробного и ана-

эробного дыхания в лимфоцитах крови в группе детей с 

рецидивирующим обструктивным бронхитом. Прежде 

всего необходимо отметить снижение в 18,38 раза (p < 0,001) 

активности анаэробной реакции ЛДГ в лимфоцитах крови 

больных рецидивирующим обструктивным бронхитом, что 

отражает уменьшение интенсивности субстратного потока 

по гликолизу (табл. 1). Значительное снижение показате-

лей активности НАДНЛДГ в лимфоцитах крови у детей с 

рецидивирующим обструктивным бронхитом сочетается 

со снижением уровня Г3ФДГ и, как уже отмечалось выше, 

повышением активности Г6ФДГ. Это, в свою очередь, 
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В связи с чем одной из причин способствующей снижению 

уровня Г3ФДГ – фермента, который определяет перенос 

продуктов липидного катаболизма на окислительно-восста-

новительные реакции гликолиза [1] в лимфоцитах крови в 

группе больных рецидивирующим обструктивным бронхи-

том может быть понижение реакций липидного анаболизма.

Результаты проведенного исследования выявили, что вы-

сокий уровень интенсивности субстратного потока по циклу 

трикарбоновых кислот в лимфоцитах крови в группе боль-

ных рецидивирующим обструктивным бронхитом не опре-

деляет увеличения оттока интермедиатов через НАДНГДГ 

и НАДФНГДГ на реакции аминокислотного обмена (табл. 1).

Известно, что одной из метаболических систем, под-

держивающих водородный градиент, является малатаспар-

татный шунт, ключевую реакцию которого осуществляет 

НАДНМДГ [1,4]. В лимфоцитах периферической крови 

у детей с рецидивирующим обструктивным бронхитом 

отмечается снижение в 13,17 раза (p < 0,001) активности 

НАДНМДГ по сравнению с показателями контрольной 

группы (табл. 1).

Высокий уровень НАДГДГ в лимфоцитах крови в группе 

больных рецидивирующим обструктивным бронхитом от-

ражает повышение окисления продуктов аминокислотного 

обмена в реакциях лимонного цикла.

Необходимо отметить значительное падение актив-

ности глутатионредуктазы – фермента одной из систем 

антиоксидантной защиты клетки [2] в лимфоцитах крови 

в группе детей с рецидивирующим обструктивным брон-

хитом относительно контроля (табл. 1).

Результаты исследования корреляционной зависимо-

сти изучаемых метаболических ферментов установили 

снижение в 2,5 раза количества корреляционных связей 

в лимфоцитах периферической крови в группе больных 

рецидивирующим обструктивным бронхитом по сравне-

нию с контрольной группой детей (рис. 1). Однако 80% этих 

связей в группе больных рецидивирующим обструктивным 

бронхитом имели высокие коэффициенты корреляции, 

в то время как в контрольной группе отмечалась только 

одна корреляционная связь с высоким коэффициентом 

корреляции (НАДНЛДГ – НАДНМДГ r = 0,83, p < 0,001).

В группе больных рецидивирующим обструктивным 

бронхитом наблюдались положительные корреляци-

онные связи между показателями активности НАДЛДГ 

и НАДМДГ, а также обратными реакциями данных энзимов 

как и у детей в контрольной группе. При этом, следует от-

метить, что в группе больных рецидивирующим обструк-

тивным бронхитом эти корреляционные связи были более 

прочными, чем в контрольной группе (рис. 1).

В то же время в группе больных рецидивирующим 

обструктивным бронхитом по сравнению с контрольной 

группой детей менялась направленность и сила корреляци-

онных связей Г3ФДГ в лимфоцитах периферической крови. 

Так, если в контрольной группе активность Г3ФДГ была 

взаимосвязана с уровнем НАДЛДГ средней по величине 

силы положительной корреляционной зависимостью, то в 

группе больных рецидивирующим обструктивным брон-

хитом отмечалась сильная положительная корреляционная 

связь данного энзима с НАДФНГДГ. Кроме того, в группе 

больных рецидивирующим обструктивным бронхитом 

были установлены положительные корреляционные свя-

зи глутатионредуктазы с малик-ферментом и НАДНГДГ, 

отсутствующие в контрольной группе детей (рис. 1).

Таким образом, ферментный профиль лимфоцитов 

периферической крови в группе детей с рецидивирующим 

обструктивным бронхитом характеризуется повышением 

наработки рибозо-5-фосфата и НАДФН-зависимых реак-

ций макромолекулярного синтеза, снижением субстрат-

ного потока по гликолизу и увеличением интенсивности 

субстратного потока по циклу Кребса, вносящего наи-

больший вклад в процессы клеточного энергообразования, 

Рис. 1. Корреляционные связи показателей активности НАД(Ф)-зависимых дегидрогеназ в лимфоцитах крови в контрольной группе (А) 

и у детей с рецидивирующим обструктивным бронхитом (Б).
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а так же снижением роли малатаспартатного шунта 

в энергетике клетки. Кроме того, в группе больных 

рецидивирующим обструктивным бронхитом в лим-

фоцитах крови повышается уровень НАД-зависимого 

окислительного дезаминирования глутаминовой кис-

лоты, снижается внутриклеточный анаболизм липидов, 

а также перенос продуктов липидного катаболизма на 

гликолиз, отмечается ингибирование оттока субстратов 

на реакции аминокислотного обмена с цикла трикар-

боновых кислот и значительное падение активности

глутатионредуктазы.

Следует отметить, что у детей с рецидивирующим об-

структивным бронхитом в лимфоцитах крови меняются

не только величины активности изучаемых оксидоредук-

таз, а также направленность и сила взаимосвязей между 

исследуемыми ферментами.

Следовательно, у больных рецидивирующим обструк-

тивным бронхитом в период клинической ремиссии на-

блюдаются изменения активности и корреляционной за-

висимости НАД(Ф)-зависимых дегидрогеназ в лимфоцитах 

периферической крови. Учитывая, высокую значимость 

метаболических реакций для функциональной активности 

лимфоцитов и согласно полученным нами результатам 

исследования, можно предположить, что дети больные 

рецидивирующим обструктивным бронхитом нуждаются 

в метаболической коррекции внутриклеточных обменных 

процессов в иммунокомпетентных клетках.

ENZYME PROFILE OF BLOOD LYMPHOCYTES 
IN INFANTS WITH RECIDIVATING OBSTRUCTIVE 

BRONCHITIS
L. M. Kurtasova 1, A. R. Shmidt 2

1 Krasnoyarsk state medical university named 

after Prof. V. F. Voyno-Yasenetsky
2 Krasnoyarsk Region AIDS Centre

Abstract. The purpose of the study – the research of the 

activity and correlation links NAD-and NADP- dependent 

dehydrogenases in peripheral blood lymphocytes in infants 

with recidivating obstructive bronchitis. Were examined 54 

patients with recidivating obstructive bronchitis at age of 

1 - 3 years old in the period of clinical remission. The control 

group consisted of 20 healthy children. The activity of NAD 

(P ) - dependent dehydrogenases in blood lymphocytes 

was studied by the bioluminescent method. In blood 

lymphocytes in patients with recidivating obstructive bronchitis 

was observed the activation of aerobic respiration, high 

operating time of ribose- 5-phosphate and NADP- dependent 

reactions of plastic processes, reducing of anaerobic lactate 

dehydrogenase reaction , reducing the role of malate aspartate 

shunt in energy of cell, decrease the levels of the anabolic 

reactions of lipids, transfer the products of lipid catabolism to 

glycolysis, are noted the inhibition of intermediates outflow 

from the Krebs cycle in the reaction of amino acid metabolism, 

noticeably reduces the activity of glutathione reductase .

Key words: lymphocytes, enzymes, recidivating obstructive 

bronchitis.
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