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ÑÈÑÒÅÌÍÛÅ ÝÔÔÅÊÒÛ ßÍÒÀÐÍÎÉ

ÊÈÑËÎÒÛ: ÔÅÍÎÌÅÍÎËÎÃÈß È
ÂÎÇÌÎÆÍÛÅ ÌÅÕÀÍÈÇÌÛ

ÃÎÓ ÂÏÎ «Êèðîâñêàÿ ÃÌÀ Ðîñçäðàâà», ã. Êèðîâ

Áèîëîãè÷åñêàÿ ñóùíîñòü æèâîãî è ôèçè÷åñêèå
ïðåäñòàâëåíèÿ î æèâîé íåðàâíîâåñíîé ñèñòåìå
ïîçâîëÿþò îïðåäåëèòü ãîìåîñòàç êàê îñíîâíîå
ñâîéñòâî æèâîãî îðãàíèçìà, îáåñïå÷èâàþùåå åãî
óñòîé÷èâîñòü âî âíåøíåé ñðåäå çà ñ÷åò ýíåðãèè,
ïîëó÷àåìîé èçâíå, à òàêæå åå òðàíñôîðìàöèè â
ïðèãîäíóþ äëÿ óòèëèçàöèè â êëåòêå ôîðìó. Ïðè ýòîì
æèçíåäåÿòåëüíîñòü âñåãî îðãàíèçìà çàâèñèò îò
ñîãëàñîâàííîñòè è ìîáèëüíîñòè ýíåðãîîáåñïå÷åíèÿ
ãîìåîñòàòè÷åñêèõ ôóíêöèé. Îñíîâíûìè

Àêòóàëüíûå âîïðîñû ñîâðåìåííîé  áèîõèìèè. Ðàçäåë 4.
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ïðîäóöåíòàìè ýíåðãåòè÷åñêèõ ýêâèâàëåíòîâ äëÿ èõ
îñóùåñòâëåíèÿ ÿâëÿþòñÿ ñèñòåìû ýíåðãîïðîäóêöèè
êëåòîê - ìèòîõîíäðèè (ÌÕ).

Íà óðîâíå ñèñòåì ýíåðãîïðîäóêöèè êëåòîê è
òêàíåé ðàçíûõ îðãàíîâ óñòàíàâëèâàåòñÿ äèíàìè÷åñêîå
ðàâíîâåñèå ìåæäó ðàçëè÷íûìè ïóòÿìè ìåòàáîëèçìà.
ÌÕ ñèíõðîííî îòêëèêàþòñÿ íà ðàçëè÷íûå âîçäåéñòâèÿ,
íàïðàâëåííûå íà öåëîñòíûé îðãàíèçì, ÷òî
ïðåäïîëàãàåò âàæíûé âêëàä ýòèõ îðãàíåëë â
ôîðìèðîâàíèå àäàïòàöèè íà òêàíåâîì óðîâíå ê
ôàêòîðàì îêðóæàþùåé ñðåäû â ýâîëþöèîííîì è
îíòîãåíåòè÷åñêîì ìàñøòàáå. ×åðåç ïðèçìó
ôóíêöèîíàëüíîé àêòèâíîñòè ÌÕ ïðåëîìëÿþòñÿ ôàçû
àäàïòàöèîííîãî ñèíäðîìà – àêòèâàöèÿ,
ðåçèñòåíòíîñòü, èñòîùåíèå êàæäàÿ èç êîòîðûõ
õàðàêòåðèçóåòñÿ ñïåöèôè÷åñêèì íàáîðîì
ðàçíîòèïíûõ è âàðèàáåëüíûõ ïðèçíàêîâ.

Ïðèíöèïèàëüíî âàæíûì îáñòîÿòåëüñòâîì,
òðåáóþùèì îñîáîãî ïîäõîäà ê ñîäåðæàòåëüíîé
èíòåðïðåòàöèè èçìåíåíèÿ ïàðàìåòðîâ êëåòî÷íîé
áèîýíåðãåòèêè â ïåðåâîäå èíôîðìàöèè in vitro ÷åðåç
in vivo, ÿâëÿåòñÿ íåñïåöèôè÷íîñòü è íåëèíåéíîñòü
ôàçíûõ îòâåòîâ ÌÕ íà ñèëó è òèï íåáëàãîïðèÿòíîãî
âîçäåéñòâèÿ, íàïðàâëåííîãî íà öåëîñòíûé îðãàíèçì.
Ñèñòåìíûå âçàèìîîòíîøåíèÿ ôóíêöèîíàëüíîé
àêòèâíîñòè ñîîáùåñòâ ÌÕ ðàçëè÷íûõ òêàíåé
óñòîé÷èâû â óñëîâèÿõ ôèçèîëîãè÷åñêîãî îïòèìóìà,
íî ñèíõðîííî èçìåíÿþòñÿ â êðèòè÷åñêèõ îðãàíàõ-
ìèøåíÿõ ïðè íàïðÿæåíèè ãîìåîñòàòè÷åñêèõ ôóíêöèé
è ïðè ôàðìàêîëîãè÷åñêîé êîððåêöèè ïàòîëîãè÷åñêèõ
ïðîöåññîâ.

Ïàòîëîãèÿ è ñòàðåíèå ñîïðîâîæäàþòñÿ
äåçîðãàíèçàöèåé ýíåðãåòè÷åñêîãî îáìåíà,
ýíåðãîäåôèöèòîì. Äèñôóíêöèè ÌÕ è ãèïîêñèþ
îòíîñÿò ê òèïîâûì ïàòîëîãè÷åñêèì ïðîöåññàì. Èñõîäÿ
èç ýòîãî íîâîå íàïðàâëåíèå– áèîýíåðãåòè÷åñêàÿ
ôàðìàêîëîãèÿ èñïîëüçóåò åäèíûé ïîäõîä ê êîððåêöèè
ïàòîëîãèè ÷åðåç óëó÷øåíèå ôóíêöèé ÌÕ, îïèðàÿñü
íà ãèïîòåçó î ñèñòåìíîé ãîìåîñòàòèðóþùåé ðîëè è
ñóììàöèè íàãðóçîê íà óðîâíå ýòèõ îðãàíåëë.

Ìåõàíèçìû ñèñòåìíîé ðîëè ÌÕ íå èçó÷åíû.
Âåðîÿòíî, ãîìåîñòàòè÷åñêèå ôóíêöèè ÌÕ
ðåàëèçóþòñÿ ðàçíûìè ïóòÿìè: ÷åðåç ýíåðãåòè÷åñêèå
ñóáñòðàòû, êîôàêòîðû äûõàòåëüíîé öåïè (ÄÖ),
ýêñïðåññèþ ó÷àñòêîâ ÿäåðíîãî è ÌÕ-ãåíîìà, êîòîðûå
ðåãóëèðóþò áèîãåíåç è àêòèâíîñòü îðãàíåëë. Â ýòîì
êîíòåêñòå âûäåëÿåòñÿ ÌÕ-ñóáñòðàò ÿíòàðíàÿ êèñëîòà
(ßÊ). Îíà îêèñëÿåòñÿ ñ íàèáîëåå âûñîêîé ñêîðîñòüþ â
ñèñòåìå ðåàêöèé áûñòðîãî ìåòàáîëè÷åñêîãî êëàñòåðà
(ÁÌÊ), êàòàëèçèðóåìûõ òðàíñàìèíàçàìè è
ñóêöèíàòäåãèäðîãåíàçîé, è îáåñïå÷èâàåò èíòåíñèâíóþ
ïîñòàâêó äîïîëíèòåëüíûõ ýíåðãåòè÷åñêèõ
ýêâèâàëåíòîâ ïðè âûõîäå îðãàíèçìà çà ïðåäåëû
ôèçèîëîãè÷åñêîãî îïòèìóìà. Ïîìèìî ýòîãî, ñèñòåìà
ïðîäóêöèè è îêèñëåíèÿ ßÊ èãðàåò âåäóùóþ ðîëü ïðè
ýíåðãîîáåñïå÷åíèè íåñïåöèôè÷åñêîé ðåçèñòåíòíîñòè
îðãàíèçìà ê øèðîêîìó ñïåêòðó íåáëàãîïðèÿòíûõ
ôàêòîðîâ â îíòîãåíåçå è ôèëîãåíåçå.

ßÊ è åå ïðåïàðàòû, ââîäèìûå â îðãàíèçì,
îêàçûâàþò àíòèãèïîêñè÷åñêîå, àíòèîêñèäàíòíîå,
àíòèàöèäîòè÷åñêîå, ìåìáðàíîñòàáèëèçèðóþùåå
äåéñòâèå âî âñåõ îðãàíàõ è òêàíÿõ, êîòîðûå âîâëå÷åíû
â ïàòîëîãè÷åñêèé ïðîöåññ. Îñîáîãî âíèìàíèÿ
çàñëóæèâàåò òîò ôàêò, ÷òî áëàãîòâîðíûå ýôôåêòû
ýêçîãåííîé ßÊ â ýêñïåðèìåíòå íà æèâîòíûõ è íà
äîáðîâîëüöàõ ðåãèñòðèðóþòñÿ ñðàâíèòåëüíî áûñòðî
(â òå÷åíèå 10-20 ìèíóò) â íèçêèõ äîçàõ (20-50 ìã) è íå
ìîãóò áûòü ñâÿçàíû ñ åå èñïîëüçîâàíèåì â êà÷åñòâå
ýíåðãåòè÷åñêîãî ñóáñòðàòà.

Ñèãíàëüíûé òèï ôàðìàêîäèíàìèêè ïðåäïîëàãàåò
íàëè÷èå ñïåöèôè÷åñêèõ ðåöåïòîðîâ. Íåäàâíî îïèñàíû
òàê íàçûâàåìûå îðôàíîâûå ðåöåïòîðû, êîòîðûå
ëîêàëèçîâàíû â ýíäîòåëèè ñîñóäîâ, è ñòèìóëèðóþòñÿ
ìîëåêóëàìè ßÊ è êåòîãëóòàðîâîé êèñëîòû (ÊÃ).
Ïîêàçàíî, ÷òî ýòè äâà ýíåðãåòè÷åñêèõ ñóáñòðàòà
îïîñðåäóþò ñèìïàòîìèìåòè÷åñêèå è
ïàðàñèìïàòîìèìåòè÷åñêèå ýôôåêòû â îðãàíèçìå.
Îñòàåòñÿ íåÿñíûì, êàêèì îáðàçîì îñóùåñòâëÿåòñÿ
ñèíõðîííîå âîâëå÷åíèå â îòâåòíóþ ðåàêöèþ ÌÕ
èìåííî ñóêöèíàòçàâèñèìîé ñèñòåìû ýíåðãîïðîäóêöèè
êëåòîê è òêàíåé, âîâëå÷åííûõ â ïàòîëîãè÷åñêèé
ïðîöåññ. Êàêîâ ìîëåêóëÿðíûé ìåõàíèçì ïåðåäà÷è
ñèãíàëà ñ àêòèâèðîâàííîãî ßÊ èëè ÊÃ îðôàíîâîãî
ðåöåïòîðà, ëîêàëèçîâàííîãî íà ïîâåðõíîñòè
ýíäîòåëèàëüíîé êëåòêè ñîñóäà, ñîîáùåñòâàì ÌÕ âî
ìíîæåñòâà êëåòîê ïàòîëîãè÷åñêè èçìåíåííûõ òêàíåé?

Çäåñü óìåñòíî âñïîìíèòü, ÷òî â êëåòêàõ ìîæåò
ñóùåñòâîâàòü ñåòü ÌÕ-êàíàëîâ. Êëàññè÷åñêèå
ïðåäñòàâëåíèÿ î ÌÕ, êàê îòäåëüíûõ îðãàíåëëàõ,
ñîãëàñíî ñâåòîâûì è ýëåêòðîííûì äâóìåðíûì
ìèêðîôîòîãðàôèÿì, ñìåíèëèñü, êîãäà áûëî ïðîâåäåíî
ïðîñòðàíñòâåííîå êîìïüþòåðíîå ìîäåëèðîâàíèå.
Ïîñëå ýòîãî ÌÕ ïðåäñòàëè â âèäå îðãàíèçîâàííîé
âíóòðèêëåòî÷íîé ñåòè ñ íàëè÷èåì ìåæêëåòî÷íûõ
êîíòàêòîâ. Ìîæíî ïðåäïîëîæèòü, ÷òî ÷åðåç íèõ è ìîãóò
ïåðåäàâàòüñÿ ñèãíàëû î ñèíõðîííîé ðåãóëÿöèè
ýíåðãåòè÷åñêèõ ïðîöåññîâ â ðàçíûõ ôóíêöèîíàëüíûõ
ñèñòåìàõ îðãàíèçìà. Â òàêîì ñëó÷àå îðôàíîâûå
ðåöåïòîðû åñòü íå ÷òî èíîå, êàê âûõîäû ÌÕ-êàíàëîâ
èç öèòîïëàçìû â ìåæêëåòî÷íîå ïðîñòðàíñòâî. Åñëè ýòî
òàê, òî ìîæíî ïðåäïîëîæèòü ñóùåñòâîâàíèå ïîäîáíûõ
ðåöåïòîðîâ è íà äðóãèõ òèïàõ êëåòîê, ïðåæäå âñåãî â
òêàíÿõ ñ íàèáîëåå âûñîêîé èíòåíñèâíîñòüþ
ýíåðãåòè÷åñêèõ ïðîöåññîâ: â íåðâíîé òêàíè, ìèîêàðäå,
êîðêîâîì ñëîå ïî÷åê, êîñíîì ìîçãå, ñåò÷àòêå è äðóãèõ.
Òîãäà ïîÿâèòñÿ âîçìîæíîñòü òåîðåòè÷åñêè îáúÿñíèòü
ñèãíàëüíûé òèï äåéñòâèÿ ßÊ íà ôîíå ñèíõðîííîãî
âêëþ÷åíèÿ ÔÀÄ-çàâèñèìîãî çâåíà äûõàòåëüíîé öåïè
ÌÕ âî ìíîãèõ îðãàíàõ è òêàíÿõ â îòâåòíûå ðåàêöèè íà
íåáëàãîïðèÿòíûå âîçäåéñòâèÿ è ñðåäñòâà
ôàðìàêîëîãè÷åñêîé êîððåêöèè.


