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Ферменты энергетического обмена в патогенезе атопической бронхиальной астмы

ФЕРМЕНТЫ ЭНЕРГЕТИЧЕСКОГО ОБМЕНА В ПАТОГЕНЕЗЕ 
АТОПИЧЕСКОЙ БРОНХИАЛЬНОЙ АСТМЫ

Косякова Н.И.1, Захарченко М.В.2, Кондрашова М.Н.2

1 ФГБУЗ Больница Пущинского Научного Центра РАН, г.Пущино
2 ФГБНУ Институт теоретической и экспериментальной биофизики РАН, г. Пущино 

ENZYMES OF ENERGY METABOLISM IN THE PATHOGENESIS OF ATOPIC ASTHMA
  
Kosyakova N.I.1, Zakharchenko M.V.2, Kondrashova M.N.2
1 FGBHF Hospital of  Pushchino Scientific Center RAS, Pushchino
2 FSSI Institute of  Theoretical and Experimental Biophysics RAS, Pushchino

Ведущая роль МХ установлена в формиро-
вании многих патологических состояний: 

при метаболическом синдроме, сахарном диабете 
2 типа, гипертонии, сердечно-сосудистых забо-
леваний, ожирении [1.2.]. Другой очень важной 
проблемой практического здравоохранения ста-
ла проблема хронических заболеваний бронхов и 
легких [3.4.], где одним из ведущих факторов па-
тогенеза хронического воспаления является ок-
сидативный стресс, особенно у курящих и страда-
ющих ожирением пациентов [5.6.]. Центральную 
роль в развитии этих заболеваний играет нару-
шение нормальных процессов окисления в мито-
хондриях, метаболизма энергетических субстра-
тов, что формирует дополнительный порочный 
метаболический круг развития патологических 
изменений на уровне клеточного дыхания. Рабо-
тами Кондрашовой М.Н. было показано, что сим-
патическая регуляция тесно связана с митохон-
дриями через янтарную кислоту и окисляющий 
её фермент – сукцинат-дегидрогидразу (СДГ), 
которая играет ключевую роль в энергообеспе-
чении функциональной деятельности клеток 
[7.8.]. В пределах физиологической нормы сим-
патическая активация усиливает энергетическое 
обеспечение физиологических функций за счёт 
усиления распада жиров и углеводов. Однако 
симпатическая гиперактивация приводит к дис-
балансу между процессами катаболизма и вос-
становительными биосинтетическими процесса-
ми, и это формирует дополнительный порочный 
метаболический круг развития патологии на 
уровне клеточного дыхания. Исследования по-
следних лет показали, что СДГ также является и 
мишенью и посредником действия адреналина/
норадреналина в МХ. Активность СДГ избира-

тельно активируется при экспериментально вы-
званном усилении адренергической регуляции в 
организме [9.10.11.].

Изучение выраженности таких нарушений 
при хронических респираторных заболеваниях 
послужило целью настоящего исследования.

Цель. Изучить показатели активности мито-
хондриального фермента – сукцинатдегидро-
геназы (СДГ) и фермента гликолиза – лактат-
дегидрогеназы (ЛДГ) у пациентов атопической 
бронхиальной астмой (АБА).

Материалы и методы. Под динамическим 
наблюдением в течение 12 месяцев находились 
74 пациента (м.-44 и ж.-30) с верифицирован-
ным диагнозом АБА, среднетяжёлой, персисти-
рующей. В течение последнего года все больные 
сохраняли хороший контроль над симптомами 
АБА на фоне терапии ДДБА/ИГКС. Пациен-
ты 1гр. (п=36) получали форматерол/будесонид 
(Ф/БД) в режиме гибкого дозирования и 2гр.
(п=38) – салметерол/флютиказона пропионат 
(С/ФП) в режиме постоянного дозирования. 
Объём форсированного выдоха 69,9±11,6% D. 
Суточная вариация пиковой скорости 27,9±8,1. 
Сопутствующие аллергические заболевания ре-
гистрировались у 53 пациентов (71,6%). Сенси-
билизация к бытовым аллергенам – у 22 ( 29,7%) 
больных, к пыльцевым – у 19 (25,7%) и грибко-
вым аллергенам – у 11(14,8%). Средний возраст – 
44,2±6,2 г. (16-72). По длительности заболевания 
больные распределились следующим образом: 
до 5 лет – 6 больных (8,1), 5-10 лет – 18 (24,3%), 
11-15 лет – 34 (45,9%), свыше 15 лет – 16 (21,6%).  
Курящих было 37 человек (70,2%), м.-26 (59,4%), 
ж.-11 (29,8%). Индекс массы тела 34,2±8,2 (18,6 
– 39,7). При обострении разрешалось пользо-
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ваться β-2-агонистами короткого действия. Обо-
стрения и ночные симптомы на фоне лечения 
ДДБА/ИГКС отсутствовали, регистрировались 
только редкие приступы в дневное время (ме-
нее 2 за неделю), которые быстро купировались 
β2-агонистами короткого действия. В течение 12 
месяцев 2-хкратно цитобиохимическим методом 
– ЦБХ [8.] исследовалась активность ферментов 
митохондрий и цитозоля в лимфоцитах на мазке 
крови: - сукцинатдегидрогеназы (СДГ) – проба с 
добавлением в среду инкубации 5 мМ янтарной 
кислоты (ЯНТ) - субстрат СДГ; которая является 
ключевым ферментом, характеризующим окис-
лительную активность митохондрий (МХ) и лак-
татдегидрогеназы (ЛДГ) проба с добавлением 5 
мМ лактата (ЛАК), которая участвует в распаде 
глюкозы до молочной кислоты в анаэробных ус-
ловиях активность митохондриального фермен-
та (СДГ) и фермента гликолиза (ЛДГ) изучены у 
пациентов 1 и 2 гр. и в контрольной группе прак-
тически здоровых (п=10) = 3гр. Статистическая 
обработка осуществлялась с помощью пакетов 
прикладных программ Statistica 6.0. Различия по-
казателей считались достоверными при р < 0,05. 

Результаты и обсуждение. При анализе пока-
зателей активности митохондриального фермен-
та СДГ и фермента гликолиза – ЛДГ у пациентов 
АБА в зависимости от длительности заболевания 
было установлено, что у пациентов с длительно-
стью аллергического воспаления до 10 лет, не за-
висимо от проводимой терапии, уже выявлялись 
нарушения их активности: средние значения ак-
тивности СДГ составили 2,9 ±3,2 у.е. и одновре-
менно самые высокие значения ЛДГ - 6,8± 7,6 
у.е.(р < 0,05). 

В контрольной группе СДГ – 1,3±1,8 у.е. и ЛДГ 
– 3,9±2,9 у.е. (р < 0,05). Такие значения всегда нас-
тораживают, так как высок риск, когда активация 
может перейти в гиперактивацию и в дальней-
шем в ингибирование, что и наблюдалось у па-
циентов, имеющих длительность аллергического 
воспаления более 10 лет. Была выявлена значи-
тельная активация дыхания (активность СДГ) со 
снижением гликолиза (активность ЛДГ), которое 
может отражать ослабление восстановительных 
биосинтетических процессов. Такая активация 
СДГ, а, следовательно, и активация адренергиче-
ской системы может быть следствием более вы-
раженной гипоксии.

На фоне терапии С/ФП наблюдалось повыше-
ние активности СДГ (p<0,05) и она была выше 
по сравнению с остальными группами. В группе 
пациентов с базисной терапией Ф/БД повышение 
СДГ превышало значения контрольной группы 
(р>0,02), но были ниже, чем в группе С/ФП. Ак-

тивность фермента гликолиза была выше у паци-
ентов гр 2. Соотношение ЛДГ/СДГ в 1гр оказалось 
значительно ниже, чем у пациентов 2 и 3гр. на-
блюдений. Через 2 месяца отмечено дальнейшее 
постепенное снижение активности СДГ в 1гр. и 
снижение активности ЛДГ, что указывало на бо-
лее глубокие нарушения энергетического обмена. 
Режим дозирования также влиял на активность 
митохондриальных ферментов и у пациентов 2гр. 
эти нарушения были менее выражены. Отноше-
ние ЛДГ/СДГ выступает в качестве интегрально-
го и более чувствительного показателя энерге-
тического обмена, который изменятся даже при 
незначительном повышении активности СДГ. 
Таким образом, митохондриальные ферменты 
лимфоцитов отражают снижение энергетическо-
го обмена у пациентов АБА, а соотношение ЛДГ/
СДГ оказалось более чувствительным показате-
лем изменений энергетического обмена. Кроме 
того, активность СДГ и соотношение ЛДГ/СДГ 
зависели как от режима дозирования, так и от 
длительности аллергического воспаления.
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Республика Карелия является одним из 
субъектов РФ, приравненных к террито-

рии Крайнего Севера [4]. Уровень общей забо-
леваемости северян в 3-5 раз превышает обще-
российские показатели, среди них лидирующие 
позиции занимают респираторные заболевания, 
болезни сердечно-сосудистой системы, онко- и 
эндокринная патология, нарушения репродук-
тивной функции [4,11]. В последнее десятилетие 
в регионе отмечается высокий рост аллергопато-
логии, а количество впервые зарегистрирован-
ных случаев аллергических заболеваний в Каре-
лии увеличилось в 2,5 раза.

Следует отметить, что структура аллергопа-
тологии в Карелии несколько отлична от обще-
российской, где лидирующие позиции занимают 
бронхиальная астма, аллергический ринит и ато-
пический дерматит [6]. По данным официальной 
статистики в Карелии, в структуре аллергиче-
ских болезней превалирует также бронхиальная 
астма (34,9%), далее следуют крапивница и ан-
гиоотеки (26,2%), аллергический ринит (16,8%), 
контактно-аллергический (15,2%) и атопический 
дерматит (6,9%). Наиболее частыми причинами 
госпитализации в БСМП г. Петрозаводска явля-
ются генерализованные формы крапивницы и 

ангиоотеки, на долю которых приходится 41,6% 
и 22,5% соответственно всех госпитализаций по 
поводу аллергических заболеваний. Высоким 
остаётся процент госпитализации больных с 
бронхиальной астмой (30,2%).

Наблюдающийся рост аллергопатологии в 
мире, в том числе в нашей стране, рассматри-
вают как неинфекционную эпидемию, характе-
ризующую состояние здоровья населения [2]. 
По данным ВОЗ, в тройку лидирующих патоло-
гий по уровню высокого социально-экономиче-
ского ущерба, негативному влиянию на индекс 
здоровья и качество жизни пациентов вошли и 
аллергические заболевания [3]. В связи с этим, 
изучение причин, механизмов развития аллерго-
патологии и на основании этого разработка наци-
ональных программ, направленных на снижение 
аллергозаболеваемости, оптимизацию способов 
оказания специализированной помощи, являют-
ся приоритетными направлениями, особенно в 
регионах с высокой заболеваемостью, таких как 
Карелия [17].

Географическое расположение Карелии обу-
славливает негативные природно-климатические 
условия региона, приводящие к напряжению ре-
гуляторных механизмов, снижению резервных 
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