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Изменения энергетического метаболизма миокарда 
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Резюме
Цель исследования. Изучить воздействие на энергетический метаболизм миокарда белых крыс инкорпориро-
ванного 137Cs.
Материалы и методы. Работа проведена на 8 самцах белых крыс, распределенных на 2 экспериментальные 
группы, которым скармливали загрязненную 137Cs продукцию в течение 7 суток. Методом полярографии ис-
следовали скорость потребления кислорода тканевыми препаратами миокарда на эндогенных субстратах при 
внесении экзогенных янтарной и глутаминовой кислот и при добавлении разобщителя окислительного фосфо-
рилирования 2,4-динитрофенола. 
Результаты. Отмечено увеличение скорости дыхания на эндогенных субстратах, вызванное разобщением 
окислительного фосфорилирования. При этом статистически значимого изменения количества эндогенных суб-
стратов не обнаружено. 
Заключение. Выявленное нарушение энергообразования в миокарде экспериментальных животных вызвано 
разобщением окислительного фосфорилирования, что может объяснять развитие сердечно-сосудистой патоло-
гии при действии ионизирующих излучений.
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Abstract
Objective. To study the effect of incorporated 137Cs on the energy metabolism of the myocardium of white rats.
Materials and methods. The work was carried out on 8 male white rats divided into 2 experimental groups, which were 
fed products contaminated with 137Cs for 7 days. Polarography was used to study the rate of oxygen consumption by 
myocardial tissue preparations on endogenous substrates, with the addition of exogenous succinic and glutamic acids, 
and with the addition of an uncoupler of oxidative phosphorylation, 2,4-dinitrophenol.
Results. An increase in the rate of respiration on endogenous substrates caused by the uncoupling of oxidative phos-
phorylation was noted. At the same time, no statistically significant change in the amount of endogenous substrates 
was found.
Conclusion. The revealed violation of energy production in the myocardium of experimental animals is caused by the 
uncoupling of oxidative phosphorylation, and can be explained by a change in the operation of potassium channels, 
which can explain the development of cardiovascular pathology under the action of ionizing radiation.
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Введение
Воздействие ионизирующих излучений на 

миокард было описано у онкологических паци-
ентов, перенесших радиотерапию на область 
грудной клетки, что обусловило появление тер-
мина «болезнь сердца, индуцированная радиа-
цией» (RIHD — Radiation-induced heart disease), 
позже трансформировавшегося в «болезнь 
сердца и сосудов, индуцированная радиацией»  
(RICVD — Radiation-induced cardio-vascular 
disease) (J. R. Stewart, 1984) [1]. Это заболевание 
проявлялось по прошествии нескольких лет по-
сле облучения нарушениями липидного профи-
ля крови, атеросклеротическими изменениями, 
развитием фиброза перикарда и миокарда, нару-
шениями сердечного ритма и проводимости, раз-
витием патологии сердечных клапанов и др. [1]. 
После аварии на Чернобыльской атомной элек-
тростанции (ЧАЭС) также отмечался рост случа-
ев сердечно-сосудистой патологии у населения, 
проживающего на территории, подвергнутой ра-
диоактивному загрязнению [2], что и объясняет 
интерес к изучению этой проблемы.

Особенностью биоэнергетики миокарда яв-
ляется его регулируемость ионами щелочных и 
щелочноземельных металлов, в частности калия, 
и наличие широкого спектра калиевых каналов в 
митохондриях: митохондриальный АТФ-чувстви-
тельный калиевый канал (mitoКATP), митохондри-
альный кальций-активируемый калиевый канал 
большой проводимости (mitoBКСа), митохондри-
альный кальций-активируемый калиевый канал 
малой проводимости (mitoСКСа), митохондри-
альный натрий-активируемый калиевый канал 
(mitoSlo2) и митохондриальный потенциал-регу-
лируемый калиевый канал (mitoKV7.4) [3, 4]. Эти 
каналы характеризуются разной проводимостью 
для калия, а также чувствительностью к ряду 
фармакологических препаратов [4]. Предпола-
гается, что калиевые каналы могут переносить и 
радионуклид 137Cs, что может способствовать его 
преимущественному распределению в миокарде 
и мышечной ткани при естественном поступле-
нии [5].

В ряде научных публикаций, посвященных 
изучению гуаниновых квадруплексов (G4) нукле-
иновых кислот, высказывается предположение о 
возможности G4 влиять на транспорт калия пу-
тем встраивания этих структур в мембраны ядра 
и митохондрий [6, 7], модуляции онкогенов, что 
может быть связано с канцерогенезом [8, 9]. В 
митохондриальной ДНК также обнаружены 28 
потенциальных участков G4 [10].

Цель исследования
Изучить воздействие на энергетический ме-

таболизм миокарда белых крыс инкорпорирован-
ного 137Cs. 

Материалы и методы
В исследовании использовали 8 белых 

беспородных лабораторных крыс-самцов,  
возраст — 6–10 месяцев, масса — 230–250 г, 
разделенных на 2 экспериментальные группы, 
которые в течение 7 суток получали с рационом 
сушеные грибы с удельной активностью по 137Cs 
43,5 кБк/кг в количестве 0,2 и 1,5 г на голову, в 
последующие 3 дня закорм не проводили. Удель-
ная активность крыс составила 60 и 600 Бк/кг 
(использовали гамма-спектрометр LP-6900, Фин-
ляндия), что соответствовало поглощенным до-
зам 1,5 и 16 мкГр. 

Поглощенные дозы внутреннего облучения 
оценивали по содержанию 137Cs в тушках крыс, 
используя формулу:

C(t) = (Кп × Ар) + (С0  – Кп × Ар) × exp(–0,693 × t/T),

где С0 — начальная концентрация 137Cs у экспе-
риментальных животных, Бк/кг;

С(t) — удельная концентрация 137Cs в тушках 
крыс ко времени t, Бк/кг;

Кп — коэффициент перехода 137Cs из рацио-
на в ткани животного, (Бк/кг)/(Бк/сут);

Ар — содержание 137Cs в суточном рационе, 
Бк/сут;

t — время, сут;
Т — период полуснижения содержания 137Cs 

в тканях, сут.
Мощность поглощенной дозы внутреннего 

облучения, обусловленного инкорпорированным 
137Cs, рассчитывали по формуле:

Р(t) = 1,38 × 10–8C(t) × E,

где Р(t) — мощность дозы ко времени t, Гр/сут;
C(t) — удельная концентрация 137Cs в тканях 

крыс ко времени t, Бк/кг;
E — средняя энергия для β-частиц, 0,195 

МэВ [11].

Поглощенную дозу внутреннего облучения 
оценивали интегрированием мощностей доз по 
времени облучения.

После декапитации животных миокард 
извлекали, немедленно освобождали от сое-
динительнотканных элементов, промывали в 
охлажденном физиологическом растворе и про-
пускали через плунжер с диаметром отверстий 
0,5 мм. Затем тканевые препараты помещались 
в среду Хенкса и далее — в термостатируе-
мую полярографическую ячейку объемом 2 мл  
при +25 °C, где с помощью закрытого электрода 
Кларка, подключенного к полярографу ПУ-1 (Ре-
спублика Беларусь), с поляризующим напряже-
нием 700 мВ, фиксировали скорость потребле-
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ния кислорода препаратами миокарда в нмоль 
O2 × мин/мг белка. Время от забоя животного до 
начала измерения дыхательной активности пре-
парата составляло не более 5 минут [2, 12]. 

Исследовали следующие параметры: ско-
рость дыхания ткани на эндогенных субстратах 
(Vэнд), при добавлении экзогенных субстратов —  
янтарной (Vяк) и глутаминовой (Vглу) кислот;  
разобщителя окислительного фосфорилирова-
ния — 2,4-динитрофенола, ДНФ (Vднф). Рассчиты-
вали коэффициенты стимулирующего действия 
янтарной кислоты (СДяк = Vяк/Vэнд), глутамино-
вой кислоты (СДглу = Vглу/Vэнд), динитрофенола  
(СДднф = Vднф/Vэнд). 

Последовательность внесения субстратов и 
ингибиторов в полярографическую ячейку пока-
зана на следующей схеме:

 Эндогенное дыхание — як (10 ммоль) — 
ДНФ (100 мкмоль). 

 Эндогенное дыхание — глу (10 ммоль) — 
ДНФ (100 мкмоль). 

Статистическая обработка полученных 
данных проводилась с помощью программы 
GraphPad Prism, v. 7.00, с использованием па-
раметрических (однофакторный дисперсионный 
анализ [ANOVA], тест множественных сравнений 
Даннета) и непараметрических (Краскела – Уо-
ллеса, тест множественных сравнений Данна) 
критериев в зависимости от результатов теста на 
нормальное распределение экспериментальных 
данных (тест Колмогорова – Смирнова).

Результаты и обсуждение
Приведенные в таблице 1 показатели ткане-

вого дыхания свидетельствуют о значимом уве-
личении потребления кислорода на эндогенных 
субстратах (Vэнд) миокардом в обеих группах,  
а также тенденции к повышению показателей  
Vяк и Vднф. 

Таблица 1. Показатели тканевого дыхания миокарда крыс на эндогенных и экзогенных субстратах 
при 7-дневном поступлении 137Cs
Table 1. Parameters of tissue respiration of the myocardium of rats on endogenous and exogenous  
substrates with a 7-day intake of 137Cs

Показатель n Контроль 60 Бк/кг 600 Бк/кг

Vэнд, нмоль O2 × мин/мг 30–31 1,96±0,22 3,47±0,16* 4,05±0,15*

Vяк, нмоль O2 × мин/мг 8
5,24 

4,99–7,38
6,23 

5,70–7,32
7,02 

5,38–10,8

Vглу, нмоль O2 × мин/мг 8 3,28±0,58 4,46±0,44 5,42±0,25

Vднф, нмоль O2 × мин/мг 16 4,72±0,47 5,52±0,38 6,33±0,67

СДяк 8 4,28±1,51 1,83±0,18 1,63±0,11

СДглу 7–8
1,33 

1,14–1,68
1,25 

1,07–1,31
1,21 

1,08–1,31

СДднф 5–8 1,10±0,05 1,04±0,02 0,99 ± 0,04

*p < 0,0001 — значимость различий по отношению к контрольной группе, однофакторный дисперсионный анализ 
[ANOVA], тест множественных сравнений Даннета, тест Краскела – Уоллеса, тест множественных сравнений Данна.

Примечание. Данные представлены в виде среднего ± ошибка среднего или медианы, 25–75 %. 

Наблюдаемое увеличение потребления кис-
лорода препаратом ткани миокарда характери-
зуется тенденцией к снижению показателей СДяк 
и СДднф, что указывает на возможное увеличение 
потребления янтарной кислоты и наличия разо-
бщения дыхания и фосфорилирования, которое 
может быть следствием активации процессов пе-
рекисного окисления, повреждения митохондрий 
или открытия mitoKATP-каналов.

В отмеченных изменениях предполагается 
роль KATP-каналов, локализованных на внутренней 
мембране митохондрий (mitoKATP-каналы) в реали-
зации защитных эффектов ишемического прекон-
диционирования путем увеличения образования 

АФК в митохондрии, инициируя пути сигналинга, 
контролирующие транскрипцию генов клеточного 
роста. Открытие mitoKATP-каналов и увеличение 
концентрации К+ в митохондриях приводит к наблю-
даемому разобщению окислительного фосфори-
лирования и снижению мембранного потенциала, 
стимулируя потребление кислорода клетками [4].

В итоге эти изменения приводят к ускоренно-
му расходу кислорода и субстратов в миокарде 
без увеличения образования АТФ. Такие изме-
нения энергетического метаболизма могут при-
водить к формированию сердечно-сосудистых 
патологий у населения, проживающего на загряз-
ненной территории [12].
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Заключение
Нарушения процессов энергообразования 

в миокарде, обнаруживаемые при воздействии 
инкорпорированного 137Cs у экспериментальных 
животных, могут являться признаками форми-
рования сердечно-сосудистой патологии. Воз-

можными мишенями воздействия ионизирующих 
излучений на миокард могут являться митохон-
дриальные калиевые каналы и другие структуры, 
участвующие в трансмембранном переносе ио-
нов калия. 
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