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Сердце рыб представляет собой уникальную модель для сравнения устойчивости к гипоксии двух ка-
мер сердца (предсердие, желудочек), различающихся по строению и функциональной нагрузке. В
условиях острой гипоксии (0.9–1.2 мг O2 л–1, 90 мин) изучали активность оксидоредуктаз (МДГ,
1.1.1.37; ЛДГ, 1.1.1.27) и параметры аденилатной системы в камерах сердца черноморской скорпены.
Несмотря на главенствующую функциональную роль желудочка, активность МДГ в нем имела тенден-
цию к понижению по сравнению с предсердием при отсутствии различий в активности ЛДГ. Вместе с
тем разница в содержании аденилатов (АТФ, АДФ, АМФ), суммарном аденилатном пуле (АП) и аде-
нилатном энергетическом заряде (АЭЗ) между предсердием и желудочком была статистически незна-
чимой, хотя абсолютное значение АП желудочка было практически в два раза больше АП предсердия.
Величина АЭЗ перфузируемых венозной кровью предсердия и желудочка не превышала ~ 0.7 (против
максимальных значений этого показателя ~ 0.9–1.0), что, по-видимому, отображает энергетический
статус тканей, исходно адаптированных к условиям гипоксии. При острой гипоксии отмечалось две
стратегии преобразования метаболизма относительно камер сердца в виде падения активности МДГ в
2.4 раза (р < 0.05) в предсердии и прироста активности ЛДГ в 2.2 раза (р < 0.05) в желудочке. Вероятно,
снижение активности МДГ в ткани предсердия детерминировано более пассивной функцией этой ка-
меры сердца в обеспечении кровотока. Острая гипоксия приводила к уменьшению количества адени-
ловых нуклеотидов и убыванию АЭЗ в камерах сердца, что было наиболее явно выражено в миокарде
желудочка. При снижении РО2 сдвиги АЭЗ камер сердца происходили в достаточно узком диапазоне
(от 0.7 до 0.6), что указывало на сохранение определенного стационарного энергетического состояния,
достигаемого путем торможения потребления или потребности в АТФ. Предполагаемый нами меха-
низм удержания величины АЭЗ может базироваться на отрицательном хронотропном эффекте гипо-
ксии.
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ВВЕДЕНИЕ

Главный орган сердечно-сосудистой системы
позвоночных животных – сердце – является
аэробным органом, нуждающимся в постоянном
снабжении АТФ. Высвобождающаяся в результате
гидролиза АТФ энергия используется клетками
сердца – кардиомиоцитами – для осуществления
сокращений и поддержания внутриклеточного ба-
ланса ионов [1]; запас АТФ кардиомиоцитов огра-
ничен настолько, что может обеспечить лишь не-
значительное количество сокращений в течение
нескольких секунд.

Адаптивные возможности живых организмов в
водной среде с постоянно варьирующим уровнем
О2 (PwO2) в значительной степени зависят от эф-
фективности взаимодействия аэробного и анаэ-
робного путей энергетического метаболизма и ба-
ланса между энергетическим обменом и запросом
на макроэргические соединения. Реакции, кото-
рые обеспечивают оксидоредуктазы – малатдегид-
рогеназа (L-малат: НАД-оксидоредуктаза; МДГ,
1.1.1.37) и лактатдегидрогеназа (лактат: НАД-окси-
доредуктаза; ЛДГ, 1.1.1.27), являются неотъемле-
мой частью нормального метаболизма и адаптации
к изменяющимся условиям водной среды обита-
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ния. Цитозольная форма МДГ принимает участие
в аэробном гликолизе и малат-аспартатном шунте,
окисляя поступающий из митохондрий малат в ок-
салоацетат с образованием НАДН, в то время как
ЛДГ катализирует заключительный этап анаэроб-
ного гликолиза. Оба фермента обеспечивают про-
изводство макроэргов и регуляцию окислительно-
восстановительного потенциала клеток; в качестве
показателя интенсивности и направленности
окислительных процессов в тканях используют со-
отношение их активности [2]. Изменение гидрохи-
мических характеристик среды, прежде всего со-
держания О2, вызывает сдвиги между аэробным и
анаэробным метаболизмом, включающие актив-
ность оксидоредуктаз.

Центральное место в энергообмене клеток всех
типов принадлежит аденилатной системе, включа-
ющей АТФ, АДФ и АМФ [3]. Причем энергетиче-
ский статус клеток в каждый определенный мо-
мент зависит от относительных концентраций всех
трех компонентов. Для оценки энергетического
состояния клеток используют показатель энерге-
тического заряда аденилатной системы (АЭЗ), ко-
торая осуществляет регуляцию внутриклеточных
процессов, ответственных за поставку и утилиза-
цию энергии, поддерживает оптимальный уровень
функционирования с наименьшими затратами
энергии.

Недостаточное поступление О2 (гипоксия) при-
водит к переключению аэробного энергетического
метаболизма на анаэробный путь, что ведет к
уменьшению количества производимого АТФ (вы-
рабатывается только 2 молекулы АТФ вместо 38),
нарастанием внутриклеточного ацидоза и некон-
тролируемым распадом АТФ на АДФ и АМФ [3].

Черноморская скорпена Scorpaena porcus явля-
ется объектом многочисленных исследований, об-
ладает значительной устойчивостью к действию
ряда стрессорных факторов, включая гипо-
ксию/аноксию [4, 5]. Как известно, сердце рыб го-
мологично сердцу человека [6]. Раскрытие сущно-
сти адаптивных процессов миокарда скорпены,
способной длительно находиться в среде с крайне
низкой концентрацией кислорода (менее
0.5 мг О2 л–1 vs. норма – 7–8 мг О2 л–1), представля-
ет не только теоретический, но и практический ин-
терес, который опирается на представление о су-
ществовании базовых, повторяющихся в разных
таксономических группах позвоночных механиз-
мах функционирования сердечной мышцы [7].
Вместе с тем считают, что сердце рыб обладает по-
разительной морфофункциональной пластично-
стью, проявляющейся при онтогенетических мета-
морфозах и эколого-физиологических трансфор-
мациях [8]. Оценка энергетической пластичности
миокарда рыб, относящегося к разным отделам
сердца с разной функциональной нагрузкой, также
способна расширить границы представлений об

эталоне сердечной деятельности с максимальным
анаэробным потенциалом.

Целью нашей работы было изучение активно-
сти ферментов энергетического обмена и парамет-
ров аденилатной системы в тканях камер сердца
Scorpaena porcus в условиях острой гипоксии.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ ИССЛЕДОВАНИЯ
Объектом исследования служили половозрелые

особи Scorpaena porcus Linnaeus, 1758 в летний пе-
риод (16 экз., длина тела – 13–17 см, вес – 100–
190 г, стадия зрелости гонад VI–II) при температу-
ре воды в море 21–23°С. Рыбу отлавливали в июле
2020 г. ставным неводом в прибрежной зоне на
внешнем рейде Севастопольской бухты (44°36'50"N
33°30'00"E) и доставляли в лабораторию в пласти-
ковых баках объемом 60 л с принудительной аэра-
цией. Для снятия стресса после отлова и транспор-
тировки скорпену содержали одну неделю в про-
точном аквариуме, кормили рыбным фаршем, в
работе использовали только подвижных и активно
питающихся особей.

Экспериментальная часть выполнена с приме-
нением специально разработанного стенда, кото-
рый позволяет стабилизировать температуру и
концентрацию кислорода в воде на протяжении
необходимого времени. Температура воды в рабо-
чей камере поддерживалась на уровне 21–22°С,
контрольная группа рыб содержалась при 5.6–
6.7 мг O2 л–1 (нормоксия). После адаптации к этим
условиям (24 ч) концентрацию кислорода в воде
снижали в течение 15–20 мин до 0.9–1.2 мг O2 л–1

путем прокачивания азота. Экспозиция особей в
эксперименте составляла 90 мин. Содержание кис-
лорода в воде контролировали потенциометриче-
ски с помощью оксиметра DO Meter ST300D RU
(“Ohaus”, США).

Препарирование тканей, гомогенизацию и цен-
трифугирование проводили при охлаждении
(0 ± 4°С). Сердце для исследования брали сразу по-
сле декапитации рыб и разделяли на предсердие и
желудочек (рис. 1), ткани до анализа активности
ферментов и содержания аденилатов хранили
при температуре –80°С в морозильной камере
(Farma 900 Series, TermoScientific, США).

Активность цитоплазматической МДГ и ЛДГ
измеряли спектрофотометрически (СФ-2000 ОКБ
“Спектр”, Россия) в кварцевой кювете c ходом лу-
ча 10 мм, объемом 3 мл при длине волны 340 нм по
скорости окисления восстановленной формы ко-
фермента НАДН, используя в качестве среды вы-
деления 0.2 М Трис-HCl буфер, рН 7.5, как описа-
но ранее [5]. Реакцию начинали внесением экс-
тракта и снимали отсчеты через 30 с в течение 2–
3 мин. Субстратом для определения активности
ЛДГ служил пируват, для МДГ – оксалоацетат. Ак-
тивность МДГ, ЛДГ определяли при температуре
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инкубации реакционной смеси 25°C. Удельную ак-
тивность ферментов выражали в мкмолях НАДН
мин–1 мг–1 белка супернатанта. Содержание белка
определяли микробиуретовым методом, экстинк-
цию измеряли при длине волны 330 нм. В качестве
стандарта для построения калибровочной кривой
использовали препарат кристаллического сыворо-
точного альбумина.

Содержание адениловых нуклеотидов миокарда
скорпены регистрировали хемилюминесцентным
методом [9]. Результаты выражали в мкмолях г–1

сырой массы ткани. Средняя масса навески пред-
сердия составляла 4.81 мг, желудочка сердца –
6.89 мг. Исследуемые ткани гомогенизировали в
0.1 М трис-ацетатном буфере, рН 7.75, на холоде.
Аденилатный комплекс экстрагировали в кипя-
щем буфере на водяной бане в течение 5 мин. По-
лученные экстракты замораживали до дальнейше-
го анализа. Определение АТФ проводили по стан-
дартной методике, по световой эмиссии с
добавлением люциферин-люциферазы на приборе

ATP-Luminometer 1250 (LKB, Швеция). АДФ и
АМФ восстанавливали до АТФ с применением эн-
зимов пируваткиназы и аденилаткиназы. Адени-
латный энергетический заряд (АЭЗ) рассчитывали,
используя концентрацию (С) нуклеотидов по фор-
муле [10]:

Результаты представлены как M ± m. Нормаль-
ность распределения проверена при помощи кри-
терия Пирсона. Статистически сравнения выпол-
нены на основе двустороннего t-критерия Стью-
дента. Различия считали значимыми при p < 0.05.
Парный линейный коэффициент корреляции
Пирсона (r) рассчитывали между активностью
МДГ, ЛДГ и содержанием АТФ в камерах сердца.
Статистическая обработка и графическое оформ-
ление полученной информации проводили при по-
мощи стандартного программного обеспечения
Microsoft Excel.

РЕЗУЛЬТАТЫ ИССЛЕДОВАНИЙ
Полученные нами значения исследованных па-

раметров – активности МДГ, ЛДГ, содержания
адениловых нуклеотидов и величина АЭЗ – свиде-
тельствуют о существовании различий в энергети-
ческом обмене отделов миокарда Scorpaena porcus в
условиях нормоксии и острой гипоксии (рис. 2 и 3).

Нормоксия. В предсердии скорпены зарегистри-
рована самая высокая активность МДГ (6.39 ±
± 0.92 мкмоль НАДН2 мин–1 мг–1 белка), что на
28% выше, чем в желудочке сердца (4.59 ±
± 0.87 мкмоль НАДН2 мин–1 мг–1 белка), однако
различия не были статистически значимы (p > 0.05)
(рис. 2а). Так же не выявлено существенных разли-
чий между отделами миокарда по активности ЛДГ

+
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АТФ АДФ АМФ
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Рис. 1. Сердце Scorpaena porcus. 1 – предсердие; 2 – же-
лудочек; 3 – луковица аорты; 4 – венозный синус, 5 –
брюшная аорта.
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Рис. 2. Активность оксидоредуктаз (a) и индекс МДГ/ЛДГ (b) в камерах сердца Scorpaena porcus. Светлые столбики – нор-
моксия, темные – острая гипоксия; 1 – МДГ; 2 – ЛДГ; * – достоверно по сравнению с нормоксией, p < 0.05; ** – досто-
верно при сравнении камер сердца, p < 0.05.
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(2.48 vs 2.26 мкмоль НАДН2 мин–1 мг–1 белка) и ве-

личине индекса МДГ/ЛДГ (2.57 vs 2.03) (рис. 2а и

2b). В желудочке величина коэффициента корре-

ляции (r) в системе МДГ↔ЛДГ достигала 0.85

(p < 0.05) (табл. 1).

Содержание каждого аденилата (АТФ, АДФ,

АМФ), их общий пул (АП) и АЭЗ были незначи-

тельно выше в желудочке сердца (p > 0.05) (рис. 3).

Величина r для АЭЗ между предсердием и желудоч-

ком составила 0.68 (p = 0.05). Корреляция между

активностью ферментов и содержанием АТФ до-

стигала 0.90–0.99 (p < 0.05–0.001) (табл. 1).

Острая гипоксия вызвала снижение активности

МДГ в предсердии в 2.4 раза (p < 0.05), активность

ЛДГ сохранилась на прежнем уровне, в результате

индекс МДГ/ЛДГ уменьшился в 2.5 раза (p < 0.05)

и составил 1.01 (рис. 2b). По сравнению с нормок-

сией корреляция в системе МДГ↔ЛДГ предсердия
увеличилась вдвое (r = 0.86, p < 0.05) (табл. 1).

Напротив, в желудочке сердца активность МДГ
незначительно снизилась, в то время как актив-
ность ЛДГ достоверно увеличилась в 2.2 раза до

5.01 мкмоль НАДН2 мин–1 мг–1 белка (p < 0.05)

(рис. 2а). Таким образом, активность ЛДГ в желу-
дочке вдвое превысила таковую в предсердии
(p < 0.05). Величина индекса МДГ/ЛДГ уменьши-
лась в 2.6 раза и составила 0.77 (p < 0.05) (рис. 2b).
Корреляция в системе МДГ↔ЛДГ желудочка серд-
ца еще более увеличилась (r = 0.98, p < 0.05)
(табл. 1).

В условиях острой гипоксии содержание АТФ,
АДФ, АМФ и величина АП в камерах сердца
уменьшались в 1.5–2.3 раза, наибольшие измене-
ния происходили с АТФ, но различия не были ста-
тистически значимы (p > 0.05) (рис. 3а). Корреля-
ция между активностью ферментов и содержанием
АТФ в желудочке составляла 0.96–0.99 (p < 0.001)
(табл. 1). АЭЗ незначительно понизился в предсер-
дии с 0.67 до 0.64, в желудочке – с 0.69 до 0.62
(рис. 3b). Величина r для АЭЗ между отделами
миокарда возросла до 0.82 (p < 0.05).

ОБСУЖДЕНИЕ

Для понимания механизмов устойчивости серд-
ца к гипоксии решающее значение имеют фунда-
ментальные знания о сердечном метаболизме [11].
“Пойкилотермное” сердце рыб представляет собой
уникальную модель для сравнения толерантности
к кислородному голоданию двух камер сердца, ко-
торые различаются по строению, функциональной
нагрузке и характеру кровоснабжения.

Как известно, заключенное в перикардиальный
мешок (перикардиальную мембрану) сердце ко-
стистых рыб находится вблизи жаберного аппарата
в небольшой околосердечной полости и состоит

Рис. 3. Содержание аденилатов (a) и аденилатный энергетический заряд (b) в камерах сердца Scorpaena porcus. Светлые
столбики – нормоксия, темные – острая гипоксия; 1 – АТФ; 2 – АДФ; 3 – АМФ; 4 – аденилатный пул.
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Таблица 1. Коэффициент корреляции (r) между актив-
ностью МДГ, ЛДГ и содержанием АТФ при нормоксии
и острой гипоксии в камерах сердца Scorpaena porcus

Примечание. * – p < 0.05; ** – p < 0.001.

Ткани

Tissues

Концентрация кислорода, мг О2 л –1

Concentration of О2, mg L–1

5.6–6.7 0.9–1.2

Предсердие/Heart atrium

МДГ ↔ ЛДГ 0.42 0.86*

МДГ ↔ АТФ 0.66 0.78*

ЛДГ ↔ АТФ 0.77* 0.80*

Желудочек/Heart ventricle

МДГ ↔ ЛДГ 0.85* 0.98**

МДГ ↔ АТФ 0.90* 0.99**

ЛДГ ↔ АТФ 0.99** 0.96**
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только из двух камер – предсердия и желудочка
(двухкамерное сердце). Предсердие имеет вид мы-
шечной камеры неправильной формы с тонкой
трабекулированной стенкой [12]. По сравнению с
предсердием желудочек, обеспечивающий сердеч-
ный выброс и генерирующий высокое давление в
кровеносной системе, может отличаться относи-
тельным разнообразием массы, морфологии, ги-
стологии и васкуляризации у разных видов рыб
[12]. Вместе с тем типичное сердце рыб (“венозное
сердце”, сердце I типа) построено из губчатого
(трабекулированного) миокарда и снабжается
только венозной кровью из межтрабекулярных
пространств (трабекулярных полостей, лакун) при
полном отсутствии коронарного кровообращения
[14].

По сравнению с сердцем гомойотермных жи-
вотных (птиц, млекопитающих) сердце рыб обыч-
но функционирует, сталкиваясь с относительно
низкими и переменными уровнями парциального
давления кислорода (PO2) [12, 13]. Среди позво-

ночных животных костистые рыбы демонстрируют
самые высокие межвидовые различия в паттернах
морфодинамических механических характеристик
[12, 13] и способе снабжения кислородом структур
сердца [11], что определяет рабочий потенциал
миокарда камер сердца.

Активность оксидоредуктаз миокарда скорпены
при нормоксии. Малоподвижный образ жизни при-
донных видов рыб (включая скорпену) предпола-
гает наличие у них “аваскулированной/венозной”
разновидности сердца без коронарного кровоснаб-
жения [14]. Одновременно не вызывает сомнения
тот факт, что сердце скорпены является оксифиль-
ным органом, имеющим высокие энергетические
потребности, интенсивность метаболизма которо-
го сопоставима с ее мозгом [15, 5], что позволяет
синхронизировать высокую интенсивность аэроб-
ного и анаэробного метаболизма обеспечивающих
выживание организма структур. Вместе с тем нами
было установлено, что производство энергии в ка-
мерах сердца скорпены характеризуется следую-
щими отличительными чертами. При условии кро-
воснабжения камер сердца скорпены исключи-
тельно венозной кровью с характерным для рыб
низким напряжением кислорода (P

v
O2) [16], пред-

сердие и желудочек демонстрировали сопоставимо
высокие показатели активности МДГ по сравне-
нию со снабжаемым исключительно артериальной
кровью О2-зависимым мозгом [5].

Одновременно, несмотря на условно главен-
ствующую функциональную роль желудочка, ак-
тивность МДГ данной структуры имела тенденцию
к понижению по сравнению с предсердием. Доми-
нирующим фактором, влияющим на снабжение О2

структур сердца, являются тип и общая емкость
сердечного кровоснабжения [11], что, по-видимо-
му, может определять особенности энергетическо-

го метаболизма ткани. Для сердечной ткани рыб
некоторое снижение кровообращения может со-
провождаться понижением уровня ее метаболизма,
что проявляется на фоне вялой двигательной
функции донных рыб [15]. Сложная лакунарная
организация миокарда рыб по принципу “много
маленьких сердец” в границах “большого” желу-
дочка [17] позволяет предполагать высокую вариа-
бельность РО2 [14] либо наличие отрицательного

градиента Р
v
O2 по мере удаления от основного про-

света камеры до конечных участков лакун на фоне
замедленного кровотока, что, по-видимому, может
детерминировать флуктуации в работе оксидоре-
дуктаз энергетического метаболизма.

При нормоксии активность ЛДГ в обеих каме-
рах сердца скорпены имела сопоставимые значе-
ния. Считают, что более низкие значения активно-
сти ЛДГ, в частности, по сравнению с разновидно-
стью мышечной ткани – белыми мышцами,
являются характерной особенностью сердечной
мышцы, определяемой преимущественно аэроб-
ным метаболизмом данного органа [15].

Кроме того, в сердце скорпены было отмечено
достаточно высокое соотношение МДГ/ЛДГ как в
предсердии, так и желудочке относительно анало-
гичных показателей упоминавшихся выше тканей
мозга [5]. Предполагают, что такого рода высокие
значения индекса МДГ/ЛДГ могут свидетельство-
вать об ослабленном преобразовании пирувата в
лактат, что, как следствие, направляет метаболизм
углеводов в сторону их наиболее полного окисле-
ния [18]. Установленный нами характер отноше-
ния МДГ/ЛДГ является дополнительным свиде-
тельством “приверженности” миокарда скорпены
к аэробному метаболизму, его оксифильности.

Несмотря на характерные для рыб низкие зна-
чения PvO2 [16] перфузирующей сердце венозной

крови, вероятно, существует ряд механизмов, поз-
воляющих оксифильным кардиомиоцитам (в част-
ности, желудочка) увеличивать экстракцию О2.

Факторами, способствующими увеличению экс-
тракции О2, являются большая площадь поверхно-

сти губчатого миокарда, расположение трабекул
губчатого миокарда тонкими слоями для уменьше-
ния диффузионного расстояния, минимизация
внутреннего диффузионного расстояния за счет
веретенообразной формы мышечных клеток. Так-
же активность оксидоредуктаз может коррелиро-
вать с некоторыми чертами тканевой морфологии,
такими как соотношение миофибриллярных и пе-
риферических митохондриальных популяций
внутри кардиомиоцитов, объемная плотность ми-
тохондрий или разделение миокарда на типы кле-
ток, “предпочитающих” аэробный или анаэроб-
ный метаболизм [19, 20]. Дополнительным факто-
ром, поддерживающим высокую эффективность
энергетического метаболизма желудочка, может
быть повышенное содержание миоглобина в кар-
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диомиоцитах (myoglobin-rich hearts), которое позво-
ляет сердцу рыб экстрагировать постоянное коли-
чество кислорода даже при снижении его содержа-
ния в перфузате [21] независимо от скорости
перфузии [22].

Аденилатная система миокарда скорпены при
нормоксии. Разница в содержании аденилатного
пула (АП) между предсердием и желудочком была
статистически незначимой, хотя абсолютные зна-
чения АП между камерами сердца отличались
практически двукратно. Закономерность неравно-
мерного распределения аденилатов относительно
камер сердца ранее была зафиксирована у млеко-
питающих [23], у которых наибольшее количество
адениловых нуклеотидов приходится на желудочки
сердца. У скорпены абсолютная величина АП и
уровень АЭЗ миокарда желудочка как основной
нагнетающей камеры отражают его специфиче-
ские потребности в макроэргах и потенциальные
возможности для осуществления синтеза/ресинте-
за АТФ, которые определяют большие способно-
сти к напряжению мышечной ткани [24]. Вероят-
но, величина АЭЗ предсердия и желудочка, не пре-
вышающая ~0.7 (против максимальных значений
показателя ~0.9–1.0), также отображает энергети-
ческий статус тканей, адаптированных к условиям
гипоксемии.

Очевидно, что при кровоснабжении миокарда
венозной кровью уровень активности ферментов
цикла Кребса и гликолитических ферментов
(включая изучаемые нами МДГ, ЛДГ) на фоне
сравнительно невысоких показателей АЭЗ скорпе-
ны позволяет ей существовать за счет характерной
для пойкилотермных животных высокой аэробной
и гликолитической емкостей тканей сердца, опре-
деляемых соотношением активности креатинки-
назы к цитохром с-оксидазе и пируваткиназы к
цитохром с-оксидазе [25, 11], которые поддержива-
ют производство АТФ, и в полной мере удовлетво-
ряет энергетические запросы миокарда малоактив-
ного хищника-засадчика (“sit-and-wait” or ambush
predator) с низкой ЧСС (11–14 ударов/мин).

Активность оксидоредуктаз миокарда при
острой гипоксии. В условиях резкого ограничения
доступности O2 (гипоксии) анаэробный метабо-

лизм становится основным источником продук-
ции АТФ для кардиомиоцитов. Гипоксия сопро-
вождается увеличением удельной активности ЛДГ,
что характерно для многих тканей (печень, мозг,
мышцы), включая сердце, и указывает на их пере-
ход к анаэробному дыханию и снижению потреб-
ления энергии [26]. Так, в частности, подобное
воздействие гипоксии на активность ЛДГ было за-
фиксировано в миокарде ряда видов рыб – анголь-
ского клариуса Clarias batrachus [26], астронотуса
Astronotus crassipinnis и дискуса Symphysodon aequi-
fasciatus [27].

У скорпены, подвергшейся экспозиции к гипо-
ксии, изменения активности оксидоредуктаз отно-
сительно камер сердца носили разнонаправлен-
ный характер. Существенное падение активности
МДГ было найдено только в предсердии. Напро-
тив, в ткани желудочка заметно возросла актив-
ность ЛДГ. Вместе с тем соотношение МДГ/ЛДГ в
обеих камерах сердца уменьшалось пропорцио-
нально, что указывало на снижение выработки
АТФ (метаболическая депрессия).

Как известно, основная роль МДГ заключается
в обеспечении промежуточных метаболитов (окса-
лоацетата) для цикла Кребса, используемых в каче-
стве источника углерода в окислительном метабо-
лизме [26]. По-видимому, менее выраженное сни-
жение активности МДГ в желудочке скорпены под
воздействием гипоксии было сопряжено с двой-
ственной функцией этого фермента в аэробном и
анаэробном метаболизме [28], хотя следует при-
знать, что при включении резервных механизмов
анаэробного пути вклад МДГ не является опреде-
ляющим. С другой стороны, достоверное падение
активности МДГ в ткани предсердия может детер-
минироваться более пассивной функцией этой ка-
меры сердца в обеспечении кровотока.

Предполагают, что в направленности и “объеме”
метаболической реакции миокарда рыб на воздей-
ствие гипоксии существенное значение отводится
экспрессии изоформ ЛДГ [27]. Так, при снижении
РО2 в сердце Astronotus ocellatus происходит сниже-

ние экспрессии ЛДГ сердечного типа с сопутству-
ющим замещением этого типа фермента на ЛДГ
мышечного типа. Показано, что преобладание ЛДГ
мышечного типа в миокарде Astronotus crassipinnis
связано с активацией анаэробного гликолиза на
фоне накопления пирувата, которое возникает при
снижении окислительного метаболизма. Фактиче-
ски, в условиях кислородного голодания в миокар-
де наблюдается увеличение активности ЛДГ одно-
временно со снижением активности катализирую-
щей реакцию конденсации ацетата (ацетил-CoA) и
оксалоацетата цитратсинтазы (CS, citrate synthase),
лимитирующей первый этап цикла Кребса [27]. Та-
ким образом, в сердце таких животных происходит
подавление окислительного метаболизма с после-
дующей активацией анаэробного гликолиза, что
обычно наблюдается у так называемых “хороших
анаэробов”, таких, как водные черепахи и некото-
рые виды рыб [28]. Очевидно, что при острой гипо-
ксии миокард желудочка скорпены проявляет “хо-
рошие” анаэробные качества с высокой активно-
стью ЛДГ.

Анализ корреляционных связей между изучае-
мыми показателями сердца скорпены показывает
наличие очень тесной взаимосвязи между активно-
стью оксидоредуктаз энергетического метаболизма
и продукцией макроэргов, которая максимально
проявляется в его желудочке. При гипоксии уста-
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новленные связи подобного рода усиливаются во
всех камерах сердца, отражая высокую степень со-
пряжения и координации путей производства
АТФ, которые обеспечивают устойчивость мио-
карда к дефициту О2. Следует отметить определен-

ное постоянство проявления взаимосвязи актив-
ности ЛДГ и количества АТФ в камерах сердца при
разных значениях РwО2, “гарантирующее” резерв-

ные возможности миокарда.

Аденилатная система миокарда при гипоксии.
Экспозиция к гипоксии сопровождалась снижени-
ем содержания адениловых нуклеотидов в камерах
сердца скорпены. Данный факт согласуется с пере-
распределением топографии аденилатов в сердце
млекопитающих при снижении РО2 в виде резкого

уменьшение содержания АТФ в тканях желудочков
[23], что перекликается с распределением адени-
латов и АП per se в миокарде скорпены. По-види-
мому, выраженный характер изменения содержа-
ния АТФ, АДФ, АМФ на фоне убывания АЭЗ в
миокарде желудочка служит признаком физиоло-
гического напряжения данной камеры, опирающе-
гося на гликолиз в условиях гипоксии.

Вместе с тем при снижении РwО2 изменения

суммарного АП камер сердца сопровождались та-
кими сдвигами АЭЗ, которые, не будучи статисти-
чески достоверными, предполагают либо слабую
тенденцию к снижению АЭЗ, либо могут быть ис-
толкованы как удержание данного показателя в
определенных пределах (стационарное энергети-
ческое состояние). Величина АЭЗ определяет ско-
рости реакций цикла Кребса и других процессов,
связанных с преобразованием энергии, поскольку
заполнение системы АТФ—АДФ—АМФ высоко-
энергетическими фосфатными связями лежит в
основе аллостерической регуляции активности
ферментов, которые контролируют скорость про-
текания упомянутых процессов. Уменьшение АЭЗ
расценивается как явный маркер ухудшения энер-
гообеспечения ткани. Поскольку в условиях гипо-
ксии в камерах сердца скорпены удалось избежать
критического падения относительной величины
данного показателя, очевидно, что при сниженном
производстве макроэргов такая условная стабили-
зация, в частности, может достигаться путем тор-
можения потребления или потребности в АТФ.

Упомянутое снижение потребления/потребно-
сти в АТФ при гипоксии у рыб может быть связано
с замедлением работы сердца (брадикардией) [29],
приспособительным механизмом, обеспечиваю-
щим оптимальное перфузионно-вентиляционное
соотношение для жаберного аппарата. Причем
сердце рыб обладает способностью значительно
увеличивать ударный объем крови, что позволяет
поддерживать сердечный выброс при гипоксиче-
ской брадикардии [30].

Кроме внутриклеточной роли макроэргическо-
го соединения, АТФ принимает участие в межкле-

точной передаче сигналов, где выступает в качестве
трансмиттера или котрансмиттера [31]. Законо-
мерный вопрос о возможном привлечении части
аденилатов в механизмы регуляции функциональ-
ной активности миокарда при гипоксии требует
дальнейшего изучения. В настоящее время извест-
но, что анионные каналы могут позволить АТФ
проходить через мембрану кардиомиоцитов; в
частности, показано, что митохондриальные по-
тенциал-зависимые анионные каналы [32] и хло-
ридные каналы 116-pS сердечного саркоплазмати-
ческого ретикулума [33] способны проводить как
АТФ, так и адениновые нуклеотиды. Существуют
доказательства прямого действия АТФ на сократи-
мость миокарда [34]. На поверхности кардиомио-
цитов АТФ под действием эктонуклеотидаз быстро
распадается до АДФ, АМФ и аденозина [31]. В
свою очередь, АМФ и аденозин способны активи-
ровать пуринергические Р1-рецепторы, что сопро-
вождается уменьшением частоты и силы сокраще-
ния миокарда. Аденозин, связываясь с Р1-рецепто-
рами клеток синусно-предсердного узла,
подавляет его автоматию и вызывает отрицатель-
ный хронотропный эффект [35], проявляющийся
урежением сердечного ритма.

Полученные результаты свидетельствуют, что
реакция камер сердца скорпены на острую гипо-
ксию, исходно имевших статистически незначи-
тельные различия в своем метаболизме, по-види-
мому, детерминирована широким спектром “стар-
товых” характеристик этих структур, включающих
архитектуру миокарда, особенности его крово-
снабжения, степень функциональной нагрузки,
аэробную и анаэробную емкости, которые пред-
определяют манифестацию двух метаболических
стратегий при снижении PwO2. Так, на недостаток

кислорода предсердие реагирует резким уменьше-
нием О2-зависимого производства макроэргов, в то

время как желудочек активизирует гликолиз, поз-
воляющий сохранить соответствующий моменту
уровень рабочего потенциала данной камеры. Ве-
роятно, подобные изменения энергетического ме-
таболизма разворачиваются на фоне перехода к
брадикардии и устранения необходимости актив-
ного расходования производимой/ресинтезируе-
мой АТФ, что позволяет удержать энергетический
статус (АЭЗ) миокарда в определенном диапазоне.
Кроме того, очевидно, что в условиях снижения
PO2 сердце скорпены успешно разрешает основ-

ную парадигму современных сердечно-сосудистых
заболеваний, безусловно включающих элемент ги-
поксических состояний как результат дефицита
подаваемого и необходимого клеткам О2 [11]. В

частности, исходя из гомологичности сердца рыб и
человека паттерны “поведения” оксидоредуктаз и
аденилатной системы “венозного”/аваскулиро-
ванного сердца скорпены при кислородном голо-
дании могут представлять определенный интерес
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при разработке терапии окклюзии коронарных ар-
терий у людей с сопутствующей заболеванию ише-
мией, что может сочетаться с необходимостью
обеспечения трансмиокардиального кровотока из
полости левого желудочка подобно лакунарному
кровоснабжению миокарда “венозного” сердца
рыб.
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ACTIVITY OF ENERGY METABOLISM ENZYMES AND THE ADENYLATE 
SYSTEM IN HEART CHAMBERS OF A BLACK SEA (SCORPAENA PORCUS L.) 

UNDER ACUTE HYPOXIA
E. E. Kolesnikovaa,#, А. А. Soldatova, I. V. Golovinaa, I. V. Sysoevaa,

А. А. Sysoeva, and Т. А. Kukharevaa

a A.O. Kovalevsky Institute of Biology of the Southern Seas, Russian Academy of Sciences, Sevastopol, Russia
#e-mail: dr-kolesnikova@mail.ru

The fish heart is a unique model to compare the resistance to hypoxia of its two chambers (atrium and ventricle),
which are different in the structure and functional loading. The activity of oxydoreductases malate dehydroge-
nase (MDH, 1.1.1.37) and lactate dehydrogenase (LDH, 1.1.1.27), as well as the parameters of the adenylate sys-
tem in the heart chambers of a Black Sea scorpaena, were studied under acute hypoxia (0.9–1.2 mg O2 L–1,
90 min). Despite the leading functional role of the ventricle, MDH activity in this heart compartment tended to
decrease compared to the atrium in the absence of differences in LDH activity. At the same time, the difference
in the level of adenylates (ATP, ADP, AMP), total adenylate pool (AP), and adenylate energy charge (AEС) be-
tween the atrium and ventricle was statistically nonsignificant, although the absolute value of the ventricular AP
was almost twice as large as the atrial AP. The AEC values of the atrium and ventricle perfused only with venous
blood did not exceed ~0.7 (vs. the maximum of this parameter ~0.9–1.0), apparently reflecting the energy status
of tissues initially adapted to hypoxia. Under acute hypoxia, there were found two strategies for energy metabo-
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lism transformation in the heart chambers in the form of a 2.4-fold drop in MDH activity (р < 0.05) in the atrium
and a 2.2-fold increment in LDH activity (р < 0.05) in the ventricle. Probably, the decline in MDH activity in
the atrial tissue was determined by a more passive function of this heart chamber in providing the blood f low. The
exposure to acute hypoxia led to a decrease in the level of adenylate nucleotides and an AEC decline in the heart
chambers, as pronounced most distinctly in the ventricular myocardium. When decreasing PO2, the AEC in the
heart chambers shifted within quite a narrow range (from 0.7 to 0.6), indicating the retention of a certain station-
ary energy status achieved by inhibition of ATP consumption or demand. The putative mechanism for retaining
the AEC may be based on the negative chronotropic effect of hypoxia.

Keywords: fish, hypoxia, heart chambers, malate dehydrogenase, lactate dehydrogenase, adenylate system
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