
Êîíôåðåíöèÿ ¾Ëîìîíîñîâ 2011¿

Ñåêöèÿ ¾Áèîèíæåíåðèÿ è áèîèíôîðìàòèêà¿

Ó÷àñòèå ìèòîõîíäðèàëüíûõ àêòèâíûõ ôîðì êèñëîðîäà â ðàçâèòèè äèàáåòà

âòîðîãî òèïà è ñîïóòñòâóþùèõ åìó ñîñóäèñòûõ çàáîëåâàíèé.

Ðîìàùåíêî Âàëåðèÿ Ïàâëîâíà

Ñòóäåíò

Ìîñêîâñêèé ãîñóäàðñòâåííûé óíèâåðñèòåò èìåíè Ì.Â. Ëîìîíîñîâà, Ôàêóëüòåò

áèîèíæåíåðèè è áèîèíôîðìàòèêè, Ìîñêâà, Ðîññèÿ

E-mail: v.romashchenko@gmail.com

Äèàáåò II òèïà � ìåòàáîëè÷åñêîå çàáîëåâàíèå, êîòîðîå õàðàêòåðèçóåòñÿ õðîíè÷å-
ñêîé ãèïåðãëèêåìèåé, âîçíèêàþùåé â ðåçóëüòàòå ñíèæåíèÿ ÷óâñòâèòåëüíîñòè òêàíåé
ê äåéñòâèþ èíñóëèíà (èíñóëèíîðåçèñòåíòíîñòü). Â ìîäåëÿõ äèàáåòè÷åñêèõ æèâîòíûõ
áûëî ïîêàçàíî, ÷òî èõ îðãàíû è òêàíè (ñåðäöå, ïå÷åíü, ýíäîòåëèé àîðò) ñîäåðæàò ïîâû-
øåííîå êîëè÷åñòâî àêòèâíûõ ôîðì êèñëîðîäà (ÀÔÊ). ÀÔÊ ãåíåðèðóþòñÿ ïðè äèàáåòå
è îæèðåíèè â îòâåò íà æèðíûå êèñëîòû, ïîâûøåííûé óðîâåíü ãëþêîçû, àäèïîêèíû
è âîñïàëèòåëüíûå öèòîêèíû. Íàêàïëèâàþòñÿ äàííûå, ñâèäåòåëüñòâóþùèå î òîì, ÷òî
ÀÔÊ ñïîñîáñòâóþò ðàçâèòèþ êàê ñàìîãî äèàáåòà II òèïà, òàê è ñîïóòñòâóþùèõ åìó
ñåðäå÷íî-ñîñóäèñòûõ çàáîëåâàíèé. Ìû ïðåäïîëîæèëè, ÷òî â ýòèõ ïðîöåññàõ ó÷àñòâóþò
ÀÔÊ ìèòîõîíäðèàëüíîãî ïðîèñõîæäåíèÿ. Äëÿ ïðîâåðêè íàøåãî ïðåäïîëîæåíèÿ ìû èñ-
ïîëüçîâàëè â êà÷åñòâå îñíîâíîãî èíñòðóìåíòà ñïåöèôè÷åñêè íàïðàâëåííûé â ìèòîõîí-
äðèè àíòèîêñèäàíò SkQ1, à â êà÷åñòâå ìîäåëåé ëèíèþ ìûøåé db/db ñ íàñëåäñòâåííûì
îæèðåíèåì è äèàáåòîì II òèïà è ýíäîòåëèàëüíûå êëåòêè ÷åëîâåêà ëèíèè Eahy 926.

Ëèïèäû è ëèïîïðîòåèíû ÿâëÿþòñÿ îäíîé èç îñíîâíûõ ìèøåíåé ÀÔÊ â êëåòêàõ,
ïîýòîìó õîðîøèì ìàðêåðîì îêèñëèòåëüíîãî ñòðåññà ñëóæèò íàêîïëåíèå â òêàíÿõ ïðî-
äóêòà ïåðåêèñíîãî îêèñëåíèÿ ëèïèäîâ, ìàëîíîâîãî äèàëüäåãèäà (ÌÄÀ). Ìû ïîêàçàëè,
÷òî ó ãîìîçèãîòíûõ ìûøåé db/db ñ íàñëåäñòâåííûì îæèðåíèåì è äèàáåòîì II òèïà ñî-
äåðæàíèå ÌÄÀ â ïå÷åíè è ïî÷êàõ çíà÷èòåëüíî ïðåâûøàåò åãî ñîäåðæàíèå ó çäîðîâûõ
ãåòåðîçèãîòíûõ æèâîòíûõ db/++, ÷òî óêàçûâàåò íà ïîâûøåííîå ñîäåðæàíèå ÀÔÊ â
ïå÷åíè è ïî÷êàõ äèàáåòè÷åñêèõ æèâîòíûõ. Áûëî îáíàðóæåíî, ÷òî â ïå÷åíè è ïî÷êàõ
äèàáåòè÷åñêèõ ìûøåé db/db, ïðèíèìàâøèõ SkQ1 ïåðîðàëüíî, ñîäåðæàíèå ÌÄÀ áûëî
çíà÷èòåëüíî íèæå, ÷åì ó äèàáåòèêîâ, íå ïðèíèìàâøèõ SkQ1 è ñðàâíèìî ñ åãî ñîäåðæà-
íèåì ó çäîðîâûõ æèâîòíûõ. Ïîëó÷åííûå íàìè äàííûå ñâèäåòåëüñòâóþò î ìèòîõîíäðè-
àëüíîì ïðîèñõîæäåíèè ÀÔÊ, îêèñëÿþùèõ ëèïèäû â ïå÷åíè è ïî÷êàõ äèàáåòè÷åñêèõ
æèâîòíûõ.

Ñàõàðíûé äèàáåò II òèïà, êàê ïðàâèëî, ïðîòåêàåò íà ôîíå îæèðåíèÿ.Æèðîâàÿ òêàíü
äèàáåòèêîâ èíôèëüòðóåòñÿ ìàêðîôàãàìè. Ìàêðîôàãè è àäèïîöèòû âçàèìíî ñòèìóëè-
ðóþò äðóã äðóãà è ñåêðåòèðóþò ðÿä âîñïàëèòåëüíûõ öèòîêèíîâ è àäèïîêèíîâ, êîòîðûå
ïîñòóïàþò â êðîâü è ïîñòîÿííî ñòèìóëèðóþò âîñïàëèòåëüíûå ïðîöåññû â îðãàíèçìå, â
îñîáåííîñòè â ýíäîòåëèè ñîñóäîâ. Ïîýòîìó äèàáåò II òèïà ÷àñòî îñëîæíÿåòñÿ ðàçëè÷-
íûìè ñåðäå÷íî-ñîñóäèñòûìè çàáîëåâàíèÿìè, òàêèìè êàê àòåðîñêëåðîç, àòåðîòðîìáîç,
ãèïåðòîíèÿ. Îäíèì èç îñíîâíûõ öèòîêèíîâ, êîòîðûé âûçûâàåò ãèïåðàêòèâàöèþ è ïî-
âðåæäåíèå ýíäîòåëèÿ ñîñóäîâ ÿâëÿåòñÿ TNFa. Èçâåñòíî, ÷òî åãî ñîäåðæàíèå â êðîâè
äèàáåòèêîâ ïîâûøàåòñÿ. Íåäàâíî áûëî ïîêàçàíî, ÷òî ÀÔÊ ïðèíèìàþò ó÷àñòèå â ïå-
ðåäà÷å âîñïàëèòåëüíûõ ñèãíàëîâ îò TNFa. Ìû îáíàðóæèëè, ÷òî SkQ1 íåçíà÷èòåëüíî,
íî ñòàòèñòè÷åñêè çíà÷èìî ïîíèæàåò âûçâàííóþ TNFa ýêñïðåññèþ ICAM1 íà ïîâåðõ-
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íîñòè ýíäîòåëèàëüíûõ êëåòîê ëèíèè EAhy926. Ìû òàêæå ïîêàçàëè, ÷òî SkQ1 ñíèæàåò
èíäóöèðîâàííóþ TNFa ñåêðåöèþ IL-6 è IL-8 è àäãåçèþ ëèìôîöèòîâ ê ìîíîñëîþ ýí-
äîòåëèàëüíûõ êëåòîê. Ïîëó÷åííûå äàííûå äîêàçûâàþò, ÷òî ìèòîõîíäðèàëüíûå ÀÔÊ
ó÷àñòâóþò â ïåðåäà÷å âîñïàëèòåëüíîãî ñèãíàëà â ýíäîòåëèàëüíûõ êëåòêàõ.

Òàêèì îáðàçîì, ìû ïîëó÷èëè ïåðâûå ïîäòâåðæäåíèÿ íàøåãî ïðåäïîëîæåíèÿ î òîì,
÷òî ìèòîõîíäðèàëüíûå ÀÔÊ ó÷àñòâóþò â ðàçâèòèè ñàõàðíîãî äèàáåòà II òèïà, è ñî-
ïóòñòâóþùèõ åìó ñîñóäèñòûõ çàáîëåâàíèé. Â òî æå âðåìÿ ñèãíàëüíûå ìåõàíèçìû, â
êîòîðûå âîâëå÷åíû ìèòîõîíäðèàëüíûå ÀÔÊ ïðè ðàçâèòèè ñàõàðíîãî äèàáåòà, îñòàþò-
ñÿ ïîêà íå èçâåñòíûìè è íà ìàêðî- è íà ìèêðî- óðîâíÿõ, è äëÿ èõ ïîíèìàíèÿ òðåáóþòñÿ
äàëüíåéøèå èññëåäîâàíèÿ.

Ñëîâà áëàãîäàðíîñòè

ß áû õîòåëà âûðàçèòü ñâîþ áëàãîäàðíîñòü Ïëåòþøêèíîé Îëüãå Þðüåâíå, Ïîïîâîé
Åêàòåðèíå Íèêîëàåâíå è Ãàëêèíó Èâàíó Èëüè÷ó çà ïîìîùü è ïîääåðæêó â ïðîöåññå
âûïîëíåíèÿ äàííîé ðàáîòû.

2


