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Аннотация: 

Широкое распространение и универсальная метаболическая роль 

флавоноидов в обмене веществ являются основанием для изучения влияния 

некоторых новых выделенных флавоноидов на различные стороны 

метаболизма. 
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В последние годы лекарственные средства растительного происхождения 

занимают важное место в обширном арсенале лечебных препаратов. Это 

обусловлено тем, что многие синтетические лекарственные препараты 

обладают выраженным побочным эффектом, лекарственные же средства 

растительного происхождения менее токсичны, им свойственно достаточно 

мягкое действие. Характерной особенностью флавоноидов является 

способность блокировать транспортные системы, которые переносят 

токсические соединения и тем самым способны уменьшать их отрицательное 

влияние на человека. Широкое распространение и универсальная 

метаболическая роль флавоноидов в обмене веществ являются основанием для 

изучения влияния некоторых новых выделенных флавоноидов на различные 

стороны метаболизма. В связи с этим выявление закономерностей, 

касающихся взаимосвязи между структурой и биологической активностью 

флавоноидов, расшифровка механизма действия этих веществ на основные 

метаболические комплексы клетки определяют актуальность их изучения в 

физиологии и медицине. 

Известно, что в митохондриях происходят процессы, в результате которых в 

клетках накапливается энергия и что эти органоиды обладают всеми 
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основными функциями самостоятельного организма: сократимостью, 

транспортом ионов и наследственностью. Кроме того, митохондрии играют 

ключевую роль в апоптозе. Все изложенное позволяет считать, что 

митохондрии являются достаточно целостными элементами живой материи, 

сохраняющими ее основные свойства. Если это так, то ответные реакции 

изолированных митохондрий – их метаболические состояния – должны 

соответствовать обще-физиологическим закономерностям ответных реакций 

живых организмов на внешние воздействия. Иными словами, можно полагать, 

что  существует корреляция между метаболическими состояниями 

изолированных митохондрий и такими состояниями как возбуждение и 

торможение. Эти термины часто употребляют для описания системных 

реакций целого организма. Мы используем их в том смысле, в каком они 

применяются в общей физиологии для обозначения основных 

закономерностей ответной реакции живой ткани на внешние воздействия. 

В связи с этим в рамках программы изучения молекулярных механизмов 

действия флавоноидов представлялось существенным иссле-дование действия 

лимоцитрина на одну из систем энергообеспечения клетки – систему дыхания 

и фосфорилирования. 

 

Материалы и методы исследований 

Митохондрии из клеток печени крыс выделяли по методу. Скорость дыхания 

митохондрий при различных метаболических состояниях регистрировали 

полярографически, с помощью вращающегося платинового электрода. 

Реакцию начинали с добавления суспензии митохондрий в 

полярографическую ячейку. Состав среды инкубации: сахароза – 0,25 М, 

КН2РО4 – 5 мМ, трис-НС1 – буфер – 10 мМ (рН 7,4). В качестве субстратов 

окисления использовали 10 мМ сукцината (рН 7,4) и 10 мМ глутамата (рН 7,4). 

Дыхание и окислительное фосфорилирование митохондрий анализировали 

при последовательном добавлении  лимоцитрина, АДФ по 200 мкМ, 2,4 - 

динитрофенола (ДНФ) – 5.105 М. При этом определяли следующие скорости 

дыхания препаратов: V2 - состояние 2 до добавления АДФ, V3 - активное 

фосфорилирующее состояние, V4 – состояние 4 после исчерпания АДФ в 

ячейке; соотношение АДФ/О и коэффициент дыхательного контроля 
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рассчитывали по методу Chance и Williams (V3:V4). Скорость окисления 

субстратов при различных метаболических состояниях выражали в нанограмм 

атомах кислорода  мин/мг белка митохондрий. Белок определяли по методу 

Lowry et al. 

Эксперименты выполнены в отсутствии  флавоноидов и с добавлением 

лимоцитрина в полярографическую ячейку в условиях in vitro. Лимоцитрин 

использовали в виде глицеринового раствора. Указанные растворы 

флавоноидов вносили в полярографическую ячейку в конечной концентрации 

20, 40, 60 мкг/мг белка митохондрии и изучали особенности изменения 

функционального состояния митохондрий. Лимоцитрин был любезно 

предоставлен сотрудниками Института химии растительных веществ АН РУз 

профессорами  Хушбактовой З.А. и  Сыровым В.В.  

 

Результаты и их обсуждение 

Данные, представленные в табл.1, показывают, что введение в ячейки 

полярографа лимоцитрина в низких концентрациях (20 мкг/мг белка), 

незначительно повышает окисление глутамата в метаболическом состоянии 

V2 и V4 (на 14,0 и 12,8% соответственно от уровня контроля) в митохондриях 

печени, однако не влияет на скорость фосфорилирующего окисления. Эти 

изменения не влияют на коэффициент АДФ/О и незначительно снижают 

величины дыхательного контроля по Чансу (на 9,7%). Введение в суспензию 

митохондрий лимоцитрина - 40 мкг/мг белка, скорость окисления глутамата в 

состоянии V2 и V4 также остается высоким (повышается на 13,5 и 10,7 % 

соответственно от уровня контроля), а фосфорилирующая окисления не 

изменяется. При этом коэффициент АДФ/О не изменяется, а показатели 

дыхательного контроля по Чансу уменьшаеюся на 12,3%. Более высокие 

концентрации лимоцитрина почти не влияют на дыхание митохондрии в 

состоянии V2 и V4, но скорость фосфорилирующего окисления (V3) и величина 

дыхательного контроля по Чансу незначительно (на 8,6 и 13,2%) снижается. 

При этом коэффициент АДФ/О не изменяется. Таким образом, лимоцитрин 

незначительно уменьшает величину дыхательного контроля по Чансу, но не 

влияет на коэффициент АДФ/О. 
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Лимоцитрин незначительно повышает динитрофенолстимулируемое 

окисление глутамата, однако с повышением концентрации лимоцитрина 

активирующий эффект исчезает.  

Таблица 1 

Влияние лимоцитрина на окисление глутамата и окислительное 

фосфорилирование митохондрий печени (М±m; n= 8-12). 

 

 

Показатели 

Скорость дыхания, нанограмм атом кислорода/мин мг белка 

Лимоцитрин, мкг/мг белка 

0 20 40 60 

V2 20,0±1,4 22,8±1,6 22,7±1,4 21,2±1,3 

% 100 114,0 113,5 106,0 

V3 66,5±2,0 67,7±2,3 64,6±2,0 60,8±1,8* 

% 100 101,8 97,1 91,4 

V4 19,5±1,5 22,0±1,5 21,6±1,7 20,5±1,4 

% 100 112,8 110,7 105,1 

VДНФ 70,4±2,7 80,0±3,3** 81,8±2,6** 72,4±2,4 

% 100 113,6 116,2 102,8 

ДКЧ  (V3:V4) 3,41±0,14 3,08±0,14* 2,99±0,13** 2,96±0,15** 

% 100 90,3 87,7 86,8 

АДФ/О 2,66±0,08 2,79±0,09 2,73±0,07 2,73±0,09 

% 100 104,9 102,6 102,6 

Примечание: Здесь и в табл. 2 коэффициент достоверности обозначен:*, *Р < 

0,05; **Р  < 0,002; ***Р <  0,001. 

Влияние лимоцитрина на окисление сукцината и окислительное 

фосфорилирование митохондрии печени приведены в табл. 2. 

Таблица 2 

Влияние лимоцитрина на окисления сукцината и окислительное 

фосфорилирование митохондрии печени (М±m; n= 8-12). 

 

Показатели 

Скорость дыхания, нанограмм атом кислорода/мин мг белка 

Лимоцитрин, мкг/мг белка 

0 20 40 60 

V2 34,0±2,4 35,2±2,2 38,0±2,3 40,6±2,7* 

% 100 103,5 111,8 119,4 

V3 105,3±4,2 110,2±4,4 120,6±4,4** 124,4±4,7** 

% 100 104,6 114,5 118,1 

V4 30,5±2,6 31,9±2,9 32,7±3,0 34,0±3,7 

% 100 104,6 107,2 111,5 
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VДНФ 150,7±6,4 156,9±5,6 169,4±4,9* 176,9±5,1** 

% 100 104,1 112,4 117,4 

ДКЧ  (V3:V4) 3,45±0,14 3,45±0,13 3,69±0,13 3,66±0,17 

% 100 100,0 106,9 106,1 

АДФ/О 1,70±0,10 1,81±0,10 2,10±0,13** 2,23±0,17*** 

% 100 106,5 123,5 131,2 

 

Лимоцитрин в низких концентрациях не влияет на окисление сукцината и 

величину дыхательного контроля по Чансу, однако незначительно (на 6,5%) 

повышает коэффициент АДФ/О. Более высокие концентрации лимоцитрина 

повышают окисление сукцината в различных метаболических состояниях 

митохондрий и ведут к повышению коэффициента АДФ/О. Эти изменения 

зависят от концентрации лимоцитрина. При этом величина дыхательного 

контроля по Чансу не изменяется. Так, если после введения в суспензии 

митохондрий лимоцитрина в дозе 40 мкг/мг белка митохондрии, скорость 

окисления сукцината в метаболическом состоянии  V2, V3, V4 и VДНФ 

повышается на 11,8; 14,5; 7,2 и 12,4; соответственного от уровня контроля, то 

в дозе 60 мкг/мг белка – 19,4; 18,1; 11,5 и 17,4%. При этом следует отметить, 

что лимоцитрин дозозависимо повышает коэффициент АДФ/О митохондрии 

при использовании в качестве субстрата окисления сукцината. Так, если в 

присутствии 40 мкг/мг белка лимоцитрина коэффициент АДФ/О повышается, 

коэффициент АДФ/О на 23,5% от контроля, то в присутствии 60 мкг/мг белка 

– на 31,2%. Это означает, что лимоцитрин повышает синхронно окисление 

сукцината по дыхательной цепи митохондрий и обратный перенос электронов 

от сукцината на НАД+. Таким образом, сукцинат выступает в данном случае 

как донор протонов, откачиваемых насосами III и IV и обратимо закачиваемых 

насосом I. В результате имеет место восстановление НАД+ и повышение 

синтеза АТФ в дыхательной цепи митохондрий [13, 14]. 

Анализируя полученные результаты можно заключить, что лимоцитрин в 

низких концентрациях повышает окисление глутамата в метаболическом 

состоянии V2 и V4, высокие концентрации незначительно ингибируют 

фосфорилирующее окисление митохондрии. Лимоцитрин в низких 

концентрациях не влияет на окисление сукцината, а высокие концентрации, 

напротив, заметно повышаею  дыхание и коэффициент АДФ/О митохондрий. 
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