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Оценено действие блокатора кальциевых каналов (БКК) нифедипина в дозе 7,5 мг/кг на энергети-
ческий обмен кардиомиоцитов кролика в условиях вибрационно-опосредованной (56 сеансов ви-
брации 44 Гц, амплитудой 0,5 мм) модели клеточной гипоксии. Энергетический обмен нативных 
митохондрий сердца в 30%-ном гомогенате ткани изучали полярографическим методом, регистри-
руя скорости поглощения кислорода митохондриями при 37 °С в 1 мл солевой среды инкубации, 
уравновешенной с кислородом воздуха. У животных, подвергнутых вибрации на фоне БКК, ско-
рость эндогенного дыхания (Vэ) оставалась на уровне интактных животных, амиталчувствитель-
ность повышалась на 39% (р<0,05), малонатчувствительность уменьшалась на 40% (р<0,05). Мала-
токсидазная активность в состоянии «покоя» увеличивалась, а гиперактивация системы окисления 
эндогенной янтарной кислоты снижалась по сравнению с показателями животных, подвергнутых 
вибрации без фармакологической защиты, свидетельствуя о кардиопротективном действии нифеди-
пина, предотвратившем развитие некроза кардиомиоцитов.
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The effect of nifedipine, a calcium channel blocker (CCB), at a dose of 7.5 mg/kg on the energy metabolism 
of rabbit cardiomyocytes was evaluated in a vibration-mediated model of cellular hypoxia (56 sessions 
of vibration 44 Hz, amplitude 0.5 mm). The energy metabolism of native heart mitochondria in a 30% tis-
sue homogenate was assessed using a polarographic method, by recording the rate of oxygen uptake by mi-
tochondria at 37°C in 1 ml of a saline incubation medium, equilibrated with atmospheric oxygen. In the ani-
mals exposed to vibration against the background of CCB, the rate of endogenous respiration (Ve) remained 
at the level of intact animals, with the amytal sensitivity increasing by 39% (p<0.05) and the malonate 
sensitivity decreasing by 40% (p<0.05). The malate oxidase activity at rest increased, and hyperactivation 
of the endogenous succinic acid oxidation system decreased as compared to the indices of the animals ex-
posed to vibration without pharmacological protection. The observed results indicate the cardioprotective 
effect of nifedipine, which prevented the development of cardiomyocyte necrosis.
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Введение 
Воздействие вибрации способствует 

развитию не только профессиональной 
патологии с нарушением кровоснабжения 
конечностей, но и заболеваниям, имею-
щим сложную многофакторную этиологию, 
таким как ишемическая болезнь сердца, 
артериальная гипертензия, болезни опор-
но-двигательного аппарата, желудочно-ки-
шечного тракта и почек [7]. Немаловажное 
значение в патогенезе вибрационно-опос-
редованной сочетанной патологии имеет 
изменение кальциевого гомеостаза вследст-

вие нарушения уровней глюкокортикоидов 
[5], соматотропина, кальцийрегулирующих 
гормонов и витамина D, снижение каль-
ций-связывающей способности сыворотки 
крови, уменьшение почечного клиренса 
кальция, повышение содержания в сыво-
ротке крови общего и, особенно, ионизиро-
ванного кальция [8].
Т. к. кальций в организме выполняет 

многообразные посреднические и регули-
рующие физиологические функции, то на-
рушение метаболизма кальция — важный 
элемент патогенеза различных сердечно-
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сосудистых заболеваний у больных с ви-
брационной болезнью [7, 14]. В результате 
патологических изменений гемодинамики 
у больных с вибрационной болезнью раз-
вивается гипоксия тканей, повышается 
кислородная стоимость единицы работы 
миокарда, удлиняется время ликвидации 
кислородного долга на фоне высокой по-
требности в кислороде в покое и при физи-
ческой нагрузке, снижается толерантность 
к физической нагрузке.
В регуляции внутриклеточного кальци-

евого гомеостаза важнейшую роль играют 
митохондрии, имеющие ряд идентифи-
цированных к настоящему времени спе-
цифических, транспортирующих ионы 
кальция, структур, в частности митохон-
дриальный Са2+-унипортер, белковый со-
став которого зависит от типа ткани [18]. 
Макромолекулярная структура митохонд-
риального Са2+-унипортера функционирует 
параллельно с эндоплазматическим рети-
кулумом благодаря наличию МАМ контак-
тов (мембраны, ассоциированные с мито-
хондриями) [19], в которых ионы кальция, 
высвобождаемые из эндоплазматического 
ретикулума, могут быть поглощены мито-
хондриями. За освобождение ионов каль-
ция из ретикулума в зону МАМ контакта 
отвечают IP3 рецепторы (IP3R — рецептор 
инозитол 1,4,5-трифосфата), после кон-
такта с которыми Са2+ свободно движется 
в митохондрии через VDAC-каналы (по-
рин) внешней митохондриальной мем-
браны благодаря функционированию бел-
ка-шаперона GRP75 (glucose-regulated 
protein 75), митофузина 2 (MFN2) и 8 бел-
ков, содержащих домен PDZ (PDZ do-
main-containing protein 8). Все названные 
структуры функционально сопряжены и ра-
ботают в зависимости от их окислительно-
восстановительного потенциала [17]. 
Непрерывное взаимодействие энергоза-

висимых процессов торможения и усиления 
транспорта ионов через клеточную мем-
брану в митохондрии ответственно за оп-

тимальное количество кальция в клетке [1]. 
Доказано, что уменьшение избыточного 
накопления кальция в клетке с помощью 
лекарственных препаратов группы блока-
торов высокопороговых (HVA) кальциевых 
каналов L-типа, регулируемых G-белками 
[22] и сопрягающих возбуждения и со-
кращения в клетках миокарда [20], предо-
твращает повреждение митохондрий и кле-
точных мембран во время гипоксии [15], 
приводит к вазодилятации и улучшению 
кровоснабжения тканей [25], антиаритми-
ческому, антиангинальному [24], антиокси-
дантному, тормозящему ремоделирование 
миокарда и сосудов действию [16].
Рост заболеваемости, инвалидизации 

и смертности, обусловленные професси-
ональным и техногенным воздействием 
вибрации [13], низкая эффективность ле-
чения, экспериментально доказанные фе-
номены нарушения биоэнергетических 
процессов в различных тканях на фоне 
вибрации [3, 23], высокая энергоёмкость 
процессов транспорта ионов кальция [19, 
21], его значение для функционирования 
клетки и наличие группы лекарственных 
препаратов, способных регулировать про-
цессы клеточного и тканевого кальциевого 
обмена, позволили определить цель работы.

Целью исследования явилось экспери-
ментальное изучение активности системы 
энергопродукции кардиомиоцитов кролика 
в условиях фармакологической коррекции 
вибрационно-обусловленных нарушений 
с помощью антагониста кальциевых ка-
налов производного 1,4-дигидро-2,6-ди-
метил-4-(2-нитрофенил)-3,5-пиридинди-
карбоновой кислоты диметилового эфира 
с международным названием нифедипин 
(INN). 

Материалы и методы
Эксперименты проведены на 95 кро-

ликах-самцах породы Oristolagus cunic-
ulus, Linnaeus массой 2,5–3 кг в возра-
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сте 3–4 мес. Животные были получены 
из ФГУП «Питомник лабораторных жи-
вотных «Рапполово» (Ленинградская обл.). 
Все эксперименты выполняли согласно 
методическим руководствам и норматив-
ным документам, правилам лаборатор-
ной практики проведения доклинических 
исследований в Российской Федерации 
(ГОСТ Р 53434-2009) и Директиве 2010/63/
EU Европейского парламента и Совета 
Европейского Союза от 22 сентября 2010 г. 
по охране животных, используемых в науч-
ных целях. Животные содержались в стан-
дартных условиях вивария по две особи 
в клетке при температуре 18–23 °С со сво-
бодным доступом к воде, пище, при две-
надцатичасовом цикле день/ночь.
Действие общей вертикальной вибрации 

с амплитудой 0,5 мм осуществляли с помо-
щью промышленной установки. Ежедневно 
в течение 56-ти дней проводили сеансы 
общей вертикальной вибрации с частотой 
44 Гц по 60 мин с 900 до 1100 в осенне-зим-
ний период. В качестве средства фармако-
логической защиты использовали нифе-
дипин («Pliva», Хорватия) в разовой дозе 
7,5 мг/кг массы животного (2-я группа), вы-
численной с помощью коэффициента пере-
расчёта равноэффективных доз для разных 
видов млекопитающих и человека с учётом 
зависимости между массой тела и отно-
сительной площадью его поверхности [2]. 
Препарат вводили в виде суспензии по 2 мл 
внутрипищеводно с помощью тонкого эла-
стичного зонда за 60 мин до вибрационно-
го воздействия. Интактные и контрольные 
животные, которые подвергались воздейст-
вию вибрации без фармакологической за-
щиты (1-я группа), получали физ. р-р. 
После вскрытия грудной полости живот-

ного быстро извлекали сердце, иссекали 
часть миокарда в области верхушки и поме-
щали в среду выделения фиксированного 
состава [3, 23], охлаждённую до 0 °C с по-
мощью льда. Для имитации состава вну-
триклеточной среды использовали апроби-

рованные в других исследованиях [3, 23] 
сложные солевые растворы. Концентрация 
компонентов среды выделения: 250 ммоль 
сахарозы, 10 ммоль Трис-HCl (рН 7,2). 
Концентрация компонентов среды инкуба-
ции: Трис-HCl (рН 7,2) 10 ммоль, 20 ммоль 
КН2РО4, 10 ммоль МgSO4, 150 ммоль КСl. 
Сахароза, КН2РО4, МgSO4, KCl («Реахим», 
Россия); трис-НCl («Serva», Германия). Все 
растворы готовили eх tempore на бидистил-
лированной воде.
После промывания от крови кусочки 

ткани сердца массой примерно 250–300 мг 
помещали в охлаждённый стальной пресс 
с отверстиями 1 мм и продавливали в кали-
брованный гомогенизатор Даунса из квар-
цевого стекла с тефлоновым пестиком 
при соотношении «среда выделения/ткань» 

= 1/2. Через 7–10 мин с момента извлечения 
тканей из организма животного получали 
30%-ный гомогенат. 
Временной режим забора ткани мио-

карда, гомогенизации и инкубации был 
стандартизован и ограничивался 40 мин 
с момента забоя животного до окончания 
полярографического измерения показа-
телей активности митохондрий тканей, 
что соответствовало методическим требо-
ваниям обеспечения адекватности статуса 
митохондрий in vitro их «нативному» со-
стоянию, максимально приближенному 
к состоянию in vivo [6]. 
Энергетический обмен нативных мито-

хондрий сердца в гомогенате изучали по-
лярографическим методом, регистрируя 
скорости поглощения кислорода митохон-
дриями при 37 °С в 1 мл солевой среды 
инкубации, уравновешенной с кислородом 
воздуха. Исходя из того, что для митохон-
дриальных субстратов протонный ток про-
порционален скорости дыхания, кислород-
ный электрод позволяет измерять скорость 
переноса электронов по фермент-субстрат-
ным комплексам дыхательной цепи (ДЦ) 
на кислород на фоне таких скоростьли-
митирующих процессов, как транспорт 
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субстрата через мембрану, активность де-
гидрогеназ, транспорт адениновых нукле-
отидов через мембрану, АТР-синтетазную 
активность и протонную проводимость 
мембраны.
Скорость дыхания митохондрий (V) из-

меряли в [нг-атом О] мин1мг-1белка. Вклад 
в эндогенную дыхательную активность 
митохондрий NАD- и FАD-зависимых 
субстратов оценивали по данным инги-
биторного анализа с амиталом или мало-
натом [11]. Т. к. амитал, принадлежащий 
к классу барбитуратов, угнетает окисле-
ние NАD-зависимых субстратов за счёт 
блокирования потока электронов на уров-
не I фермент-субстратного комплекса ДЦ, 
обусловленного неспецифическим ги-
дрофобным взаимодействием с фермен-
том NАDH-CoQ-редуктазой, то величина 
чувствительности скорости эндогенного 
дыхания (Vэ) к амиталу пропорциональна 
активности этого участка и вкладу эндоген-
ных субстратов, окисляющихся по данному 
метаболическому пути [11].
Малонат является абсолютным специ-

фическим ингибитором сукцинатдеги-
дрогеназы (СДГ), и после введения его 
в полярографическую ячейку отсека-
ется та часть эндогенного дыхания, ко-
торая определяется вкладом сукцината. 
Чувствительность эндогенного дыхания 
(Vэ) к ингибиторам вычисляли по формуле: 
показатель чувствительности к ингибито-
ру = (1 – Vинг/Vэнд)×100%, где показатель 
чувствительности к ингибитору — чувст-
вительность эндогенного дыхания к мало-
нату (малонатчувствительность) или ами-
талу (амиталчувствительность); Vинг (Vам 
или Vмал) — скорость окисления эндоген-
ных энергетических субстратов в присутст-
вии соответствующего ингибитора в ячейке 
в концентрации 2 мМ. 
Метаболические состояния митохон-

дрий Vяк и Vглу+мал «покоя» (состояние 4 — 
«контролируемое», или «отрегулирован-
ное», согласно [11]) моделировали in vitro 

при варьировании экзогенных энергети-
ческих субстратов FAD-зависимого — ян-
тарной кислоты 1 мМ или смеси NАD-
зависимых субстратов — яблочной 
и глутаминовой кислот (малат + глутамат) 
по 3 мМ. 
Введением в ячейку разобщителя 2,4-ди-

нитрофенола (2,4-ДНФ) до 20 мкМ имити-
ровали состояние АТФ-азной «активности» 
митохондрий (состояние 3 по [11]) и полу-
чали показатели Vяк-р и Vмал+глу-р. Устраняя 
электрохимический потенциал клеточной 
мембраны и разобщая все точки сопряже-
ния в ДЦ, протонофор 2,4-ДНФ нарушает 
синтез АТФ и его регулирующее влияние 
в пунктах сопряжения дыхания с фосфо-
рилированием, вследствие чего скорость 
окисления субстратов возрастает, увеличи-
вается уровень АДФ, тем самым создаётся 
наиболее высокая функциональная нагруз-
ка на ДЦ [11].
Отклик митохондрий на вибрационный 

фактор in vivo оценивали не только по сово-

Рис. 1. Полярографическая измерительная установка 
состоит из электрода Кларка, ячейки с перемешива-
ющим стержнем, термостатируемого кожуха, во-
дяного термостата I ТЖ-0 03 (Россия), магнитной 
мешалки ММ-3М (Россия), самописца LKB Bromma 
2210 2-Channel Reсorder (Швеция).
Fig. 1. The polarographic measuring device consists 
of a Clarke electrode, a cell with a stirring rod, 
a thermostatically controlled casing, a water thermostat 
I TZh-0 03 (Russia), a magnetic stirrer MM-3M (Russia) 
and a LKB Bromma 2210 2-Channel Recorder (Sweden).
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купности кинетических (V), но и расчётных 
регуляторных параметров, которые количе-
ственно характеризовали переход митохон-
дрий в разные состояния (от эндогенного 
дыхания в состояние «покоя»; от «покоя» 
в «активное» состояние). Для этого в до-
ступных для нашего исследования мета-
болических состояниях митохондрий до-
полнительно ввели «регуляторные» 
коэффициенты приращения субстратного 
дыхания (КП) в состоянии покоя (КПп) 
и разобщения (КПр). Рассчитывали коэф-
фициенты стимуляции (КС) и коэффици-
енты разобщения (КР), например, КСяк=Vяк/
Vэ; КРяк-р=Vяк-р /Vяк, где: КСяк — стимуляция 
эндогенного дыхания экзогенным субстра-
том янтарной кислотой, Vяк — скорость 
дыхания митохондрий после добавления 
в полярографическую ячейку сукцината; 
КСяк-р — стимуляция субстратного дыха-
ния 2,4-ДНФ, Vяк-р — скорость окисления 
янтарной кислоты после добавления 2,4-
ДНФ. Коэффициенты приращения и стиму-
ляции выражали в относительных едини-
цах измерения.
Предполагаемое повреждающее дейст-

вие общей вибрации и защитные свойства 
лекарственного препарата подтверждали 
морфогистологически. Обработка гисто-
логического материала (ткань мышцы 
миокарда левого желудочка в области вер-
хушки) осуществлялась в ходе стандартной 
гистологической спирто-парафиновой про-
водки. Окрашивание препаратов произво-
дили гематоксилином и эозином. 
Статистическую обработку данных вы-

полняли с помощью пакета прикладных 
программ Exсel 2002 («Microsoft Corp.», 
США), Statistica 6,0 («StatSoft Inc.», США). 
Значимость межгрупповых различий оце-
нивали параметрическим (t-критерия 
Стьюдента) и непараметрическим (U-тест 
Манна–Уитни) критериями в зависимо-
сти от типа распределения, который опре-
деляли в модуле «Basic Statistica/Tables. 
Frequency tables» ППП Statistica 6,0. 

Результаты и их обсуждение 
В ранее опубликованных авторами ре-

зультатах экспериментального изучения 
феномена вибрационного воздействия 
[3] было показано, что с увеличением ча-
стоты (от 8 до 44 Гц) и длительности ви-
брации (от 7-ми, 21-го до 56-ти сеансов) 
на уровне системы энергопродукции ми-
окарда кроликов вклад активности ком-
плекса NАDH-CoQ-редуктаза (I комплекс 
ДЦ) в энергообеспечение ткани снижался, 
что согласуется с представлениями о его 
большей уязвимости [9]. Одновременно 
активность FАD-зависимого фермент-
субстратного комплекса (II комплекс ДЦ), 
шунтирующего часть электрон-транспорт-
ной цепи и обеспечивающего парциальные 
реакции ДЦ митохондрий с участием эн-
догенной и экзогенной янтарной кислоты 
in vitro [12], повышалась, свидетельствуя 
о его ведущей роли в поддержании энерге-
тического обмена в неблагоприятных усло-
виях внешней среды. 
Пролонгация воздействия и накопление 

вибрационной дозы неизменно приводи-
ли к гиперактивации системы окисления 
янтарной кислоты, которая сопровожда-
лась явлениями торможения и разобще-
ния окислительного фосфорилирования, 
свидетельствуя о формировании низко-
энергетического сдвига в системах энер-
гообеспечения тканей. Подобная функци-
ональная перестройка в ДЦ митохондрий 
в ответ на вибрацию [23] соответствует 
аналогичной картине «смены метабо-
лических путей» на фоне других видов 
неблагоприятных воздействий [9]. Это 
позволило использовать режим вибра-
ции с определёнными характеристиками 
(56 сеансов, 44 Гц, 0,5 мм) в качестве 
неинвазивной модели [4], вызывающей 
митохондриальную дисфункцию и гипок-
сический тип клеточного метаболизма [3] 
для дальнейшего изучения биологических 
феноменов вибрации и возможностей 
фармакологической защиты от вибрации 
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и других неблагоприятных факторов фи-
зической природы.
У животных, получавших нифедипин 

на протяжении 56-ти сеансов вибрации 
44 Гц, скорость эндогенного дыхания (Vэ) 
оставалась на уровне интактных живот-
ных, тогда как вклад парциальных реакций, 
по данным ингибиторного анализа, значи-
тельно изменялся (рис. 2).
Амиталчувствительность повышалась 

на 39% (р<0,05) по сравнению с группой 
вибрированных животных, малонатчувст-
вительность уменьшалась на 40% (р<0,05), 
приближаясь к показателю интактных жи-
вотных (рис. 2). При этом коэффициент 
КПэ (КПэ=мал.ч./ам.ч.) уменьшался на 56%, 
что свидетельствовало о преобладании ак-
тивности комплекса NАDH-CoQ-редуктаза 
в окислительно-восстановительных реак-
циях, подобно активности у интактных жи-
вотных.

Скорость окисления композиции субстра-
тов глутамат + малат в состоянии «покоя» 
увеличивалась на 27% и приближалась 
к показателю интактного контроля, тогда 
как в окислении экзогенной янтарной кис-
лоты наблюдали уменьшение гиперактива-
ции и приближение к границе уровня пока-
зателей интактной группы (рис. 3).
Показатели скорости субстратного дыха-

ния (Vяк и Vглу+мал) в группе с нифедипином 
оказались выше скорости эндогенного ды-
хания, свидетельствуя об энергизирующем 
действии экзогенных субстратов («мягкие» 
условия инкубации гомогената), большей 
сохранности физиологической проницае-
мости мембран для субстратов, трансмем-
бранной разности электрохимического 
потенциала ионов водорода (∆μн+), способ-
ности ферментного комплекса окислять 
субстраты и готовности последующих 
участков ДЦ транспортировать электроны 

Рис. 2. Влияние нифедипина на соотношение парци-
альных реакций Vэ по данным ингибиторного анализа 
с амиталом и малонатом.
Примечание: пунктир — интактный контроль (ИК); 
1 — вибрация; 2 — вибрация + нифедипин. Цифры 
возле столбиков диаграмм — КПэ; статистически 
значимые различия между группами 1 и 2: * — р<0,05, 

** — р<0,01.
Fig. 2. The infl uence of nifedipine on the ratio of partial 
reactions Ve according to inhibitory analysis with amytal 
and malonate.
Note: the dotted line shows intact control (ИK); 1 — vi-
bration; 2 — vibration + nifedipine. The numbers near 
the bars of the diagrams stand for KPe — statistically sig-
nifi cant differences between groups 1 and 2: * — p<0.05; 

** — p<0.01.

Рис. 3. Влияние нифедипина на скорость окисления 
NАD- и FАD-зависимых субстратов в состоянии «по-
коя» в [нг-атом О] мин-1мг-1белка (ось Y).
Примечание: пунктир — интактный контроль (ИК); 
1 — вибрация; 2 — вибрация + нифедипин. Цифры 
возле столбиков диаграмм — КПэ; статистически 
значимые различия между группами 1 и 2: * — р<0,05, 

** — р<0,01.
Fig. 3. The infl uence of nifedipine on the rate of oxidation 
of NAD- and FAD-dependent substrates at rest in [ng-O 
atom] min-1mg-1protein (Y-axis).
Note: the dotted line shows intact control (ИK); 1 — vi-
bration; 2 — vibration + nifedipine. The numbers near 
the bars of the diagrams stand for KPe; statistically sig-
nifi cant differences between groups 1 and 2: * — p<0.05, 

** — p<0.01.
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к кислороду [6, 11] по сравнению с живот-
ными без фармакологической защиты. 
Коэффициент КПп (КПп=Vяк/Vглу+мал) 

снижался на 35% (рис. 3), приближаясь 
к показателю интактных животных (1,51), 
что свидетельствовало о сохранности I зве-
на ДЦ при фармакологической защите 
с одной стороны и о регуляторном сдер-
живании гиперактивации СДГ — с дру-
гой. Коэффициент КПр (КПр=Vяк-р/Vглу+мал-р) 
уменьшался на 33%, оставаясь выше по-
казателя интактного контроля (0,98) и ука-
зывая на отрегулированный режим работы 
СДГ комплекса на фоне фармакологиче-
ской защиты. 
Однако в метаболическом состоянии 

«активности» скорость окисления экзоген-
ных NАD-зависимых субстратов в тканях 
животных, получавших нифедипин, оста-
валась по-прежнему сниженной по срав-
нению с показателем интактных живот-
ных на 42% (р<0,05); КРглу+мал уменьшался 
на 23% (р<0,05) по сравнению с вибриро-
ванными животными, что ещё раз подчёр-
кивает необходимость обобщённого анали-
за совокупности кинетических и расчётных 
показателей ввиду структурной (белковой, 
кофакторной) и функциональной слож-
ности организации фермент-субстратных 
комплексов ДЦ [10, 12]. 
Как известно, ионы Са2+, избыточно по-

ступающие в клетку через потенциалза-
висимые медленные кальциевые каналы, 
могут подавлять интенсивность дыхания 
в клетке, усиливать гликолиз, снижать со-
держание АТФ, разобщать окислительное 
фосфорилирование, активировать АТФ-
потребляющие ферменты. Совокупность 
изменений, характеризующих метаболи-
ческие состояния митохондрий миокарда 
на фоне воздействия вибрации и блокато-
ров кальциевых каналов, свидетельствует 
о том, что блокада транспорта ионов Са2+ 
в клетку на уровне потенциалзависимых 
ионных каналов L-типа клеточной мем-
браны оказывает положительное воздей-

ствие на энергетический метаболизм кар-
диомиоцитов, восстанавливая активность 
высокоорганизованного стехиометриче-
ски продуктивного [10] полиферментного 
комплекса NАDH-CoQ-редуктазы [11, 12]. 
Этот факт представляется важным, т. к. 
сайты сопряжения транспорта электронов 
с образованием высокоэнергетических про-
тонов и стехиометрия этого сопряжения но-
сят фиксированный характер. В частности, 
I комплекс ДЦ переносит 2Н+/е, при этом 
энергия перепада окислительно-восста-
новительного потенциала протонов (∆μн+) 
запасается в виде трансмембранного по-
тенциала ∆ψ, который расходуется на син-
тез аденозин-5´-трифосфата при помощи 
протонной АТР-синтазы митохондрий [12]. 
Активность и предположительная локали-
зация АТР-синтазы в структуре системы 
неспецифического выброса ионов каль-
ция митохондриальной порой (МРТ пора) 
в качестве каналобразующего компонента 
внутренней мембраны митохондрий [19] 
указывает на одну из многочисленных то-
чек соприкосновения кальциевого и энерге-
тического обменов. 
Параллельно с восстановлением актив-

ности I наблюдали регуляторное сдержи-
вание активности СДГ (II) фермент-суб-
стратного комплекса. Многокомпонентное 
устройство ДЦ, обеспечивающего высо-
кую стехиометрию Н+/О, позволяет суб-
стратам с большим положительным ре-
докс-потенциалом, нежели у пары NADH+/
NAD+ (–320 мВ), переносить восстанови-
тельные эквиваленты cразу на II (СДГ-
зависимый) участок ДЦ. Подобным обра-
зом окисляется один из субстратов цикла 
Кребса — сукцинат (редокс-потенциал ко-
торого +30 мВ), донируя электроны в ДЦ 
на yбихинон, минуя I комплекс, не способ-
ный полноценно функционировать в усло-
виях гипоксии тканей [9, 12]. К сожалению, 
этот путь окисления, шунтирующий часть 
основного потока электронов, не сопряжён 
с образованием высокоэнергетических 
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потенциалов и, теоретически, эффектив-
ность окислительного фосфорилирования 
в зоне II фермент-субстратного комплекса 
в 1,5–2 раза ниже, чем в зоне I (NADH-
зависимого) участка ДЦ [10]. 
Выявленная нами оптимизация работы 

I митохондриального комплекса, предпо-
лагаемая «минимизации» потребления О2 
и АТФ миокардом на фоне применения ни-
федипина [24] явилась, на наш взгляд, важ-
ным элементом его вибропротективного 
действия, что подтвердилось следующими 
результатами гистоморфологического ана-
лиза ткани. Если неблагоприятные эффекты 
вибрации неизменно вызывали дистрофию 
кардиомиоцитов, уменьшение капилляр-
ной сети, спазм артериол, увеличение меж-
клеточного и межпучкового отёка, очаги 
кровоизлияний и некроза [3, 23], то гисто-
морфологическая картина ткани миокарда 
у животных, получавших нифедипин, была 
более благоприятна. В частности, в карди-
омиоцитах наблюдались признаки набуха-
ния и зональной дистрофии, признаки ком-
пенсаторной реакции в виде гипертрофии 
отсутствовали, стромально-клеточная реак-
ция была представлена преимущественно 
лимфоцитарными элементами. Несмотря 
на то, что степень полнокровия в сосудах 
сердца оказалась значительно выраженной 
и отмечались диапедезные кровоизлияния 
в миокарде, дистрофические изменения 
были ограничены, признаки некроза ткани 
миокарда отсутствовали.

Выводы
На основании проведённой эксперимен-

тальной работы можно сделать следующие 
выводы:

1. Совокупность изменений, характеризу-
ющих метаболические состояния митохон-
дрий миокарда на фоне применения нифе-
дипина, свидетельствует о том, что блокада 
транспорта ионов Са2+ на уровне высокопо-
роговых (HVA) потенциалзависимых ион-
ных каналов L-типа клеточной мембраны 
влияет на функциональную активность ды-
хательной цепи кардиомиоцитов.

2. Блокада нифедипином транспорта ио-
нов Са2+ на уровне ионных каналов клеточ-
ной мембраны восстанавливает активность 
I фермент-субстратного комплекса дыха-
тельной цепи.

3. Нифедипин оказывает регуляторное 
сдерживание активности сукцинатдеги-
дрогеназы в зоне II фермент-субстратного 
комплекса, предупреждая низкоэнергети-
ческий сдвиг в ткани.

4. Блокада кальциевых каналов клеточ-
ной мембраны кардиомиоцитов на фоне 
вибрационного воздействия предотвращает 
развитие некротических изменений в ткани 
миокарда экспериментальных животных, 
свидетельствуя о его кардиопротективном 
действии.
Результаты данного исследования вошли 

в грантовые разработки Российского фон-
да фундаментальных исследований РАН 
(РФФИ № 10-04-00473, № 13-04-00186).
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