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Введение. Нейродегенеративные заболевания, включающие гетерогенную группу наслед-
ственных моторно-сенсорных невропатий Шарко-Мари-Тута (ШМТ), сопровождаются ми-
тохондриальной дисфункцией. Целью данной работы было определение активности мито-
хондриального фермента дигидролипоилдегидрогеназы (DLD) как маркера патологиче-
ских изменений при ШМТ.
Методы. Кровь брали утром натощак, замораживали и хранили при -70 оC. 10 мкл кро-
ви, озвученной и солюбилизированной смесью детергентов, добавляли в 190 мкл реакци-
онной среды. Измеряли флуоресценцию НАДН (340/470 нм) на микропланшетном ридере
Clariostar Plus. Скорость катализируемой DLD реакции характеризовали в физиологи-
ческом (НАД+-зависимое окисление дигидролипоамида) и нефизиологическом (НАДН-
зависимое восстановление липоамида) направлениях, учитывая фоновые скорости с ди-
тиотреитолом (ДТТ) или НАДН, соответственно. Субстратную специфичность DLD ре-
акции крови сравнивали с таковой очищенного фермента DLD. Для определения стати-
стической достоверности различий использовали t-test.
Результаты. Скорость НАД+-зависимой DLD реакции у больных была значимо выше по
сравнению с контрольной группой: 77 ± 6 против 36 ± 9 у.е./c, соответственно (р=0,00084).
Скорость НАД+-зависимого окисления ДТТ образцами крови составляла 30-50% от скоро-
сти окисления дигидролипоамида, существенно превышая скорость окисления ДТТ очи-
щенной DLD (<10%). ДТТ:НАД+ оксидоредуктазная активность крови повышалась с ро-
стом концентрации фосфата калия в среде измерения. По скорости обратной реакции (9,0
± 4 у.е./c у больных против 6,6 ± 1,5 у.е./c у здоровых) достоверных различий не обна-
ружено. Прием витамина В1 приводил к повышению скорости НАД+-зависимой (87 ± 6
у.е./с, p=0.02) и обратной (-12 ± 1 у.е./с, р=0.03) DLD реакций у больных, по сравнению
с больными до витаминотерапии (74 ± 8 у.е./с и -8 ± 2 у.е./с для прямой и обратной
реакции соответственно).
Выводы. Патологические изменения при ШМТ сопряжены с повышением скорости ката-
лизируемого DLD крови окисления дигидролипоамида, что может отражать компенсатор-
ный ответ на митохондриальную дисфункцию при нейропатии. По сравнению с контроль-
ной группой при ШМТ повышается и скорость НАД+-зависимого окисления ДТТ допол-
нительными к DLD тиол-дисульфид оксидоредуктазами, свидетельствуя о существенных
изменениях в антиоксидантной системе крови при ШМТ.
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