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JEV REGULACE ZKRACOVANI SRDECNIHO SVALU KREATINEM

Akademik E.I. Casov z Akademie l1ékafskych
véd SSSR, doktor biologickych véd V. N. Smir-
nov, kandidat chemickych véd V. A. Saks a dok-
tor biologickych véd L. V. RozenStrauch z Vé-
deckovyzkumného tstavu kardiologie A. L. Mjas-
nikova Akademie lékarskych véd SSSR objevili
dosud nezndmy jev regulace sily zKkracovani sr-
decéniho svalu kreatinem. Tento objev, ktery vy-
jadfuje dileZité zvlaStnosti svalového zKraceni
a energetického metabolismu myokardu, byl
u¢inén na podkladé provedenych teoretickych
a experimentdlnich vyzkumi energetiky a bio-
chemie zkracovani srde¢niho svalu.

Energie, kterd je zapotfebi ke zkrdceni srdec-
niho svalu, se vyrdbi v procesech aerobniho
okysliéeni mastnych kyselin a glukézy. Zaklad-
ni stadia téchto procesti probihaji tak, Ze jsou
spfaZena se syntézou adenosintrifosfatu v re-
akci okyslidujiciho fosforovani. Zkraceni svald
probihd v disledku rozstépeni adenosintrifos-
fatu v adenosintrifosfatové reakci miozinu, jed-
né z hlavnich bilkovin zkracujiciho aparatu sva-
lovych bunék. Mélo se za to, Ze adenosintrifos-
fat pouZivany k udrZovani zkriceni prichazi
ke zkracovacimu aparatu svalové buiiky primo
z mitochondri, tj. p¥enos energie byl povaZovan
za jednoduchou fyzikdIni diftzi adenosintrifos-

fatu z mitochondrd svalové buiiky. AvSak po-
sledni vyzkumy biochemickych zmén, probiha-
jicich ve svalové buiice pri infarktu myokardu,
ukéazaly, Ze v téchto podminkach se zcela pre-
ruduje zKracovani srde¢niho svalu pfi témeér
neménné a vysoké hladiné adenosintrifosfatu
v buiikdch. Tyto vysledky se nesrovnivaly se
vSeobecné pfijatym schématem prepravy ener-
gie v srdecnich buiikdch a byly podkladem pro
hypotézu o tom, Ze prenos energie lze proveést
kreatinfosfdtem — fosfatovym spojenim, které
existuje v srdecnich burikdch. Vychéazejice z to-
ho, provedli autofi podrobné vyzkumy mecha-
nismu interbunééné prepravy energie v srdec-
nim svalu.

V srdecénich burikdch je vysoka aktivita krea-
tinfosfokindzy — fermentu katalizujiciho zpét-
nou reakci fosforovani kreatinu adenosintrifos-
fatem s vytvarenim kreatinfosfatu a adenosin-
difosfatu. P¥i vyzkumu rozklddani tohoto fer-
mentu uvnitt buiiky se zjistilo, Ze asi 30 % kre-
atinfosfokindzy srdec¢ni buiiky je lokalizovano
v mitochondriich a asi 20 % je spojeno s mio-
fibrilami srdce.

Podrobny prazkum funkéni dtdlohy mito-
chondridlni kreatinfosfokindzy s pouZitim fyzi-
kdlnéchemickych a matematickych metod a
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rovndZ experimentdini studium uvedené otaz-
ky potvrdily, Ze tento ferment je zpisobily vel-
mi uéinné katalyzovat pouZivdni kreatinfosfa-
tu syntetizovaného v mitochondriich adenosin-
trifosfatu pro syntézu v mezimembréanovém pro-
storu mitochondrii. Uginnd syntéza kreatinfos-
fatu se zajiStuje funkénim spraZenim Kkreatin-
fosfokindzy s adenosintrifosfatem — adenosin-
difosfatem translokazi. Translokéze, lokalizova-
nd ve vnitfni membrand mitochondrii, prendsi
molekuly adenosintrifosfdtu zevnitf pfimo na
aktivni ustfedi kreatinfosfokinazy, lokalizované
na vné&jsi strané vnitfni membréany, kterd pouZi-
va molekuly adenosintrifosfatu pro ucinnou
syntézu kreatinfosfdtu. V disledku takového
spraZeni je prakticky jedinym makroenergetic-
kym fosfadtovym spojenim vychdzejicim z mito-
chondrii do cytoplazmy kreatinfosfat.

Vyzkum bunéénych struktur, ve kterych pro-
bihaji procesy pouZivdni energie (miofibrily,
sarkoplazmaticky retikylin, plazmatickd mem-
brdana buiiky) ukéazal, Ze se vSemi témito struk-
turami je spojen zvlaStni izoferment kreatin-
fosfokindzy, tésné spojeny s adenosintrifosfaty
pfimo udrZujicimi reakci pouZzivani energie. Di-
ky tomu miZe kreatinfosfat syntetizovany v mi-
tochondriich byt G¢éinné pouZivdn k uspokojo-
vani energetickych potreb builky.

Dukaz existence kreatinfosfatové cesty vni-
trobuné&céné piepravy energie umoznil uéinit za-
vér o tom, Ze sila zkracovani srde¢niho svalu
z4avisi na intenzité plepravy energie touto ces-
tou a tim na vnitrobunééném obsahu kreatin-
fosfatu. Spravnost tohoto zdvéru byla dokdzéana
pFi pokusech s pouzivanim zkracujicich péasek
srdce Zaby. Bylo zjiSténo, Ze vymyvani kreatinu

ze svalovych bunék srdce dlouhodobou perfuzi
normélnim fyziologickym roztokem je provaze-
no paralelnim zmen$enim obsahu kreatinfosfa-
tu a sily zkracovéani srdec¢niho svalu. Zavedeni
kreatinu do svalu umoZnilo v téchto podmin-
kach zcela obnovit vychozi obsah kreatinfosfa-
tu, coZz bylo doprovdzeno uUplnym obnovenim
sily zkracovani. Vysledky téchto experimenti
ukéazaly, Ze sila zkracovani srdec¢niho svalu za-
visi na obsahu kreatinfosfatu v builkdch, coZ
se opét urcéi koncentraci kreatinu v burikach.
Tak kreatin, ktery je zptsobily stimulovat ane-
bo inhibovat kreatinfosfdtovou cestu prepravy
energie, je uéinnym reguldtorem sily zKracova-
ni srde¢niho svalu.

Védecky vyznam tohoto objevu spociva v tom,
7e prinasi zdsadni zmény do soucasnych pred-
stav o cestdch vnitrobunéc¢né prepravy energie
ve svalovych buiikdch srdce a vytvafi podklad
pro vypracovani nového sméru vyzkumia meta-
bolismu myokardu. Prakticky vyznam objevu
spociva v tom, Ze otevird nové moZnosti hleda-
ni a vytvafeni farmakologickych preparatd a
prostiedkii, které volitelné ovliviiuji jednotliva
stadia vnitrobun&&né piepravy energie a umoz-
fuji cilevédomé plscbit na zkracovani myokar-
du. Konec koncia to umozZni vypracovat nové
prostiedky pro 1é¢eni srdec¢nich a cévnich ne-
mocl.

(Objev SSSR ¢is. 187)

(Statni vybor Rady ministrd SSSR pro vynalezy
a objevy. Objevy v SSSR. Sbornik kratkych po-
pisti objevl zapsanych ve Statnim rejstiiku ob-
jevii SSSR)
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