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К настоящему времени благодаря усилиям отечествен- 
ных и зарубежных исследователей установлены основные пу- 
ти обмена углеводов в организме животных и человека. Вы- 
делены и очищены многие ферменты, участвующие в превра- 
щении углеводов, выяснено значение этого вида обмена для 
жизнедеятельности организма.

Интенсивно изучается регуляция углеводного обмена. 
Исследования последних лет приближают к пониманию меха- 
низмов действия ряда гормональных факторов (инсулина, ад- 
реналина, глюкагона и др.) в метаболизме углеводов. При- 
влекает интерес изучение участия в углеводном обмене ви- 
таминов. в частности, тиамина.

Обзор литературы состоит из двух частей. В первой ча- 
сти приводятся современные представления о превращении 
углеводов в организме животных и человека по гликолити- 
вескому и пентозофосфатному пути. Обобщаются исследова- 
ния последних 5—7 лет об обмене фруктозы, синтезе и рас- 
щеплении гликогена. Кратко излагаются сведения о наруше- 
нии углеводного обмена при сахарном диабете у людей и при 
экспериментальном аллоксановом диабете у животных, ука- 
зывается на некоторые другие случаи патологии углеводного 
обмена.

Во второй части обзора литературы изложены представ- 
ления об участии тиамина в обмене углеводов. Приводятся 
реакции, в которых витамин в виде ТДФ выполняет катали- 
тическую функцию: простое и окислительное декарбоксили- 
рование альфа-кетокислот. образование ацетоина, транскето- 
лазная реакция. Излагается механизм каталитического дей- 
ствия ТДФ. Кратко освещается вопрос об образовании и рас- 
нределении тиаминфосфатов в тканях. Цитируются исследо-

Принятые сокращения: ТМФ, ТДФ, ТТФ — соответственно тиамин 
моно-, -ди- и -три—фосфаты, АТФ — аденозинтрифосфат, гл-1-ф — тлю- 
козо-1-фосфат.
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вания по изучению углеводного обмена при В1 — авитами- 
нозе, фиксируется внимание на нарушениях углеводного об- 
мена.

Данные литературы, имеющие наиболее прямое отношение 
к изучаемому вопросу, кратко сводятся к следующему. У 
В1 — авитаминозных голубей уменьшено содержание глико- 
гена в печени и мышцах, угнетен гликогенолиз, в тканях на- 
капливаются пировиноградная и молочная кислоты, понижа- 
ется всасываемость глюкозы в кишечнике (Бикл, 1926; Янов- 
ская Б. И., 1931; Петерс и сотр., 1937; Хопер. 1942). У жи- 
вотных, получавших меченую глюкозу, недостаточность тиа- 
мина уже на 10-й день снижает включение радиоактивного 
углерода в гликоген, жирные кислоты и выдыхаемый С02 
(Винер, Стейн-Паве, 1959). Изменения в обмене альфа-кето- 
глутаровой кислоты наблюдаются наиболее резко только в 
печени, в других тканях декарбоксилирование этой кетокисло- 
ты очень долго не нарушается и лишь в терминальном пе- 
риоде В1 — авитаминоза ослабляется (Сопин Е. Ф., 1957. 
1958).

Приводятся данные о возможности развития В1 — гипо- 
витаминоза при некоторых заболеваниях (Капланский С. Я. 
и др., 1947; Тунк, Уэлбон, 1953; Ревунова Е. Н., 1958; и т. д.), 
после назначения медикаментозного лечения (Островский 
Ю. М., 1958; Нузберг Л. И., 1960; Моторина В. В., 1962).

Тиамин, а в последнее время ТДФ (кокарбоксилаза) 
получили широкое применение в клинической практике (са- 
харный диабет, невриты, рассеянный склероз). Только в 
единичных исследованиях не отмечено влияние тиамина на 
углеводный обмен (Кох, 1950; Гамбесси, Маджи. 1953; и др.). 
В подавляющем большинстве работ показано, что примене- 
ние тиамина и, особенно, ТДФ у больных, сахарным диабетом 
отчетливо снижает сахар крови (Можонди, Асцоди, 1938; 
Тразов, Бардин, 1941; Боулин, 1952; Новицкая 3. В., 1950: 
Ашмонайте М. Н., Малаховский А. И., 1958 и др.). Назначе- 
ние витамина совместно с инсулином приводит к усилению 
гипогликемического действия гормона (Мартин, 1937; Бау- 
лин, 1951; Пеккер Ф С., 1950; Рысс С. М., 1963). Понижение 
гликемии после применения тиамина отмечено у здоровых
4
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интактных животных (Тиеловиц, 1937; Лиотта, 1939; Смысло- 
ва Г. И., 1951). В изолированных системах усиливается тли- 
колиз при добавлении тиамина в инкубационную среду (За- 
харова В. А.. 1952, 1959; Махида, 1958; Гиммерих Ф. И., 
1960).

Попытки объяснить указанные эффекты тиамина в угле- 
водном обмене якобы имеющимся эндогенным гиповитами- 
нозом или активацией соответствующих ферментов, содер- 
жащих ТДФ, не всегда убедительны. Так, даже при сахар- 
ном диабете содержание тиамина в тканях иногда не умень- 
шено (Нилин и др. 1940), а процессы фосфорилирования ви- 
тамина не нарушены (Винсент, 1957; Маркен-Лихтенбельт, 
Флориан, 1955). Ряд исследований проведено на объектах с 
предварительно исключенным эндогенным В1 — гиповитами- 
нозом (Мейтина Р. А., 1948).

С известными коферментными функциями тиамина не- 
возможно связать накопление-гликогена в тканях и замедле- 
ние процессов его распада при избыточном поступлении вита- 
мина в организм (Стейгервальдт, 1939; Волынский 3. М., 1949; 
Бусила, Дарагон, 1948; Вейс, Ривай, 1960). Для объяснения из- 
ложенных фактов высказывалось предположение о возможном 
участии тиамина в начальных стадиях превращения гексоз 
(Маркиз, 1952; Островский Ю. М., 1960; Фыом, 1960). Но 
детальных исследований в этом направлении пока нет. Воз- 
можную роль тиамина в регуляции начальных этапов глико- 
лиза мы попытались изучить, исследуя начальные и некото- 
рые промежуточные ферментные реакции гликолиза, которые 
по современным представлениям с функциями тиамина по- 
ка не связывают. Выбор конкретных ферментов сделан на 
основании различных косвенных данных, подробно приводи- 
мых нами в соответствующих разделах.

Все исследование проводилось по трем основным направ- 
лениям:

1. Определение активности ферментов гликолиза (альдо- 
лаза мышц и сердца, фосфорилаза печени и мышц, амилаза 
мозга и поджелудочной железы) у животных с различной 
обеспеченностью организма тиамином;
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2. Изучение активности гликолиза в изолированных си-
стемах (срезы, гомогенаты, эритроциты, изолированная диа- 
фрагма) в присутствии тиамина. ... j

3. Определение активности очищенных ферментов угле- 
водного обмена (фосфорилаза, амилаза, гексокиназа, альдо- 
лаза) в присутствии тиамина или его производных.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ
Еолуби с различной обеспеченностью организма тиамином:

1. Птиц содержали на стандартном рисовом рационе, 
предварительно обработанном для разрушения тиамина. 
Авитаминозная группа птиц получала только рис. С целью 
ускорения развития авитаминоза в пищу добавлялся ткане- 
вой сок двухстворчатых пресноводных моллюсков, содержа- 
щий тиаминазу. С 8—10 дня применялось насильственное 
кормление голубей, а на 15—20 день появлялись первые при- 
знаки витаминной недостаточности. Птицы условной нормы 
получали ту же пищу и дополнительно по 10 мкг тиамина на 
птицу в день. Третья групйа (гипервитаминоз) ежедневно в 
течение 30—40 дней получала на каждую птицу с пищей 
100—200 мкг тиамина.

Содержание этих трех групп голубей на рисовом рацио- 
не было неудачным в отношении обеспеченности организма 
птиц полноценным питанием. Но сравниваемые группы от- 
личались только по обеспеченности тиамином. Содержание 
ТДФ в мкг/ г сырого веса печени составляло соответствен- 
но для 1-2 и 3 групп — 1,23; 6,16 и 12,44, что соответствует 
литературным данным относительно В1 — авитаминоза и 
указывает на близость второй группы к норме. 2 3

2. У голубей вызывался гипервитаминоз — В1 введением 
тиамина в инъекциях в дозе 1 мг на птицу в течение месяца. 
Контрольной группе ежедневно вводили стерильный изотони- 
ческий раствор NaCl.

3. Острый окситиаминовый авитаминоз у голубей вызы- 
вался введением 40 мг окситиамина на 100 г. веса. Препарат 
вводили утром и вечером накануне опыта. Через 24 часа от 
начала введения окситиамина у большинства птиц развива-
b
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лась картина, характерная для В1 — авитаминоза (шаткая 
походка, в отдельных случаях опистотонус). У опытных птиц 
в крови накапливалась пировиноградная кислота (контроль— 
1,51, авитаминоз 4.60 мг%, р<0,001), понижалась активность 
транскетолазы эритроцитов (контроль — 2.28Х103־, авитами- 
поз — 1.33Х103־ мк моль седогептулозы /час/млн. эритроци- 
тов; р<0,01). Перед убоем птицы голодали 10—12 часов. Пос- 
ле декапитации из органов (печень, сердце, мышцы, мозг) 
при температуре 0°С приготавливали гомогенаты. Фермент- 
ную активность в гомогенатах определяли немедленно.

Аллоксановый диабет у крыс, весом 180—200 г., вызы- 
палея однократным подкожным введением 5% свежеприго- 
товленного водного раствора аллоксана из расчета 15 мг/ 
100 г. веса. Животные содержались на обычном пищевом 
рационе. На 24—:26 день после введения препарата (сахар 
крови больше 250 мг%) животных убивали. Из органов 
(сердце, печень, мозг) приготавливали срезы и инкубирова- 
ли в сосудах аппарата Варбурга (среда — раствор Тироде 
для теплокровных) в присутствии тиамина (1.106 ־5—2.10־ м) в 
течение двух часов при 37°С. В контрольных опытах ткани 
инкубировались без витамина. Манометрически определяли 
потребление кислорода в ходе инкубации и в конце опыта 
— убыль глюкозы. Параллельно проводились опыты в ана- 
логичных условиях с тканями интактных крыс. В опытах ис- 
пользовались также интактные кролики, весом 1700—2500 г, 
у которых после внутривенного введения тиамина или тиа- 
минфосфатов (ТМФ. ТДФ) из расчета 10 мг/кг веса опре־ 
делилась активность транскетолазы эритроцитов и уровень 
сахара крови.

Выделение ферментов и определение их активности.
Альфа-амилаза выделена из слюны человека по мето- 

ду Барнфельда (1956). В опытах применяли свежеприготов- 
ленное разведение фермента 1:5000 на 0-2 м фосфатном бу- 
фере, РН-7. Опытная смесь инкубировалась 10 мин. при 
37°С, реакция прекращалась добавлением равного объема 
10% сульфосалициловой кислоты. На фотоэлектроколориметре 
при длине волны 680 ммк измерялась оптическая плотность 
иодкрахмального комплекса, образующегося при взаимодей-
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ствии Нерасщепленного субстрата (крахмала) с 0,01 м раство- 
ром иода.

Активность фермента выражалась в процентах убыли 
экстинции за время инкубации. По аналогичной методике 
определялась амилолитическая активность в гомогенатах 
тканей.

Фосфорилаза из мышц выделена по методу Петровой А. Н. 
и сотр. (1949). Активность фермента определяли по убыли 
неорганического фосфата из инкубационной среды при рас- 
щеплении гликогена и по прибыли его в случае синтеза по- 
лисахарида из гл-1-ф.

Обогащенный препарат гексокиназы из мышц и сердца 
кролика выделяли по методу Стейна и сотр. (1950). Белок 
растворяли в 0,1 м вероналовом буфере, pH 7,4, разливали 
в отдельные флаконы и сохраняли в замороженном состоя- 
иии при температуре — 6°С. В инкубационной среде содер- 
жались следующие компоненты: глюкоза — 0.0015 М, Мд CI2 

—0,005М, К л — Q05M, АТФ — 0,005М, фосфатный буфер 
0,035М, pH 7,8. Активность определяли по методу Лонга 
(1952) и выражали в мк молях глюкозы на мг белка фермен- 
та.

Альдолаза выделена в кристаллическом состоянии из 
мышц кролика по методу Тейлора и сотр. (1948). Активность 
фермента определялась по способу Брунса в модификации 
Товарницкого В. И. и Валуйской Е. Н.

Активность фермента выражалась в условных единицах 
на мг ткани (белка).

'Гранскетолазу эритроцитов определяли по методу Брун- 
са и сотр. (1958) и выражали в мк молях седогептулозы 
/час/ млрд эритроцитов. Сахар в крови определяли по Ха- 
гедорну-Иенсену, гликоген в тканях — по Кремеру в микро- 
модификации Фонга и сотр. (1953), неорганический фосфор— 
по Фиске и Субарроу с аскорбиновой кислотой, белок в гомо- 
генетах, центрифугатах и ферментных препаратах — с реак- 
тивом Горнала.

Хромато^рафически чистые фосфорные эфиры тиамина 
тиаминтрифосфат — гидрат, тиаминдифосфат — тетрагидрат,
S
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тиаминдифосфат-хлоргидрат, тиаминмонофосфат-фосфат по- 
лучены из лаборатории синтеза коферментов Всесоюзного на- 
учно-исследовательского витаминного института, г. Москва 
(Березовский В. М.). Тиамин-основание получен из тиамин- 
хлорида с использованием ионообменников (ЭДА-10П). Тио- 
хром получен из дисульфида тиамина по методу Сайкс и 
Тодда (1951), окситиамин по Ридону (1951). Применялись 
следующие коммерческие препараты: гл-1-ф, гл-6-ф,
фр-1-6-диф, рибозо-5-ф, гликоген, пиритиамин-гидробромид.

Полученные результаты обработаны статистически об- 
щепринятыми методами.

РЕЗУЛЬТАТЫ И ИХ ОБСУЖДЕНИЕ 
Влияние тиамина на некоторые показатели обмена 

углеводов в организме.
У трех групп голубей (авитаминозная, нормальная и ги- 

первитаминозная), которые находились в одинаковых уело- 
виях и получали с пищей различное количество тиамина, ис- 
следовали альдолазную активность гомогенатов мышц, серд- 
ца и сыворотки крови. Результаты этих опытов представле- 
ны в таблице 1.

Таблица 1.

ИЗМЕНЕНИЕ ФЕРМЕНТНОЙ АКТИВНОСТИ В ТКАНЯХ ГОЛУБЕЙ, 
ПОЛУЧАВШИХ ТИАМИН С ПИЩЕЙ

Активность фермента 
в услов. ед.|мг. ткани 

или мл. сыворотки
Авитаминоз Норма Г иперви- 

таминоз

Альдолаза мышц
625 822 926

р < 0 ,0 1 р ־.  —0, 05

Альдолаза мышцы сердца
81 88 102

р ->  0,2 р <  0,02

Альдолаза сыворотки крови
71,4 55 73, 8

р <С 0,02 р <  0,01
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Обнаружено понижение активности альдолазы мышц 
у В1 — авитаминозных и повышение ее у гиперви- 
таминозных птиц по сравнению с контрольными. В сердце 
при авитаминозе не наблюдается заметного изменения актив- 
пости альдолазы, но гипервитаминоз сопровождается отчет- 
ливым повышением ее. Активность фермента в сыворотке 
крови повышается у авитаминозных и гипервитаминозных 
птиц.

Чтобы исключить влияние различий во всасываемости 
Еитамина из кишечника у различных групп голубей, в еле- 
дующей серии опытов (норма и В1 — гипервитаминоз) тиа- 
мин вводился в инъекциях (1 мг на птицу в день). Резуль- 
тэты приведены в таблице 2.

Таблица 2

ИЗМЕНЕНИЕ ФЕРМЕНТНОЙ АКТИВНОСТИ В ТКАНЯХ ГОЛУБЕЙ, 
ПОЛУЧАВШИХ ТИАМИН ИЛИ ОКСИТИЛМИН В ИНЪЕКЦИЯХ

Норма Г ипервита- 
миноз

Авитаминоз
окситиами-

новый
Норма י)

Альдолаза
мышц

810

Р < <

880

),05

68,1 | 87,5

р <  0,05

Альдолаза
сердца

69

Р =

71,5

0.5

13,4

р < С

17,1

),02

Фосфорила- 
за печени

12,20 | 9,70 

р <  0,05

1,77

Р =

1,96

0,5

Фосфорила- 
за мышц

5,30

Р =

5,46

0,5

1,65 | 1,23

р <  0,01

Примечание. Активность ферментов: альдолаза в уел. 
ед. /мг ткани за 10 мин.; фосфорилаза в мк молях фосфора/ 
г. ткани за 30 мин. В случае окситиаминового авитамино- 
за ферменты определялись в центрифугатах и пересчет па 
мг белка (фосфорилаза в мкг фосфора на мг белка).
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У гипервитаминозных голубей при таком способе вве- 
дения витамина повышалась активность альдолазы скелет- 
ных мышц и не менялась активность фермента в мышце 
сердца. Известно, что при насыщении организма тиамином 
накапливается гликоген в тканях (Стейгервальдт, 1939; Во- 
лынский 3. М., 1949 и др.). В доступной литературе мы не 
нашли сведений об изучении фосфорилазной активности при 
различном насыщении организма тиамином. В проведенных 
опытах у птиц, получавших в инъекциях тиамин, содержание 
гликогена в печени выше, чем у контрольных (гипервитами- 
ноз — 87,79, контроль — 70,96 мк моль глюкозы/г. ткани, 
р<0,02)י а активность фосфорилазы угнетена. Подобные 
определения были проведены и в мышцах этих голубей, но 
содержание гликогена в них не отличалось от контроля и 
активность фосфорилазы существенно не изменялась.

Недостатком моделей экспериментального пищевого В1— 
авитаминоза является изменение ряда показателей в связи 
с голоданием животных и возникновением вторичных сдви- 
гов в других обменах. Острый В1 — авитаминоз, вызванный 
введением окситиамина, лишен некоторых из указанных не- 
достатков.

У подопытных птиц с острым окситиаминовым авитами- 
возом (таблица 2) угнеталась альдолаза скелетных мышц и 
сердца. Фосфорилазная активность растворимой фракции го- 
могената печени у авитаминозных голубей этой группы не 
менялась, а в мышцах — активировалась. Амилаза сыворот- 
ки крови оставалась неизменной, но угнеталась амилолити- 
ческая активность гомогенатов поджелудочной железы у 
авитаминозных птиц (авитаминоз — 5.06, контроль — 6.33 мг 
субстрата/мг ткани за 10 мин., р=0.05).

Активация гемагликолиза тиамином in vitro отмечена 
на эритроцитах животных (Гиммерих Ф. И., 1960) . Нами на 
отмытых эритроцитах подопытных голубей определялась ско- 
рость гемагликолиза по потреблению глюкозы из инкубаци- 
онной среды. При пищевом В! — авитаминозе гемагликолиз 
не угнетался. Отмечено повышение его у гипервитаминозных 
птиц (контроль — 0,261, гипервитэминоз — 0,412 мк моль 
глюкозы/час/млрд. эритроцитов, р<0,01). Такая же тенден- 
ция наблюдается и у птиц, получавших тиамин в инъекциях.
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Нет изменении гемагликолиза при окситиаминовом авитами- 
нозе.

Активация альдолазы в тканях при В! — гипервитамино- 
зе связана, очевидно, с усилением метаболизма углеводов. 
В противоположность этому активность фермента при авита- 
минозе понижается, что свидетельствует о торможении гли- 
колиза вообще. Ферментемия при этом, видимо, обусловлена 
разрушением клеток (Бикнел, Прескот, 1953). Угнетение 
фосфорилазы в печени при гипервитаминозе может приводить 
к сбережению гликогена. В объяснении данных, получен- 
ных на голубях с острым окситиаминовым авитаминозом, 
можно исходить из общепринятых представлений о том, что 
окситиамин нарушает обменные процессы на уровне ТДФ. 
Но опыты с меченым S35—тиамином (Островский Ю. М. и 
сотр., 1965) показывают, что введение окситиамина, возмож- 
но, изменяет в тканях и какие-то окислительно-восстанови- 
тельные превращения самого тиамина.

Целесообразность применения тиамина и ТДФ в тера- 
пии сахарного диабета показана довольно убедительно (Боу- 
лин. 1952; Ашмонайте М. Н., Малаховский А. И., 1958 и др.) 
Биохимические показатели, характеризующие углеводный 
обмен (сахар и пировиноградная кислота крови, сахар мо- 
чи, ацетоновые тела и щелочной резерв в крови) исследова- 
лись неоднократно. Нет сведений об активности транскето: 
лазы эритроцитов у больных сахарным диабетом, в частно- 
сти, при назначении ТДФ, хотя он и имеет прямое отношение 
к активности пентозо-фосфатного цикла.

Нами обследовано три группы больных сахарным диа- 
бетом с различным лечением: 1-ая группа (19 человек) по- 
лучали инсулин, ТДФ и тиамин: 2-ая группа (16 человек) - 
инсулин и тиамин; 3־я группа (17 человек) — только инсу- 
лин. Активность транскетолазы у больных сахарным диабе- 
г̂ом ниже, чем у здоровых людей (диабет — 0,9 — (М; норма 

— 1,35 мк моль седогептулозы/час/млрд. эритроцитов, 
р<0,01). Применение ТДФ у больных приводит к выражен- 
ному повышению активности этого фермента в эритроцитах 
(до лечения 0,89, к концу лечения — 1,49 мк моль седогепту- 
лозы/час/млрд эритроцитов, р<0,001).

В контрольных группах больных подобного изменения в 
активности транскетолазы не наступило. Изменение других
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показателей углеводного обмена у обследованных больных 
соответствовало литературным данным. Назначение тиамина 
и, особенно ТДФ, приводило у большинства больных к сни- 
жению сахара в крови, уменьшению глюкозурии, нормализа- 
ции ацетоновых тел и увеличению щелочного резерва. При- 
менение ГДФ приводило также к нормализации некоторыт 
показателей липидного обмена: уменьшению общих липидов 
крови, повышению лецитин/холестеринового индекса. Полу- 
ченные сдвиги подтверждают целесообразность применения 
тиамина и ТДФ'в лечении сахарного диабета.

У интактных животных (кролики) была изучена актив- 
ность транскетолазы эритроцитов после однократного введе- 
ния тиамина и тиаминфосфатов. Активность фермента не из- 
меняется после введения тиамина и ТДФ и усиливается пос- 
ле ТМФ. Возможно ТМФ обладает способностью проходить 
через оболочку эритроцитов без предварительного дефосфори- 
лирования и, подвергаясь внутри клетки монофосфорилиро- 
ванию (Кислинг, 1956, 1957), быстрее других производных 
витамина включается в ферменты.

Влияние тиамина на углеводный обмен в изолированных
системах.

Изучено потребление глюкозы из инкубационной среды 
в присутствии тиамина на изолированной диафрагме, сре- 
зах сердца, мозга, печени интактных и аллоксановодиабет- 
ных крыс. Результаты представлены в таблице 3.

Таблица 3
ВЛИЯНИЕ ТИАМИНА НА ПОТРЕБЛЕНИЕ ГЛЮКОЗЫ ТКАНЯМИ

ИНТАКТНЫХ ЖИВОТНЫХ И АЛЛОКСАНОВОДИАБЕТНЫХ

Изолирован- 
пая диаф- 

рагма

С Р Е З Ы

сердца мозга печени

К О К О к о К 1 О

Интактные

крысы

3,00 

Р <

3,80

0,02

9,08

Р >

10,3

0,2

18,40

Р <

22,20

0,02

+  2,16 

Р <

+  0,56 

0,01

Аллоксано- 

вы!־! диабет

3,66

Р <

6,25

0,02

0,06

р <

3,36

0,01

11,72

Р <

15,58

0,05

:-6,55

Р <

+  1,47 

0,01
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П р и м е ч а н и е  Потребление глюкозы в мкг/мг ткани 3Л 
2 часа инкубации при 37°С. Для срезов печени—изменение ко- 
личества редуцирующих веществ в инкубационной среде в ־том 
же выражении. Для тканей интактных крыс среда содержала 
150 мг% глюкозы, для крыс с аллоксановым диабетом 
300 м г %.

Тиамин усиливает потребление глюкозы изолированной 
диафрагмой и в срезах мозга интактных крыс. Выход редуци- 
рующих веществ в инкубационную среду из срезов печени 
угнетается в присутствии тиамина, а в ряде опытов даже на- 
блюдается потребление глюкозы. Нет разницы между опытом 
и контролем в использовании глюкозы срезами сердца.

В проведенных опытах остается неясным, что оказывает 
влияние на потребление глюкозы: свободный тиамин или его 
фосфорные эфиры, так как в некоторых тканях фосфорилиро- 
вание витамина идет быстро (Рысс С. М., 1963). Учитывая 
роль инсулина в фосфорилировании тиамина (Фиденза, Лавиа- 
но, 1952; Кислинг, 1960), представлялось интересным повто• 
рить эти опыты на тканях животных с недостаточностью инсу- 
лина. Тиамин (1.10 - ’М) усиливает потребление глюкозы изо- 
лированной диафрагмой, срезами сердца и мозга у крыс с ал- 
локсановым диабетом (табл. 3). Выход редуцирующих ве- 
ществ в среду из срезов печени уменьшается в присутствии 
тиамина. В тех же опытах на изолированных системах ин- 
тактных животных и с аллоксановым диабетом обнаружено 
влияние тиамина на потребление кислорода тканями.

Повышение потребления глюкозы изолированной диаф- 
рагмой и срезами мозга интактных крыс при добавлении ти- 
амина в инкубационную среду следует расценивать как акти- 
вацию углеводного обмена в указанных тканях. Последнее 
частично может быть связано в какой-то мере с активацией 
тиаминосодержащих ферментов. Уменьшение поступления ре- 
дуцирующих веществ в среду из срезов печени согласуется с 
обнаруженным ранее угнетением фосфорилазной активности 
в печени этим витамином.

Усиление потребления глюкозы под влиянием тиамина 
сохраняется и на тканях животных с аллоксановым диабе- 
том. Эффект появляется и на срезах сердца этих животных. 
Почему на фоне недостаточности инсулина витамин проявил 
свое действие в углеводном обмене, сказать трудно. Вполне 
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возможно, что усиление тиамином окислительных процессов 
(потребление кислорода срезами сердца интактных крыс уве- 
личивалось) задевало в здоровых тканях только легко окис- 
ляемые субстраты и не влияло на нормально протекающий 
цикл гликолиза. Повреждение последнего при аллоксановом 
диабете создало какую-то брешь в обмене, куда подключились 
другие процессы, активируемые тиамином.

Сравнивая влияние витамина на интактных и аллоксан- 
диабетных животных, можно заключить, что тиамин в ряде 
случаев активирует углеводный обмен независимо от наличия 
инсулина в тканях. Если исходить из представлений, что 
активной формой витамина в тканях является только ТДФ, об- 
разование которого связано с наличием инсулина (Санада, 
1958; Кис0линг, 1960), то полученные нами результаты на кры- 
сах с аллоксановым диабетом явно противоречат таким пред- 
ставлениям. Правомерно предполагать поэтому возможность 
активного участия в обмене не только ТДФ, но и свободного 
тиамина или других его производных.

Изменение активности ферментов у птиц с различной обе- 
спеченностью организма тиамином послужило предпосылкой 
к определению активности этих ферментов в гомогенатах тка- 
ней интактных животных в присутствии тиамина или его про- 
изводных. Существенных сдвигов при этом обнаружено не 
было.

Изучение активности некоторых очищенных ферментов 
гликолиза в присутствии тиамина или его производных.

Приведенные ранее данные подтверждают предположение 
об участии тиамина в начальных реакциях обмена гексоз. 
Опытами на целых организмах и на изолированных системах 
невозможно выяснить, влияет витамин непосредственно на 
фермент или оказывает действие на его активность через дру- 
гие факторы. Только изучение выделенных и очищенных фер- 
ментов позволяет устранить многочисленные регулирующие 
механизмы клетки и целого организма, а также определить 
отношение самого энзима к добавленному реагенту. Но экспе- 
риментальные условия в этих опытах являются далеко не иде- 
альными для оптимального ферментного катализа, что значи- 
тельно осложняет перенос данных, полученных in vitro, на 
нативные ферментные системы клеток организма. Таким об
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разом, переходя к опытам in vitro, мы заранее предвидим 
указанные возражения и будем учитывать их при обсужде- 
нии полученных результатов.

Альфа-амилаза ( а  — 1.4 — глюкан — 4-глюкангидро- 
лаза, З.2.1.1.),

Активность очищенной альфа-амилазы повышается в 
присутствии производных тиамина, не содержащих галлон- 
дов. Тиамин — основание в концентрации 1.10־бМ активирует 
фермент в среднем на 24% по сравнению с контролем. От- 
четливо активировался фермент при добавлении в среду 
ТДФ — тетрагидрата и ТМФ — фосфата. В контрольных 
опытах неорганический фосфат и пирофосфат в эквимоляр- 
ных количествах были не эффективны.

Повышение активности альфа-амилазы в присутствии 
тиамин-основания, ТМФ, ТДФ — тетрагидрата в опытах 
in vitro не исключает подобного взаимодействия и в орта- 
низме. Возможно тиамин-основание, ТМФ, ТДФ — тетра- 
гидрат улучшают связь фермента с субстратом, сдособству- 
ют ионизации активных центров или лабилизуют субстрат.

Фосфорилаза ( а 14־—глюкан: ортофосфат — глюкозил- 
трансфераза. 2, 4, 1, 1).

Расщепление гликогена очищенной фосфорилазой мышц 
кролика угнеталось при добавлении в инкубационную среду 
тиамина (контроль — 81,7. опыт — 59,1 мкг фосфора мг 
белка, р<0,001). Присутствие тиаминфосфатов не изменяло 
активности фермента. Синтез гликогена из гл-1-ф через фос- 
форилазную реакцию незначительно активировался ТМФ. 
Другие производные тиамина были не эффективны. Резуль- 
тэты этих опытов указывают на вероятность непосредствен- 
ного взаимодействия между молекулами фосфорилазы и тиа- 
мина и согласуются с полученными нами ранее данными об 
угнетении фосфорилазы печени при В1 — гипервитаминозе.

Гексокиназа (АТФ: d —гексоза-6-фосфотрансфераза, 2. 
7.1.1). Гексокиназа из мышц кролика не изменяла активность 
при добавлении в среду ТДФ и смеси ТДФ с ТТФ. Не оказы- 
г.ал влияния ТДФ и на препарат из сердца. Добавление в 
среду смеси ТДФ и ТТФ в присутствии АТФ приводило к 
значительной активации гексокиназы сердца (контроль —
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195, опыт — 286 ыгк глюкозы /мг белка, за 15 мин, р<0,001). 
Полученные результаты можно рассматривать как доказа- 
тельство участия тиаминфосфатоь в начальных реакциях 
обмена гексоз в миокарде. Можно предполагать, что тиамин- 
фосфаты создают какие-то особые условия для фосфорили- 
рования глюкозы за счет АТФ.

Альдолаза (кетозо-1-фосфат-альдегид-лиаза, 4.1.2.7).
Обогащенный препарат альдолазы мышц в присутствии ТДФ 
незначительно увеличивал активность. Ни тиамин, ни его 
производные не изменяли активность кристаллической аль- 
долазы мышц. Возможность непосредственного взаимодей- 
ствия между молекулой фермента и витамина не подтверди־ 
лась. Видимо, изменение активности альдолазы в тканях птиц 
с различной обеспеченностью тиамином имеет адаптивный 
характер и связано с общей активацией гликолиза.

ВЫВОДЫ
1. Активность альдолазы мышц и сердца у голубей за- 

висит от насыщения их организма тиамином. При В1 — ги- 
первитаминозе угнетается фосфорилаза печени и активиру- 
ется гемагликолиз.

2. Потребление глюкозы из инкубационной среды изо- 
лированными тканями (диафрагма, срезы мозга) животных 
интактных и с аллоксановым диабетом усиливается при до- 
бавлении тиамина (1.10-5М). На срезах сердца этот эффект 
наблюдается только у крыс с аллоксановым диабетом. Выход 
редуцирующих веществ в среду из срезов печени уменьшает- 
ся в присутствии тиамина.

3. Очищенная амилаза в присутствии препаратов ви- 
тамина, не содержащих галогенов (тиамин-основание, ТМФ, 
ТДФ — тетрагидрат), активнее расщепляет субстрат.

4. Расщепление гликогена очищенной фосфорилазой 
мышц угнетается тиамином.

5. Обогащенный препарат гексокиназы сердца при до־ 
бавлении в инкубационную среду, содержащую АТФ, смеси 
ТДФ, ТТФ активнее фосфорилирует глюкозу.
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6. Кристаллическая альдолаза из мышц не меняет ак• 
тивНости в присутствии тиамина или его производных.

7. У больных сахарным диабетом понижена активность 
транскетолазы эритроцитов. При назначении ТДФ активность 
фермента повышается. Тиамин оказался неэффективным.

8. На основании всех полученных нами данных можно 
заключить, что тиамин помимо известного коферментного 
участия в транскетолазе пируват- и а —кетоглутаратдегид- 
рогеназах, оказывает влияние и на некоторые начальные эта- 
пы углеводного обмена, действуя или непосредственно на 
уровне ферментов (фосфорилаза, амилаза, гексокиназа), или 
вызывая адаптивные сдвиги в других звеньях (альдолаза).
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