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ВЛИЯНИЕ а-КЕТОГЛЮТАРОВОЙ, ЩАВЕЛЕВОУКСУСНОЙ 
И ФУМАРОВОЙ КИСЛОТ НА ОБРАЗОВАНИЕ АММИАКА 

ИЗ Ь-АМИНОКИСЛОТ В ПОЧЕЧНОЙ ТКАНИ

Исследованиями ряда авторов [4, 7—11, 13, 14] установлено, что при 
инкубировании срезов, гомогената и митохондрий мозговой, печеночной 
и мышечной тканей утилизированная глютаминовая кислота в основном 
превращается в аспарагиновую. Подобная картина наблюдается также 
при инкубировании гомогената почечной ткани [14]. Вместе с тем от
мечается, что незначительная часть глютаминовой кислоты подвергается 
действию глютамат-дегидрогеназы с образованием свободного аммиака. 
По данным Де Гаан и сотр. [12], подавление процесса превращения глю
таминовой кислоты в аспарагиновую (ингибированием активности де
гидрогеназы янтарной кислоты) приводит к усилению образования ам
миака из добавленной глютаминовой кислоты.

Наши исследования показали, что срезы коркового слоя почек бе
лых крыс в аэробных условиях интенсивно деаминируют ряд Ь-амино- 
кислот (глютаминовая, аспарагиновая, орнитин, гамма-аминомасляная, 
аргинин, пролин и др.) с образованием свободного аммиака. Гомогена
ты и митохондриальная фракция почечной ткани, а также срезы и гомо
генаты других тканей (мозговая, печеночная, мышечная) не обладают 
подобной способностью. Высокий уровень выхода свободного аммиака ֊ 
наблюдается из орнитина, затем из аспарагиновой и глютаминовой кис
лот [6].

Какбв механизм образования аммиака из этих природных амино
кислот?

По мнению Браунштейна [1—3], подавляющее большинство природ
ных аминокислот переносит свою аминогруппу на «-кетоглютаровую 
кислоту (а-КГЛ) с образованием Е-глютаминовой кислоты, последняя 
при участии глютамат-дегидрогеназы подвергается окислительному деа
минированию с образованием «-КГЛ и свободного аммиака. В опытах 
этих авторов добавление никотинамид-аденин-динуклеотида (НАД) и- 
«Х-КГЛ значительно усиливало образовайие аммиака из аспарагиновой 
кислоты и аланина. НАД оказывал подобное влияние на процесс обра
зования аммиака и из глютаминовой кислоты.

< По мнению Бунятяна и Мовсесяна [5], аспарагиновая кислота ® моз
говой и печеночной тканях деаминируется при участии ■ Деамино-НАД֊. 
Никотинамид-аденин-динуклеотид при помощи соответствующей деамит 
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назы подвергается деаминированию с образованием свободного аммиа
ка и деамино-НАД. Аспарагиновая кислота переносит свою амино-груп
пу на деамино-НАД, при этом последний превращается в НАД, который, 
деаминируясь НАД-деаминазой, вновь превращается в деамино-НАД и; 
повторяет цикл. Углеродный остов аспарагиновой кислоты вовлекается 
в лимоннокислый цикл и подвергается дальнейшим превращениям.

В опытах Бунятяна и Мовсесяна инкубирование мозговой ткани 
вместе с аспарагиновой кислотой и НАД вызывает значительный при
рост свободного аммиака.

Имея в виду эти данные, мы провели ряд исследований по изучению 
влияния а-кетоглютаровой, щавелевоуксусной (ЩУК) и фумаровой 
кислот (ФК) на образование аммиака из Б-глютаминовой, Б-аспараги- 
новой кислот и из Б-орнитина.

Опыты проводились со срезами коркового слоя почек белых крыс՝.. 
Срезы, весом 200 мг, были инкубированы на Кребс-Рингер-бикарбонат- 
ном буфере, рН-7,4, при I—37°С, в течение одного часа. К инкубируемо® 
среде аминокислоты добавлялись в количестве 5мМ (конечная концен
трация), концентрации же а-КГЛ, ЩУК и ФК составляли 0,75 мг/мль 
Общий объем инкубируемой среды—2 мл, газовой фазой были кислород 
(95%) и углекислый газ (5%). Микродиффузия аммиака проводилась, 
по Конве. Аммиак определялся колориметрически после добавления 
реактива .Несслера. Аминокислоты определяли методом электрофореза 
на бумаге.

Результаты опытов показали (табл. 1), что при добавлении а-КГЛ 
в инкубируемую среду, как в контрольном опыте, так и вместе с глюта
миновой и аспарагиновой кислотами, а также и с орнитином, наблюда
ется подавление образования аммиака.

Т а б л и ц а Г 
Аммиакообразование из Ь-аминокислот при добавлении а-КГЛ, ЩУК

и фумаровой кислоты

Условия опыта Контроль
ный опыт

Глютамино
новая кисло

та

Аспараги
новая кисло

та
Орнити»

Контрольный опыт • ■ ..................... 125 236 298 334
а-кетоглютаровая кислота ..... 79 156 197 261

Контрольный ОПЫТ ........ 125 236 293 334

Щавелевоуксусная кислота • • • • 85 197 231 307

Контрольный опыт ............................. 140 244 284 347

-Фумаровая кислота............................. 85 172 186 150

Щавелевоуксусная кислота также вызывает понижение продукции: 
аммиака как в контрольном опыте, так и в опытах с упомянутыми ами
нокислотами. Причем тормозящее влияние а-КГЛ на образование ам- 
■миака выражено сильнее, чем щавелевоуксусной кислоты. Интересно
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Таблица 2
Влияние а-КГЛ, ЩУК и фумаровой кислоты на превращения Ь-аминокислот 

в корковом слое почек

Условия опыта

Количество аминокислот в гаммах/г

Глютамат

ткани

Аспартат Орнитин

Контрольный опыт

а) без добавлений ........................................   . • .380 200 220б) ֊ ’630 140 2С0В) ֊ ЩУК......................................................... 630 250 200Г) Ч фумаровая кислота................................. 610 250 180
Глютаминовая кислота 

а) без добавлений .................................................1160 290 180
1190 350 180в) + фумаровая кислота................................. 1270 330 180

Аспарагиновая кислота 
а) без добавлений ..................................................810 890 1806) + а-КГЛ ......................................................... 990 750 180в) + фумаровая кислота.................................. 1010 910 160

Орнитин 
а) без добавлений............................................. ...490 250 1010

б) ֊у а-КГЛ............................................................... 640 180 1280
в) + ЩУК......................................................... ... 610 290 1270
г) + фумаровая кислота................................ 620 290 1230

отметить, что фумаровая кислота вызывает более выраженное тормо
жение образования аммиака из Ь-аминокислот, чем “-КГЛ и ЩУК

Надо было полагать, что добавленные кетокислоты и фумаровая 
кислота вызывают определенные сдвиги в аминокислотном составе по
чечной ткани, которые могли быть причиной подавления образования 
свободного аммиака. В связи с этим параллельно изучалось влияние 
этих кислот (а-КГЛ, ЩУК и ФК) на содержание глютаминовой, аспа
рагиновой кислот и орнитина в срезах коркового слоя почек.

Как видно из табл. 2, в контрольных опытах в присутствии а-КГЛ,. 
ЩУК и ФК наблюдается значительное повышение содержания глюта
миновой кислоты. Добавление а-КГЛ вызывает также понижение ко
личества аспарагиновой кислоты, между тем как в присутствии ЩУК 
и ФК наряду с повышением количества глютамата отмечается также не
которое увеличение содержания аспарагиновой кислоты.

При инкубировании срезов с глютаминовой кислотой наблюдается 
некоторое увеличение аспарагиновой кислоты. Глютамат вместе с ЩУК 
приводит к дальнейшему повышению содержания аспарагиновой кисло
ты, а с фумаровой—вызывает повышение содержания как глютамино
вой, так и аспарагиновой кислот.

Добавление одной аспарагиновой кислоты приводит к значитель
ному возрастанию глютаминовой кислоты. Аспарагиновая кислота вмес
те с а-КГЛ вызывает заметное понижение содержания аспартата (по 
«равнению с контролем) и дальнейшее повышение глютаминовой кисло- 
Биологический журнал Армении, XXII, № 2—2



18 ж. С. Геворкян, А. С. Оганесян

ты. Фумаровая кислота вместе с аспарагиновой вызывает значитель
ное повышение количества глютаминовой кислоты, а содержание аспа
рагиновой кислоты почти не изменяется. При добавлении одного орни
тина наблюдается некоторое повышение содержания глютаминовой и 
аспарагиновой кислот. Орнитин вместе с а-КГЛ приводит к дальнейше
му увеличению количества глютаминовой кислоты и существенному по
нижению содержания аспарагиновой кислоты. Орнитин вместе с ЩУК 
и ФК приводит к повышению содержания глютаминовой и аспарагино
вой кислот. Следует отметить, что при добавлении кетокислот и фума
ровой кислоты вместе с орнитином, несмотря на определенные изменения 

,в содержании глютамата и аспартата, количество самого орнитина при 
этом не только не уменьшается, а даже несколько повышается, что, 
по-видимому, связано с использованием добавленных кетокислот в ка
честве энергетического субстрата; при этом орнитин не деаминируется, 

;И его содержание сохраняется на высоком уровне.
Как показывают приведенные данные, добавление а-КГЛ, ЩУК и 

ФК приводит, с одной стороны, к повышению содержания глютамино
вой и аспарагиновой кислот (в случае ЩУК и ФК), а с другой — подав
лению образования аммиака как в контрольных опытах, так и при до
бавлении их вместе с Ь-аминокислотами.

Наши наблюдения показали, что Ь-глютаминовая и Ь-аспарагино- 
вая кислоты, а также Ь-орнитин, в срезах коркового слоя почек белых 
крыс интенсивно деаминируются и усиливают дыхание почечной ткани 
[6]. Усиление поглощения кислорода при этом связано с окислением 
углеродного остова этих аминокислот (а-КГЛ, ЩУК) по циклу Кребса. 
Возможно, что добавленные к срезам почечной ткани а-КГЛ, ЩУК и 
ФК, интенсивно окисляясь, предохраняют распад (деаминирование) 
Ь-аминокислот. Данные .кетокислоты, как конечные продукты процесса 
деаминирования (а-КГЛ, ЩУК), оказывают подавляющее действие на 

.активность деаминирующих ферментов почечной ткани (фумаровая кис
лота в почечной ткани легко превращается в ЩУК и а-ДГЛ). Следо
вательно, в пробах, инкубированных с кетокислотами, к концу инкубации 

-будет определяться больше аминокислот, чем в контрольных пробах.
Подавление образования аммиака из Ь-аминокислот в присутствии 

кетодикарбоновых кислот можно объяснить также и устранением обра
зовавшегося аммиака путем ресинтеза глютаминовой кислоты из ам
миака и “-КГЛ, однако скорость реакции прямого реаминированйя в 
тканях низкая, поэтому она не может играть существенной роли в про
цессах подавления образования аммиака в присутствии кетодикарбоно
вых кислот (а-КГЛ и ЩУК)-

Таким образом, подавление аммиакообразования из Ь-аминокислот 
в присутствии а-КГЛ, ЩУК и ФК надо объяснить подавлением актив
ности ферментов, осуществляющих деаминирование Ь-аминокислот, и 
предотвращением утилизации эндогенных и добавленных аминокислот. 
Не исключена возможность, что фумаровая кислота сама1- по себе (не 
•через превращения в КГЛ и ЩУК) оказывает подавляющее действие 
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на аммиакообразование в почечной ткани. В связи с этим следует отме
тить также, что «-КГЛ, ЩУК и ФК в определенной мере подавляют по
глощение глютаминовой, аспарагиновой кислот и орнитина срезами кор
кового слоя почек.

Для выяснения механизма подавляющего действия «-КГЛ, ЩУК и 
ФК на аммиакообразование из Ь-аминокислот в почечной ткани в даль
нейшем необходимо провести подробные исследования с более точными 
методами (изотопы).

Результаты предварительных опытов показали, что кетокислоты 
(а-КГЛ и ЩУК) в почечной ткани (возможно и в других тканях) ока
зывают регулирующее влияние на процесс деаминирования глютамино
вой и аспарагиновой кислот и орнитина.
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ժ. Ս. ԴԵՎՈՐԳՅԱՆ, Ա. Ս. ՀՈՎՀԱՆՆԻՍՅԱՆ

ԱԼՖԱ-ԿԵՏՈԳԼՅՈԻՏԱՐԱԹԹՎԻ, ՕՔՍԱԼԱՔԱՑԱԽԱԹԹՎԻ ԵՎ ՖՈՒՄԱՐԱԹԹՎԻ 
ԱԶԴԵՑՈՒԹՅՈՒՆԸ Լ-ԱՄԻՆԱԹԹՈՒՆԵՐԻՑ ԱՄԻԱԿԻ ԱՌԱՋԱՑՄԱՆ

ՊՐՈՑԵՍԻ ՎՐԱ

Ամփոփում

Հեղինակների ուսումնասիրությունից ստացված տվյալները ցույց են 
ավել, որ ինկուբա ցիա յի ընթացքում Ն֊գլյուտ ամ ինաթթուն, Լ֊ասպարագինա- 
թթուն և Ն֊օրնիտինը բավական մեծ ինտենսիվությամբ դեզամինացման են 
ենթարկվում սպիտակ առնետների երիկամների կե ղևա յին մասի կտ րվածք- 
ների կողմից, առաջացնելով մեծ քանակությամ բ ազատ ամիակ։ Ալֆա֊կետո֊ 
գլյոլտարաթթվի, օքսալաքացախաթթվի և ֆումարաթթվի ազդեցության տակ 
ճնշվում են հիշյալ ամինաթթուների դեզամինացումը և ամիակի առաջացումը 
նրանցից։ Ենթադրվում է, որ այդ թթուները ճնշում են այն ֆերմենտների ակ~ 
տիվությունը, որոնք ներգրավվում են հիշյալ ամինաթթուների դեզամինացման 
պրոցեսներում ։
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