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Аннотация Покззайо. что ни мере фракционирования мозговой ткани 
усиливается окисление янтарной кислоты, достигающее максимума о очи
щенной митохондриальной фракции. Наблюдаемое и гомогенатах (осо
бенно ствола мозга) снижение интенсивности окисления янтарной кисло
ты при старении не улззлниается во фракциях мозга и печени Янтарная 
кислота по сравнению с <£-кетоглутаровоЙ является более эффективным 
субстратом окислении В склаптосомной фракции окисление а-кетоглута- 
ровой кислоты при старении заметно усиливается, а в очищенной мито
хондриальной изменения выражены слабо.
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Abstract —The rate of succinate oxidation I.creased in the course of 
puriiiration of rat brain subcellular particles.

The intensity of >uccinate oxidation in the cerebral cortex and especi
ally in the brain stem bOniogenates decreased significantly, while in bra
in crude and purified mitochondrial and synaptosomal fractions and in 
liver mitochondrial fraction It did not change during ageing.

Oxidation of а-keioglutarate m synaptosomal fraction was enhan
ced, while in niUochondrt.il traction the changes with age were negli
gible.
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Глюкоза является основным источником энергии, необходимой для функ
ционирования мозга. Однако в процессе старения ослабляется про
дукция энергии за счет глюкозы как в целом мозге 19], так и и ого суб
клеточных частицах [2]. снижается уровень макроэргов [9] и полу мак
роэргов [5]. Дыхание мозга обеспечивается также окислением конеч
ных продуктов гликолиза [12]. Из субстратов окисления, юбавлеиных 
к очищенной митохондриальной фракции мозга (ОМФ), максимальное 
пси лощение кислорода вызывает пировиноградная кислота (ПВ) — ос
новной конечный продукт гликолиза. Сопоставимое с ИВ поглощение 
кислорода дает янтарная кислота (ЯК) [12]. которой отводится особая 
роль в регулировании энергетических процессов организма. Она в зна
чительной степени покрывает энергетические потребности миокарда при 
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старении, сердечной недостаточности |11]. Однако до сих пор остает
ся нс полностью выясненной роль ЯК в энергетическом обеспечении 
мозга, в особенности его субклеточных частиц, при старении. Цель на
шего исследования состояла в выяснении возрастных изменений в ин
тенсивности окисления ЯКи теснейшим образом связанной с нею в об
менных процессах а-кстоглутаровон кислоты (а-КГ) в мозге и н неко
торых субклеточных частицах его.

Матерна.։ и методика. Опыты были поставлены на белых крысах линии Вистар 
двух возрастных групп: половозрелых (5—6-месячиых) и старых (24-месячных).

Животных обезглавливал», извлеченные большие полушария мозга помешали в 
0,154 .4 раствор КС!. Мозг очищали от оболочек и кровеносных сосудов, отделяли 
кору и ствол мозга и готовили 20%-ный гомогенат на 0,32 М растворе сахарозы На 
каждую пробу брали 1 мл гомогената коры или ствола мозга, что соответствовало 
200 мг свежего веса. Все процедуры проводили при температуре, близкой к 0°.

Для получения митохондриальной (очищенной и неочищенной) и сннаптосомной 
фрикций (СФ) из мозга готовили 10%-ный гомогенат на 0.32 М растворе сахарозы, 
содержащем 1 ммоль ЭДТА, pH 7,4. Неочищенную, очищенную и синаятосомную 
фракции получали из целого мозга (без мозжечка) по ранее описанному метолу [6, 
11, 13]. На пробу брали 1 мл суспензии, приготовленной на 0,32 Л\ растворе сахаро
зы, соответствующей 2.6 3.6 мг белка фракции,

Окисление ЯК при старении изучали и в митохондриальной фракции печени, ко
торую выделяли по уже описанной нами методике [4]. На пробу брали 1 мл мито- 

ондриа.л.нон суспензии, соответствующей 500 мг свежего веса печени. Объем инку
бационной смеси во всех случаях доводили до двух мл К-фосфатным буфером, 
pH 7,4 [3].

Пробы инкубировали в течение 40 мин при 37°. Дыхание определяли манометри
ческим методом Варбурга, белок—по .Поури [14]. В качестве субстратов окисления 
использованы ЯК и сс-КГ {Sigma. США) з конечных концентрациях 10 ммоль

Результаты и обсуждение. Полученные результаты свидетельству
ют о гом, что во всех исследованных нами фракциях. независимо От 
возраста животных, ЯК является эффективным субстратом окисления 
(табл. 1,2). Однако в различных тканевых препаратах ЯК окисляется
Таблица Интенсивность окисления янтарной кислоты в гомогенатах коры и 
ствола головною .мозга белых крыс при старении (мкмоль О2/г свежен ткани/30 мин}

Возраст 
животных Контроль

Янтарная кислота

количество разница

Кора м о з г а
Половозрелые 28.94+0.69 

(У)
55.82+0.71 

(И)
26 88

Старые 29.0+0.89
(9) 

Р>0.5

49.81+0.49
(12) 

Р<0.001

20.81

С т н о м о з г а
Половозрелые 27.19+0,66

(б)
51.76+0.51

(9)
24.57

Старые
21.58*1.44 

(6)
Р <.0.005

35.69+0 79
(У) 

р<0.001

15.11
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< разной интенсивностью. Так, сели в гомогенатах коры и ствола мозга 
поглощение кислорода в присутствии ЯК усиливается приблизительно 
в два раза (табл И, в неочищенной митохондриальной фракции моз
га—более чем в два раза, в СФ—почти в три раза (2,81 и 2,99), то в 
ОМФ- -7,2 и 8,2 (табл. 2), а в митохондриальной фракции печени в 
9,08 и 9,5 раза (табл. 3) соответственно у половозрелых и старых жи
вотных Сопоставление приведенных данных показывает, что по мере 
возрастания степени очпщенности препаратов повышается интенсив- 
кость окисления ЯК. достигая максимума в чистых митохондриальных 
фракциях.
Таблица 2. Интенсивность окисления янтарной кислоты во фракциях головного 
мозга белых крыс при старении (мкмоль Оо‘‘101) мг белка,30 мин)

Янтарная кислота
Контроль ----------------------------------------

количество разница

Возраст 
животных

Неочищенная митохондриальная фракция

Половозрелые 30.78*0.М
(9)

69.54+1.03
(9)

38.76

Старые 28.17+0.49 
(9՛)

Р<0.005

73.39+2.05
(9) 

Р>0.1

45.22

Очищенная митохондриальная фракция

Половозрел :.е 22.51+1.38
(«)

162.34+3.65
(9)

139.80

Старые 18.79+0,63
(9) 

Р<0.025

154.96+5.23
Р^.2

136.17

Синапюсомизя фракция

Половозрелые 42.77+2.33
(»)

120.36+3.95
(9)

77.59

Старые 37,29+3.29 
(о)

Р>0.1

111 5 *5.48 
(9) 

Р>0.2

74.21

Возрастные сдвиги в интенсивности окисления ЯК отчетливо выра
жены в гомогенатах коры и ствола мозга. По сравнению с половозре
лыми в гомогенатах коры мозга старых животных окисление ЯК сни
жается на 22,6%, а в гомогенатах ствола—на 38,5%. Как н в случае с 
ГК [I], возрастное снижение интенсивности окисления ЯК отчетливее 
в стволе- более древнем отделе мозга. В остальных исследованных 
нами фракциях возрастная разница в степени окисления ЯК пезначн 
тельна. Так, в неочищенной митохондриальной фракции старых живот 
пых намечается тенденция к усилению его (16,66%). а в ОМФ и СФ, ня 
оборот, выявлено статистически недостоверное ослабление этого про
цесса (Р -С,2пР>0,2) (табл. 2).

В митохондриальной фракции печени ЯК усиленно окисляется как 
у молодых, так и у старых животных (табл 3). У старых животных 
окисление ЯК протекает несколько интенсивнее (Р>0,05).
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Таблица 3. Окисление янтарном кислоты в митохондриальной фракции печени 
крыс при старении (мкмоль О2/100 мт белка/30 мин)

Возраст 
животных

Янтарная кислота
Контроль --------------- ----------------------

количество разница

Половозрелые 6.6+0.24 59.98+1.35 53.38
(53) (25)

Старые 6.67+0.38 63.75+1.23 57.08
(18) (Я՜)

Г>0 5 Р>0.05

а-КГ по сравнению с ЯК является менее эффективным субстратом 
окисления, хотя хорошо окисляется в ОМФ и СФ мозга (табл. 2, 4). У 
животных обеих возрастных групп а-КГ стимулирует дыхание ОМФ 
мозга более чем в два раза Окисление а-КГ у старых животных сни
жается на 15,06% (табл. 4).

Таблица 4. Интенсивность окисления а КГ б очищенной митохондриальной и 
сниапгосомной фракциях головною мозга крыс при старении (мкмоль О2/Ю0 м։ 
бел к а /30 .мни)

Возраст 
животных Контроль

а -Кетоглу тар ова а кислота

количес7ПО £ >гзни11а

Очг. ценная митохондриальная фракция

Половозрелые 21.16+0.63 
(6)

46.^+О.52
0)

25.77

Старке ’8.32+2.04 
(5) 

Р>0.2

Сипаптосомная

40.21 ±1.33 
(6)

Р<0.01

фракция

21.83

Половозрелые 36.77+1.21
(12)

49.51+1.27
(8)

12.74

Старые 30.75+0.86 
сП՜) 

Р<0.01

57.35*1.05 
(7)

Р<0.01

26.6

Как видно из данных, приведенных у табл. 4. эндогенное дыхание 
СФ мозга при старении снижается из 16,4%. При добавлении а-КГ в 
инкубационную среду поглощение кислорода стимулируется в зависи
мости от возраста в разном степени; у молодых дыхание СФ стимули
руется на 34,65%, у старых—на 86,5%, т. е. у старых окисление а-КГ 
протекает значительно интенсивнее. Таким образом, н СФ в отличие от 
ОМФ к старости окисление а-КГ не только не снижается, а, наоборот,, 
усиливается. Подобные данные о возрастном повышении интенсивно
сти окисления глюкозы получены и в отношении миокарда [7].

Свободные и сннаптосомные митохондрии не только гетерогенпн 
[15], но и при инкубировании находятся в разных условиях фуикино- 
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пирования [II], что, по-витимому, и составляет основу разнонаправ
ленных изменений в интенсивности окисления а-КГ в ОМФ и СФ при 
старении. Усиление окисления а-КГ и сравнительно небольшие изме- 
цення в эндогенном дыхании Свидетельствуют о сохранности функции 
никла трнкарбоновых кислот СФ в старости. Усиление окисления а-КГ. 
возможно, имеет и компенсаторное значение. Полученные нами данные 
срндетелБствуют о том, что а-КГ по сравнению с ЯК является менее 
эффективным субстратом окисления (табл 2 ц 4), что совпадает с ли
тературными данными [12].

Проведенные исследования заметных возрастных изменений в окис- 
Ленин ЯК на уровне ОМФ н СФ нс выявили. Возрастные сдвиги от
четливее выражены в гомогенатах, и в особенности в гомогенатах ство
ла, что совпадает с полученными ранее результатами опытов с глута
миновой кислотой | ! ]. Данные о степени возрастных изменений в про
цессе окисления ЯК к а-КГ позволяют допустить, что при старении по
являются ингибиторы изученных процессов, которые по мере фракнио- 
пирования .мозга удаляются, вследствие чего в очищенных фракциях 
не удается выявить возрастных сдвигов. О существовании ингибито
ров метаболических процессов имеются литературные данные [8].
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