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КИНЕТИЧЕСКИЕ ХАРАКТЕРИСТИКИ РЕАКЦИИ 
ДЕЗАМИНИРОВАНИЯ СЕРОТОНИНА И БЕНЗИЛАМИНА 

В МИТОХОНДРИЯХ ГОЛОВНОГО МОЗГА
У ЗИМОСПЯЩИХ сусликов

ВОЙТЕНКО Н. II., ПОПОВА Н. К.

Изучали дезаминирование серотонина и бензиламина митохондрий ствола головного мозга у бодрствовавших дочищенной фракции 
в зимней слячке сусликов, в также влияние этих фнзиолоншсг'3""1"4 " "ахол,1вш"хс!| 
•симость скорости дезаминирования от концентрации субстрата "пя00™’"*" "а ЗЭВН՜ 
нирование серотонина и бензиламина МАО митохондрий в ств наРУжено дезами- 

■бодрствующих, засыпающих и спящих сусликов. Интенсивной^6 головного мозга У 
ротонипа и кинетические характеристики этой реакции поет Дезаминирования се- 
риод засыпания, когда дезаминирование бензиламина еще суще?371" изменения 8 пе՜ 
от периода бодрствования. Во время зимней спячки подавлялись "С отли‘1алось 

дезаминирование серото.....га и Умакс превращения МАО-серо^овп» Процссса' ОД||ак°
жались более резко, чем дезаминирование бензиламина и V комплекса сни- 
комплекса. При этом установлено увеличение сродства МАО •'"“'с՛ МАО'®енз,1лаМ|1и 
к бензиламину. Предполагается, что в экстремальных Ус КЭК К ссротО||Н|,У. так и 
няется механизм действия МАО. ' ловиях зимней спячки изме-

Известно, что зимоспящие животные в условияхи пониженного содержания кислорода в организх н,13ких температур 
точно высокий уровень дезаминирования серотонин С°Храня10т Доста­
вании этого возникло предположение о том что"""3 На 0С|10՜
ных по сравнению с незимоспящими МАО (оксг " зимоспящих живот- 
рующая, флавинсодержащая, КФ 1. 4. 3. 4) обл^^^^7333’ дезамипи՜ 
свойствами, обеспечивающими дезаминирование В' отлича1°Щимися 
генных аминов в экстремальных условиях зП>,„»*Изненно важных био-

МАО животного организма представлена двумя кта: МАО А и МАО Б, отличающихся субстратной спе <₽°РМами ФеРмен՜ 
личной чувствительностью к ингибиторам [3] и вып ЦИ(ричност.ью 11 Раз՜ 
полагают, разные физиологические функции [4] Акт1"ЯЮ1ЦИХ’ КЗК пред' 
нетические характеристики реакции дезаминиоог "ВНость МА0 11 ки՜ 
бензиламина, как известно, зависят от температурн"3"113 сеРотонина и 
ния эксперимента [5], фосфолипидного окружения"'՝՝ УСЛОВИЙ пРовеДС- 
бран, в которые вмонтирована МАО [6]. ’ цел°стности мем-

В литературе нет данных ни о формах МАО у 31и ных. ни об изменениях активности различных фопм \\°л^ЯЩИХ живот՜ 
спячки. Цель настоящей работы заключалась в иях/ ' В условиях 

изучении активности
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МАО и кинетических характеристик реакции дезаминирования серото­
нина и бензиламина в митохондриях ствола головного мозга зимоспя­
щих сусликов в состоянии бодрствования, засыпания, спячки.

Материалы и методы

Работа выполнена на самцах краснощеких сусликов (Citellus егу- 
trogenys), отловленных летом в Новосибирской области. Осенью жи­
вотных помещали в подвал, где температура поддерживалась в преде­
лах 2—6°. В опытах использовали бодрствующих сусликов с ректаль­
ной температурой 37°, сусликов в переходный (период от бодрствования к 
спячке, когда животные уже не реагировали на взятие их в руки, с рек­
тальной температурой 11—-15°, и спящих сусликов, находящихся в тече­
ние 4 месяцев в состоянии глубокого зимнего оцепенения, с ректальной 
температурой 2—6°.

Животных декапитировали и отделяли ствол головного мозга. 
Фракцию митохондрий, полученную центрифугированием 10%-ного 
гомогената ствола головного мозга в 0,32 М сахарозе [7], хранили 
при —20°. Для определения дезаминирования серотонина митохондрии 
суспендировали в фосфатном буфере, pH 8,5 [8], для определения 
дезаминирования бензиламина использовали боратный буфер, pH 9,2 
[9]. В качестве специфических субстратов использовали серотонин- 
креатпнинсульфат (МАО А) и бензнламин-гидрохлорид (МАО Б) 
[3, 10, 11]. Величины удельной активности МАО рассчитаны но на­
чальным скоростям реакции, так как .при используемых серотонине ,։ 
бензиламине в течение 30 мин инкубации накопление аммиака во вре­
мени протекало линейно. Графики строили, используя метод двойных 
обратных величии Лайнуивера-Бэрка, Км и VM։k.c определяли по Кор­
ниш-Боудену [12]. Инкубацию митохондрий (30 мин) проводили при 
температуре, соответствующей температуре тела животных, то есть 37’ 
у бодрствующих, 11°—у засыпающих, 7°—у спящих. Активность МАО 
выражали в нмоль аммиака/мг белка. Аммиак определяли методом 
изотермической отгонки [13] с последующим применением реактива 
Несслера, а белок по Lowry и соавт. [14, 15].

Результаты и обсуждение

Как видно из приведенных в таблице данных, у краснощекнх сус­
ликов при всех изучавшихся физиологических состояниях под влия 
пнем МАО в митохондриальной фракции ствола головного мозга деза­
минировались как серотонин, так и бензиламин. Изучение реакции 
дезаминирования серотонина и бензиламина показало, что у бодрствую­
щих сусликов при температуре инкубации, соответствующей темпера­
туре тела (37°), дезаминирование серотонина протекает значительно 
интенсивнее, чем дезаминирование бензиламина, (максимальная ско­
рость превращения МАО-серотонин комплекса выше скорости превра­
щения МАО-бензиламин комплекса, и сродство МАО к серотонину не­
сколько более выражено, чем сродство МАО к бензиламину.
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"У находившихся в’глубокой зимней спячке сусликов при инкуба­
ции препарата митохондрий при 7° дезаминирование серотонина и бен­
зиламина по сравнению с бодрствующими животными было снижено. 
Уровень дезаминирования серотонина снизился более чем в 10 раз, а 
бензиламина — только в 3 раза. В период спячки уменьшалась скорость 
превращения МАО-серотонин комплекса, при этом скорость превра­
щения МАО-бензиламин комплекса также понижалась и резко возра­
стало сродство МАО к бензиламину (та'бл.).

При впаданни в зимнюю спячку, когда температура тела снижа­
лась до 11 — 15° и животные становились неподвижными, дезаминиро­
вание серотонина и бензиламина протекало неодинаково. Дезаминиро­
вание серотонина уже в первый день оцепенения снижалось до тех зна­
чений, которые наблюдались у спящих животных. Дезаминирование- 
бензиламина существенно не отличалось от такового у бодрствующих
сусликов. При этом скорость превращения МАО-серотонин комплекса 
понижалась почти до той, которая наблюдалась у спящих сусликов.
при почти неизменной величине сродства фермента к серотонин г рость превращения МАО-бензила.мйн комплекса оставил- ’ С'<0՜ 
уровне бодрствующих животных, хотя сродство М4О л еЩе "а 
заметно снижалось. -к бензиламину

Построенные по методу двойных обратных величин ЛайншБэрка графики зависимости скорости дезамшч.п^,, ■'^инуивера- 
бензиламина МАО митохондрий замороженной-отХшей^Г""3 " 
ствола головного мозга бодрствующих, засыпаю! • Фракции

Щих’ спяших СУСЛИКОВ
от концентрации этих субстратов подчиняются уравнению Михаэлиса- 
Ментен, как это ’было отмечено на замороженных-оттаявших митохон­
дриях крыс [5]. Прямые, характеризующие зависимость скорости деза­
минирования от концентрации субстрата в обратных величинах, по­
строенные для бодрствующих, засыпающих, спящих сусликов как в 
случае дезаминирования серотонина, так и в случае дезаминирования 
бензиламина, не пересекаются и не накладываются друг иа друга 
(рис. 1,2)-

Таким образом, полученные данные свидетелькраснощеких сусликов, в каком бы физиологии СТВУ'ОТ 0 том, что у 
находились, в митохондриальной фракции ствол-СК°М Состоянии они не 
исходит дезаминирование серотонина и бензил 1ОЛОВНОго мозга про- 
гать, что у сусликов, как и у крыс, в дезаминиров^'""3 Можно пола-

серотонина участвует МАО типа А, а бензиламина—МАО типа Б 
цененных нами низких концентрациях этих субст' ,П°СКОЛЬКУ ПРИ при 
цифически дезаминируется МАО А [16], а бенчиТ3™՝3 серотон|г>> спе- 
Так как активность МАО А у бодрствующих суслик"*՝֊МАО Б [17]. 
сти МАО Б, вполне вероятно, что у бодрствующи. ” ВЫШе актнвно 
нальная активность МАО А, связанная с митохонд'՜СЛ"Ков Функцио 
[8, 10], превалирует над функциональной активностью"с"наптосо5 
ной с митохондриями перикарионов [18]. у бодп , связан 
дезаминирование серотонина превышает дезамп,>.,„СГВУЮЩИХ СУСЛИКО 

вам|1ниР°вание бензилами
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Таблица
Влияние зимней спячки на активность МАО (нмоль аммиака/мг белка/мнн), Кы и 
Умакс реакции дезаминирования серотонина и бензиламина во фракции митохондрии 

ствола головного мозга сусликов

Субстраты

Бодрствование, темпе- | 
ратура инкубации 37՜

Засыпание, температура 
инкубации 11°

Спячка, температура 
инкубации 7°

1 
серотонин бензиламин

1 
серотонин

1
бензиламин серотонин бензиламин

Активность фер­
мента

5,21 ±0,41 
(4)

1,72+0,19 
(4)

0,69+0,07* 
(4)

1,41+0,18 
(4)

0,49+0,02* 
(4)

0,57+0,15* 
(4)

к„ 161,3+12,2 221,7+17,3 141,0+6,7 543,3+70,3* 54,02±15,50* 8,88+5,50*

Ума кс. 5,67+0,09 2,26+0,08 0,77+0,01* 2,96+0,24 0,58+0,02* 0,68+0,03

Примечание. Серотонин и бензиламин применяли как субстраты МАО в концен­
трации 1 мкмоль/мл. Км выражено в нмоль/мл, У։,акс в нмоль аммиака/мг белка/мпн. 
В скобках указано количество животных. Б каждом опыте поставлены две повторные 
пробы. * р < 0,01 но сравнению с бодрствующими животными 



на, по-види-мому, за счет более высокой максимальной скорости пре­
вращения МАО А-серотонин комплекса. Более высокое сродство МАО 
к серотонину способствует увеличению максимальной скорости пре­
вращения МАО-серотонин комплекса при более низких концентрациях 
субстрата по сравнению с бензиламином.

Рис 1. Влияние различных физиологических состояний зимоспящих сусли­
ков на зависимость скорости дезаминирования от концентрации серотони­
на в обратных величинах но Лайнунве.ру-Бэрку во фракции митохондрий 
ствола головного мозга. Б-бодрствуюшие, температура тела 37°; 3-засы- 

пающие, температура тела 11-15°; С-спящие, температура тела 2-6°
!

У спящих сусликов обнаружено оолее резкое понижение дезами­
нирования серотонина по сравнению с бензиламином (табл.). Это сви­
детельствует об относительно высокой активности МАО Б, сохраняю­
щейся во время зимней спячки, хотя функциональная значимость ее 
не вполне ясна. Повышение сродства МАО к обоим субстратам у спя­
щих сусликов, вероятно, является существенным моментом в механиз­
мах спячки, поскольку максимальная скорость дезаминирования ами­
нов у них может быть обеспечена при очень низких концентрациях суб­
страта. В • проведенном нами ранее исследовании [2] на гомогенате- 
ствола головного мозга сусликов было показано, что активность МАО 
по отношению к серотонину у спящих сусликов снижается гораздо 
меньше, чем в неразделенной митохондриальной фракции. Можно 
предположить, что во время спячки дезаминирование серотонина раз­
ными фракциями изменяется в неодинаковой степени и в неразделен­
ную митохондриальную фракцию переходит значительно меньше МАО 
А. а -большая часть ее остается в отброшенных более тяжелых или бо­
лее легких по сравнению с ней фракциях [7, 10, 16].

152



Приведенные графики зависимости скорости дезаминирования се­
ротонина и бензиламина от концентрации этих субстратов, построен­
ные по методу двойных обратных величин Лайнуивера-Бэрка, показы­
вают. что как в случае дезаминирования серотонина, так и в случае 
бензиламина график, полученный для бодрствующих сусликов (1, Б, 
2, Б), не пересекается с графиками, полученными для спящих (1, С: 
2, С) или для засыпающих (1, 3; 2, 3), как следовало ожидать при 
наличии ингибиторов, снижающих активность фермента. Прямые, харак­
теризующие зависимость скорости дезаминирования от концентрации 
субстратов в обратных величинах, не накладываются друг на друга, 
что можно было бы ожидать от последствий только прямого воздей­
ствия низких температур, вызывающих снижение количества активных 
молекул и числа активных соударений [19]. Наши предыдущие иссле­
дования [2], показавшие более высокие значения О,о в пределах тем­
ператур (22—7°) у спящих сусликов по сравнению с бодрствующими, 
дают еще одно основание для заключения об изменении каталитиче­
ских свойств МАО при спячке.

Рис. 2. Влияние различных физиологических состояний зимоспящих сусли­
ков на зависимость скорости дезаминирования от концентрации бензил­
амина в обратных величинах по Лайнуиверу-Бэрку во фракции митохонд­

рий ствола головного мозга. Обозначения те же, что и на рис. 1

Следует полагать, что активность МАО у засыпающих и спящих 
сусликов снижается не под влиянием ингибиторов или прямого воздей­
ствия низких температур, а в силу изменения механизма действия 
МАО под влиянием условий спячки.
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Несомо
наково влияют на активность Р когда температура тела

S'
серотонин КОМП՛" , ь СПящих животных, длительное время ка­
чении, которые - j спячке. Дезаминирование бензилами-
ходившихся в г՜^ °’'°‘։ ть превращения МАО-бснзиламин комплекса 
на и максималь остаются еще на уровне бодрствующих сус-
тР'ковОиРУснижаются, по-видимому, позднее, так как у спящих живот­

ных дезаминирование бензиламина и максимальная скорость превра-
МАО бензипамин комплекса снижены. Эти факты дают основа-

щщ предположить, что роль МАО А и МАО Б в механизмах спячки 
''Минакова. как неодинаковы и изменения в механизме действия МАО 

л МАО Б под влиянием условий спячки.И-^стно что каталитические свойства МАО А могут подвергать- 
L-гвенным изменениям или трансформации вследствие мягкого 

СЯ спения тиоловых групп в активном центре и образования сульфено- 
° пай гЬоомы аминоксидазы [20], возникающей под влиянием пе- 
вокислои Ч- г- пенно образующихся в условиях пониженных

I22- 23>՝температур дейСтвием трансформированной формы МАО мо-
вание серотони^с^-^^ролитИЧеским „утем [20], что немаловажно в 
жет осушес Судя по тому, что реальное дезаминирование серото- 
условиях спячки^У^ характеристикп реакции дезаминирования серо- 
нина и ки отся еще при погружении в спячку, можно допустить, 
тонина измен ^„K0B При засыпании трансформируется, хотя не не­
что МАО моЖНОСТЬ синтеза фермента с более высокой субстратной 
ключена во3՝ $ экстремальных условиях спячки. Изменение актив- 
специфичность!^ & ]<оторая не подвергается трансформации [24], 
,ности 1 „рпоятно в результате синтеза фермента с измененными происходит, вероя1»и.
свойствами.

izimpTIC CHARACTERISTICS OF SEROTONIN AND 
benzylamine deamination in hybernation

VO1TENKO N. N., POPOVA N. K.

,։f Rphavioural Phenogenetics, Institute oi Cytology and Genetics, Laboratory,o^B of USSR Academy of Sciences, Novosibirsk

activity of monoamine oxydase has been studied in brain stem 
. ’nrlrial freeze-leavage undivided fraction of active, falling asleep 

mi\°<VHbernatin" ground squirrels. The effect of these pnysiological sta- 
and hlbernat g „ serotonin and benzylamine has been also investl- 
tes on deamin deamination of serotonin and conversion of
MAO-s?rotonngIn complex decreased more drasticly than benzylamine dea­
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mination and MAO-benzylamine complex conversion. An increase in 
MAO affinity both to serotonin and benzylamine has been found. These 
changes in MAO-serotonin activity and in kinetic characteristics of sero­
tonin deamination started at the period of falling asleep, when benzyl­
amine deamination did not change significantly. The supposition is made 
that in natural hibernation the mode of MAO action is altered.
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