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’Исследовательские лаборатории Финской гл-v.^, * айнской государственной 
алкогольной монополии «АЛКО-. Хельсинки

Генетические факторы играют важную роль в этиологии и патогене- 
зе алкоголизма [1]. Поскольку изучение врожденных особенностей мета­
болизма мозга у людей с различным отношением к алкоголю трудно осу­
ществимо, особое значение приобр.тают исследи и,.,. на линиях жив 
вых. генетически различающихся „о их отношению х этанолу [2] Н-- 
стоящая работа посвящена сравнительному изучению в некоторых струк- 
W ЦИС ТаК"" ֊°ТНЬ!Х ’֊'ьдегиддегидрогеназы (КФ 1.2.13; 
АЛЬД! ). активность которой .прямо cam-.», z.вязана с } ровней добровольного потреб­
ления алкоголя у лабораторных крыс 13 41 А.иЛГ,..* L-a*tJ. АльД! также защищает мозг от 
проникновения высокотоксичного метаболита втанола֊ацета~льдегнда [51. 

Исследование проведено на крысах двух пар линий, выведенных в 
Исследовательских ла ораториях Финской государственной монополии 
«АЛКО» специально для изучения генетических аспектов алкоголизма 
[2]. Линии А А и • 1 - Животные соответственно с высоким и низким 
уровнем добровольного потребления (предпочтения) этанола: линии АТ 
и ANT животные соответственно с высокой и низкой поведенческой ус­
тойчивостью к токсическому действию этанола. Для исследования 
АльДГ мозга взято по / крыс-самцов каждой линии. Животных декапи- 
тирсвали. кусочки конечного мозга, гипоталамуса, мозжечка, моста и 
шейного отдела спинного мозга замораживали в жидком азоте. Криостат- 
иые срезы обрабатывали на выявление активности АльДГ по методу, опи­
санному нами ранее [6]. В качестве субстратов использовали уксусный 
(алифатический) и бензойный (ароматический) альдегиды в конечной 
концентрации в инкубационной * среде 20 мМ. Интенсивность окраски, 
пропорциональную активности фермента в структурах измеряли нито- 
^^трофотометрически с по'1ои-!ью сканирующего микроскопа-фотометра 
(МЦФУ-2 МП. ЛОМО) прп длине волны 580 нм. Средн структур од­
ного типа у каждого животного проводили не менее 20 измерений; полу- 
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ченныс средние значения обрабатывали статистически с использованием 
критерия Стьюдента.

У животных линии АА. по сравнению с крысами ANA, выявлена по­
ниженная активность АльДГ с ацетальдегидом в качестве субстрата 
(АльДГ А) в нейропиле коры обонятельных бугоркоз и повышенная ак­
тивность АльДГ с бензальдегидом (АльДГ Б) в мотонейронах спинного 
мозга и клетках Пуркинье мозжечка (рисунок). У крыс линии АТ. по 
сравнению с ANT, отмечено небольшое повышение активности АльДГ А
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Рис. Активность альдсгкддсгцдрогсказы в структи
АА И АТ В % ПО отношению К ЖИВОТНЫМ хи, Р*\.?03Га Хрыс ЛИ|։ИИ 
страт ацетальдегид, 6-^кзальдегкд). 6~Ув’
сенсомоторной коры мозга; 2—-кашилярьс коры™՝ га,<глиоз։։ого слоя 
зернистый слой коры мозга; ^—латеральная пароф\ а<03га’ •?—наружный 
полосатое тело; 6—кора обонятельных бугорков; Т®^ная область; 5 
ядра гидоталам ус а; б—мотонейроны спинного мозга* р <։р°уигь։ аРкУатиого 
го мозга; 10—нейропиль I—И зоны спинного мозга- ;/ гли°Циты спинно- 
мозжечха; 12—нейроциты зернистого слоя мозжечк- .7"Клсткк Пуркинье 
жечка; 14—нейрониты мезенцефального тракта то '• ~~Хапилляры моз-

нейроциты латерального гипоталамуса *п<-ппсЧНого нерва; /5—
Р^и.и5; ••р<0,01

почти во всех исследованных структурах ЦНС (д0
зернистом слое коры мозга и неироцитах дате, СтовеРн<> в наружном 
Лишь в перикарнонах нейроцитов аркуатного я*‘1ль։։ого гипоталамуса), 
иость АльДГ имела тенденцию к снижению. Д? ™потала”уса актив՜ 
крыс линии АТ значительно снижена в нейсоп .-?' Вно<:т‘’ Л ль<^' $ У 

. ________  _ ______ . ичцитах ганглиозного слоякоры мозга я повышена в неироцитах аркуатного 
волосных капилляров мозжечка (рисунок). ядра и эндотелии кро-

Учитывая данные о повышенном содержании дофамина в мозгу жи­
вотных линии АА [7]. можно предположить, что пониженная активность 
АльДГ в обонятельных бугорках будет в условиях потребления алкоголя 
способствовать здесь большему накоплению ацетальдегида, а следова- 
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техьнс. и продукта его кс.чдеитащш с дофамином—сальсолинола, играю­
щего важную роль в механизмах влечения к алкоголю [8]. Выявленное не­
большое увеличение активности АльДГ А почти во всех изученных структу­
рах ЦНС крыс линии АТ, по сравнению с животными ANT, м՝жет 
иметь отношение к повышенной устойчивости крыс к этанолу. Известно 
что ацетальдегид, образующийся при окислении этанола на периферии, в 
значительной степени опосредует его нейротропные эффекты [8]. В этом 
случае даже незначительные различия активности АльДГ в ряду эндо­
телий капилляров—глиоциты—нейроииты могут суммироваться при диф­
фузии ацетальдегида из крови в цитоплазму нейронов. Обнаруженные 
в некоторых структурах мозга противоположно направленные различия 
в активности АльДГ при использовании в качестве субстрата уксусного 
и бензойного альдегидов указывают на существование линейных разли- 
чип в субстратной специфичности АльДГ.

Таким образом, установлены генетически обусловленные локальные 
различия по АльДГ мозга, которые могут быть связаны с различным 
отношением крыс к алкоголю.

ALDEHYDE-DEHYDROGENASE FROM VARIOUS BRAIN 
REGIONS OF RATS DIFFERING IN PREFERENCE OR

TOLERANCE TO ALCOHOL

S. M. ZIMATKIN. *K. O. LINDROS

Institute Biochemistry, Academy of Sciences of the Belorussian SSR, Grodno
■Research Laboratories of the Finnish State Alcohol Monopoly "ALCO"

Helsinki

We studied the activity of aldehyde-dehydrogenase (AldDH, EC 
1.2, 1.3) by quantitative histochemistry in 15 functionally different 
CNS regions in two rat strains selected for differences in alcohol-as­
sociated behaviour. In animals of strain AA with high preference to al­
cohol the activity of AldDH was decreased in neuropile of the olfactory 
tubercles cortex and the decreased activity was also found in motoneuroi 
of the spinal cord, Purkinje cells and endothelium of cerebellum can'll 
laries as compared with the rats of ANA strains "rejecting^ eth 1 '| 
cohol. In AT rats resistant to the toxic effect of alcohol some ’ 
in the activity of AldDH (acetaldehyde as a substrate) was f C'jaSC 
the majority of studied brain regions; activity of AldDH with °b 'l” 
dehyde as a substrate was increased in neurocytes of the arc Г? 
pothalamic nucleus and cerebellar capillaries and in neurocyte? f th 
ganglionar layer of the cerebral cortex as compared with rats of°ANT 
strain sensitive to the toxic effect of ethyl alcohol. The <- -к ՝ 
of AldDH to the mechanism of genetically different ntt-r '■on‘r‘bbil“n 
to alcohol is discussed. of a"!mals
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Трансмиттерные молекулы
G. Nislico. Academic Press, Линден J " 20n0tf>i<՝:)- MUller 

JloHA0H- Англия, ^88 г.
Brain Transmitter Molecules nnH a r,.ler, G. Nistico, Academic Press Ln ^,1и։1агУ Giand- E- Miil- 

’ Lond°n, England, 1988.
В книге суммированы результаты Ачн, 

исследований по нейропептндам. „ей Дамента'Ь!!Ь!х ” клинических 
ими контролю над гормонами перед|1։.₽01РА,1СМИ7ТергМ' 0С^’|®естьляемсмУ 
рушения в их функциональной активное ■°'" гип0‘։,к2а֊ прослежены на- 
Иым расстройствам. Авторы указываю *՛՛ п₽и®олящие к ненроэпдокрин- 
ролирующих нейроэндокринную функш* сло*ность механизмов, конт- 
рыми различные мессенджеры (нейротп^ ” многос®Разнс путей, кото- 
ромодуляторы) взаимодействуют др,.,., СМН7Тер“' «йрогормоны и неи- 
цепния, согласно которой некоторые ней.^՝^ ₽еДлагается также кон- 
гут быть отнесены к первичной днсфХГ0*™' раССТр0Й"ва ՝։°- 

юнкцин нейротрансмиттеров С'--ео 
жание отдельных глав: Химические трансмиттеры мозга. Нейротрансмит­
теры, неиромодуляторы и нейромедиатор.,,. Гипофизотропные ре “р- 
иые гормоны. Роль пептидов мозга в управлении секри„1сй ;,са 
резней доли гипофиза. Передний гипофиз, мишень֊■ IIHC 'ишень для воздействия неи-рогормонов-неиротрансмиггеров ЦНС „ зер„(1,(.ричСских гормонов Регу­
ляция нейротрансмиттерами передней До,.„ г„.пофнза Вовлеченне не{- . 
трансмиттеров-нейропептидов в иеироэндокрннные расстройства: диаг­
ностические и терапевтические показания.
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