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Соматостатин—пептид, состоящий из 14 аминокислот следующей 
структуры
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Этот тетрадекапептнд был изолирован из гипоталамуса животных 

и является ингибирующим фактором выделения гормона роста из адено­
гипофиза как in vitro так и in vivo (։,s).

Все больше накапливается данных, подтверждающих, что в гипота- 
ламо-ненрогнпофнзарной системе образуется много гормонов иолипеп- 
тнднон природы, оказывающих регулирующее влияние не только из 
функцию аденогипофиза (рилизинг-гормоны), но и висцеральных орга­
нов. в частности на деятельность сердца (К и С)

В гепезе полнпептндных нейрогормонов мы придаем большое зна­
чение пептидил-пептнд гидролазам мозга, которые действуя на различ­
ные белки-предшественники отщепляют от них соответствующий поли­
пептид (6 ) Полипептндные нейрогормоны в свою очередь могут воз­
действовать на активность этих ферментов. Ранее мы определяли актив­
ность кислых и нейтральных протеаз, ди- и триаминопептидаз. моноа­
цил- и дипептидаз ариламидаз в различных частях мозга и гипофиза 
(•' ). Целью настоящего исследования было изучение влияния сомато­
статина на активность пептидил-пептнд гидролаз (кислые и нейтраль­
ные протеазы) в гипоталамусе, нейрогипофизе, коре и'аденогипофизе.

Опыты были поставлены на белых крысах весом 150—200 г. Жи­
вотных быстро декапнтировали. в холодных условиях изолировали ги­
поталамическую часть, кору, аденогипофиз и нейрогипофиз. После 
очистки от сосудов их взвешивали и гомогенизировали стеклянным 
гомогенизатором |1 10) в течение 10 мин. Экстракцию ферментов 
производили в трис-НС! буфере. рН7.6 (для нейтральных протеиназ) 
и в нитратном буфере, pH 3,2 (для кислых протеиназ). После центри­
фугирования в течение 15 мин (50 III об/мин) из надосадочион жидкое -
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ти брали 0.1 ли для определения ферментативной активности. Субстра­
том для обоих ферментов служил денатурированный гемоглобин. Инку­
бацию проводили в течение I часа (37։). Ферментативную реакцию ос 
ганавлнвалн добавлением 18% трихлоруксусной кислоты Высвобож 
дающиеся в течение реакции !ЧНггруппы определяли нингидрином, 
используя стандартную кривую глютаминовой кислоты (7). Соматоста­
тин добавляли в каждую пробу в дозе 0,0|—0,1 микрограмм.

Таблица I

Изменение активности кислых протеаз (.кьн/г свежей ткани) в гипоталамусе, 
коре, аденогипофизе н в мсПрогииофнзе у крыс при прямом добавлении

соматостатина

Гипоталамус• НсПрО! ипофит Аденогипофиз Кора

контроль ОПЫТ контроль ОПЫТ контроль ОПЫТ контрол. ОПЫТ

6,7+0,88

(5)

0.6+0.36

/’<0-001

15+2.04

(6)

0.6+0.22

(5)

/'<0.001

12.87+0,01

(5)

1.7+0.20

(♦) 

+>0.001

6.6 0»90

(5)

Ы610.31

Р>0Ю01_

Как видно из табл. I активность кислой протеиназы наивысшая в 
нейрогипофизе и аденогипофизе и почти одинакова в коре и в гипота­
ламусе. Это можно объяснить, по-внднмому, тем, что в нейрогипофизе 
с наибольшей интенсивностью происходит растепление белков, различ­
ных предшественников гормонов. После инкубации фермента с сомато­
статином через час отмечается резкое понижение активности кислой 
протеазы во всех изученных частях мозга и в аденогипофизе. В ней­
рогипофизе активность этого фермента почти полностью ингибируется. 
Аналогичная картина наблюдается в гипоталамусе. Весьма отчетливо 
ингибируется активность фермента в аденогипофизе. Затем в коре 
головного мозга этот эффект почти одинаково повторяется при добав­
лении соматостатина как в дозе 0,01, так и в дозе 0,1 мкг в пробе. 1а- 
ким образом, различные дозы соматостатина оказывают одинаковое 
ингибирующее влияние на активность кислой протеазы. Представлял՛։ 
интерес изучение нейтральной протеазы, ибо главным образом при 
нейтральных pH среды происходит образование физиологически актив­
ных пептидов от белков-предшественников. Как видно из табл. 2 
наибольшая активность нейтральной протеазы имеется в аденогипофизе, 
затем в нейрогипофизе, коре н в гипоталамусе. Под влиянием сомато­
статина резко ингибируется активность нейтральной протеазы нейроги­
пофиза н аденогипофиза.

51



Г а б л и ц и 2
Изменение активности нейтральных протса» (•м,;..мД сисжсй ткани I и пинт -та кусе, 

коре, аденсгнпофпзе м п нейрогипофизе у крыс при прямом добавлении соматостэтниа

Гипоталамус 11сйрогнпофнл Ахеногнпофн । Кора

КОНТ 1.1 ь опыт контроль ОПЫТ контроль опыт контроль опыт

4.94+0.37

5

2.08+0.17

/5/

Р<0.001

8,3 0.66

С ՛ 
*7

о.58+(1-65 

б, 

Р>0.001

9,25+0.87

/6/

0.68+0.53 
■

/•/

/>0.001

7,3+0.71

•«>

1.5+0.09 

/5/

Р>0.901

В отличие от кислой протеазы, в гипоталамусе ингибируется око- 
ло 40% нейтральной протеазы и в коре происходит торможение ее ак­
тивности.

Следует отметить, что на активность нейтральной протеазы со.мато- 
статин действует ингибирующим образом в дозах 0,01 микрограмм.

Таким образом, сома . стадии является мощным естественным 
ингибитором различных нептиднл-пептнд гидролаз разных отделом 
мозга и аденогипофиза. Это явление можно считать исключительно 
важным с точки зрения наличия регуляторных механизмов распада 11 
вероятно биосинтеза белков и многих полнпентидных гормонов самого 
мозга. '՛ - *|

Наши данные показывают, что соматзстатип обладает ингибирую­
щим свойством н в отношении активности аминопептидаз.

Гомогенат крысы н субклеточные фракции содержат факторы, ко­
торые ингибируют очищенную кислую протеиназу (активна при pH 
3,2) и трипсин (активен при pH 7,6) Антитрннтическнй фактор является 
тер.мостабильным и нсдиализируемым началом, н небольшом количест­
ве находится в ядре (но не является ни нуклеиновой кислотой, ни 
протамином и ни гистоном).

Экзогенными ингибиторами кислых протеаз является пепстатин- 
пентапептид бактериального происхождения (я).

В поджелудочной железе имеется вещество, которое также инги­
бирует трипсин. Этот фактор может оказать влияние и на активность 
кислой протеазы (' |. Действие же лепета тина не является специфиче­
ским. так как последний оказывает влияние и на трипсин. Имеется । 
ряд синтетических ингибиторов пептидил-пептид гидролаз, такие как 
7 -фенилпнруват, индол-3-пнруват и т. д. Таким образом, из естествен­
ных ингибиторов пептиднл-пептнд гидролаз в мозгу образуется толь 
ко неизвестный фактор ядерного происхождения, сравнительно высо­
кого молекулярного веса, неизвестной природы Соматостатин является 
первым естественным ингибитором мозга гормонального значения, с 
известной химической структурой. -■ 1
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‘Ml |.ղ|«սկիՅ-աք։դամ Ц. IL. ԴէԼԱէՏԱՆ, |>. |Г. ՍՐԱՊՆՌՆՅԱՆ, 
1. 1Г, |)1Լ:1Լ1|Տ1ԼՆ II. ՍՀ ԴԱԼՈՏէԼՆ

Un d in in nil in ui in |ւ G|i ui<|i|l.gri ip jmbp U|Lupn|)q|q~u|Lii|iii|ii| fi|iqrii|iuqui ||i 
uil|in|n|nip |ui|( վրա nii|Li||i Լվ քփսրւֆխփ տարբեր մասերում

1! ոմատոստատինր տետրաղտկապեպտիղ Լ, որն աոաշանում է հի պո֊ 
քքլսլամոլսոէմ և տրղեքակում / սոմատստրոպինի տրտա ղտ տումն աղենոՀիպո- 
ֆխլիցւ

1/ույՆ ս.շի»ատանրւււ մ ցույց Լ տրված, որ սոմատ ո ստատինի ուղղակի ադ- 
ղեցաթյան ներքո (0,1— 0,01 միկրողրտմ) ուղեղի և հ իպոֆիղի տարրեր հատ­
վածների պեպսւիղիլ* պեպտիղ 'իղրոլաղների (քքքԼու ե չեղոք պրոտետզներ) 
ակտիվության իէիստ անկում Լ տեղի ունենում ւ Այս փաստր վկայում Լ այն 
մասին, որ ուղեղում դոյաթյուն ունի պեպ տիղիլ֊պեպտիղ Հիղրոլաղների 
ակտիվոէ/1 յան հորմոնալ կանոնավ որմս/ն մ ե քս ան իղ մն եր, որոնք» մեր կարծի֊ 
քով կարևոր ղեր կունենա պէէքիպեպտիղտ յին րնոէյթ ունեցող հորմոնների 
ղենեղումւ
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