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Деятельность ферментов, вовлекаемых на разных этапах обмена 
гликогена, находится под гормональным контролем. Роль глюкокортико 
стероидов, инсулина, катехоламинов, глюкагона в регуляции активност!
фосфорилазы, киназы фосфорилазы и гликогенсинтетазы

Изучение метаболических сдвигов в сердечной мышце 
нях под действием нейрогормона, выделенного одним из 

общеизвестна

и других тка- 
нас, условно

названного <С> (5), позволило установить, что этот коронорасширяющий 
нейрогормон усиливает образование лактата н утилизацию пирувата я 
сердечной мышце и, в значительно меньшей степени, в мозгу и печен н 
крыс. Представляло также интерес выяснение ^возможной роли нейрогор
мона «С» в регуляции активности фосфорилазы, катализирующей гли
когенолиз.

В опытах были использованы белые крысы весом 120—150 г. Ней 
рогормон вводили внутривенно, в расчете 60—180 мЕ на животное 
(за единицу активности нейрогормона <С» принимали такое количество 
препарата, которое ингибировало 1 миллиедииицу цикло-АМФ-фосфо
диэстеразы гомогената мозга крысы за 1 лшн.). Через 30 мин. животное 
быстро декапитировали и на холоду извлекали ткани, промывали н* 
дистиллированной водой и гомогенизировали на измельчителе типа 
Уоррннга

В экспериментах in vitro использовали фосфорилазу Б. выделенную 
из мышц кроликов по методу Фишера и Кребса (в). В этом случае ней 
рогормон прединкубнровали с реакционной смесыо (5 мин) перед до 
бавленнем активатора—АМФ Инкубационная смесь для определения 
активности фосфорилазы как в опытах in vivo, так и in vitro содержала 
0,1 лл 4 мМ раствора АМФ на 64 мМ глюкозо I -фосфате, 0,1 ,ял 4%- 
кого раствора гликогена. 0.1 мл гомогената ткани (или соответственно 
разведенного в 200 раз кристаллического препарата фермента). Объем 
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смеси доводили до 0.5 ,»ы 0.04 М трнс-0,002 М ЭДТА—0.01М МЭ буфе
ром pH 6,8.

В этих условиях ферментативная реакция была направлена в сто- 
рону синтеза гликогена.

Активность фосфорилазы определяли по Иллингворту и Корн (7) 
в международных единицах (Е) (мкА Рн/яшс/г свежей ткани). Сдвиги 
в содержании неорганического фосфата устанавливали по Таусски и 
Шорру (®). Как видно из табл. 1, внутривенная инъекция 180 мЕ гор
мона <С> через 30 мин приводила к снижению активности фосфорилазы 
в сердечной мышце на 36%. В тех же условиях отмечалось небольшое 
понижение активности фосфорилазы мозга, а в печени вообще не наблю
далось каких-либо существенных изменении в активности этого фер
мента. Существенное повышение (более, чем на 50%) фосфорилазной 
активности отмечено в скелетных мышцах.

Меньшие дозы гормона (60 мЕ) дают более слабый эффект как в 
отношении фермента сердечной мышцы (рис. I). так и в других тканях.

Приведенные данные свидетельствуют об отличиях в чувствительно
сти фосфорилазы из разных тканей белых крыс к введенному гормону.

Как было показано рядом авторов (*до) фосфорилаза из различ
ных источников отличается не только по уровню активности, соотноше
нию форм /1 и Б, но и по чувствительности к различным эффекторам, 
кинетическим константам и т. д.. что по-видимому, связано с особенно
стями четвертичной структуры фермента, приводящей к его тканевой
гетерогенности.

В свою очередь известно, что действие гормонов на фосфорилазу 
клеток-мишеней реализуется различными механизмами. С одной сторо
ны, Толберт и др. (н) сообщают о прямом воздействии катехоламинов 
на фосфорилазу гепатоцитов. С другой стороны, имеются данные, сви
детельствующие о вовлечении ряда клеточных рецепторов в том числе и 
Ц-АМФ в передачу гормонального эффекта (1а).

В связи с этим небезынтересным представлялось выяснить характер 
непосредственного влияния нейрогормона <С» на активность препарата 
фосфорилазы Б, выделенной из скелетных мышц кроликов Предынку- 
бирование фосфорилазы с нейрогормоном «С» в опытах in vitro показа
ло, что активность фермента под действием этого гормона повышается 
с 6.2±0,1 до 8,5±0,ЗЕ (т. е. на 38%), что в целом согласуется с данны
ми, полученными в in vivo экспериментах. Возможно, что в скелетных 
мышцах нейрогормон «С> влияет на фосфорилазу Б непосредственно. 
Активирующее действие нейрогормона появляется, однако лишь в при
сутствии АМФ. Выведение из реакционной смеси АМФ снижало актив
ность фосфорилазы до 10% от исходного уровня (рис. 2). Добавление 
гормона «С> в этом случае нс могло привести к сколь-нибудь существен
ному восстановлению фосфорилазной активности.

Понижение активности фосфорилазы Б в сердечной мышце можно 
связать с физиологическим эффектом нейрогормона «С». Можно предпо
ложить, что коронарорасширяюшее действие этого гормона, сопряжен-
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пос С улучшением снабжении ткани сердечной мышцы кислородом, спо
собствует эффективному протеканию аэробной фазы гликолиза (об 
этом свидетельствуют в данные об 
лактата) (5).

;|.Н1п ЩТНЦ

ОПЫТ

Рис. 2. Действие нейрогормона <С» на 
активность фосфорилазы мышц в при
сутствии и без АМФ По вертикали 

активность фосфорилазы Г> в Е

Рис. I. Изменение активности фосфорилазы 
сердца в зависимости от дозы введенного 

нейрогормона <С>.
По вертикали: активность в % от контроля; 
по горизонтали: доза введенного гормона 

в мЕ

В этих условиях затрата резернов гликогена для энергетических 
нужд может быть несколько замедленна. что. в частности, отражается в 
снижении фосфорилазной активности.

Уместно сослаться и на работу Шерл ина и др. (13). Активирование 
фосфорилазы и усиление гликогенолиза эти авторы связывают с сосудо
суживающим действием адреналина и соответствующей гепатоцеллю
лярной гипоксией. Весьма возможно, что в реализацию регуляторного 
воздействия нейрогормона <С» на фосфорилазную активность вовлеки

Таблица I
Влияние нейрогормона <С> на фосфорилазную активность тканей в Е 

(мкМ Ри мин!։ свежей ткани, при ЗОС).
•

Сердце Мышцы Мозг 11ечень

контроль опыт контроль ОПЫТ контроль опыт контроль опыт

Л1 11,2 7.2 10.3 15.5 5.6 4.7 6.7 6.7
т±0.6 ±0.4 ± 0.5 ± 0.7 ±0.25 ±0.2 ±0.5 ±0.8

(7) (6) (6) <6) (7| (6) (6) (6)

Р<0.005 Р <0.005 Р<0.06 ■—«в

В скобках число опытов. 
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ЮТСЯ гакже фосфатаза И киназа фосфорилазы. Известно, например, 
что эффект прогестерона на фосфорилазу матки осуществляется путем 
соответствующего изменения активности фосфатазы фосфорилазы (<)

Изучение в последующих сериях экспериментов действия нейрогор 
мона «С» на активность указанных ферментов позволит точнее выявить' 
каким путем осуществляется гормональный контроль над активностью 
фосфорилазы.
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քևսումնասի րված Լ նեյրոհորմոն «Շ»֊ի յր VIVO և in VltfO ադղեցոլ֊ 
թյունն սպիտակ ա ոն ե տն ե ր ի տարրեր հ յու սվ ա ծ րն երի ֆ ո սֆ Ո ր ի լա դա յի վրաւ 
Ֆերմենտի ակտիվության իջեցում Լ նկատվում սրտի մկանում և ավեէի փոքր 
չափով' ուղեղում։ l-էմաիւրային մկանների ֆոսֆորիլաղան դդայիորեն ակ
տիվանում Լ այղ հորմոնի Ներարկում ի ,յ .30 րոպե հետո, րնղ որում այղ է ֆ ե կ - 
ւոր նկատվում Լ միայն ԱՄֆ֊ի ներկաjntff յա մ բւ

Л И Т Е Р Л Т У Р А - Դ г ս ’I U b 0 b Я 3 Ո հ Ն
։ P. Cohen. J. Ւ. Antoniw, H. u. Nimmo, C. G. Proud, Blochem. Soc, Trans. 3/6. 

849(1975). > T. Ho. Folia endocrlnol. Japon, 42/2, 148 (1969). 3 S. L. Leonard. Endo
crinology, 63, 85(1958). 4 G. A Pinard and C. S. Chew. Endocrinology, 94. 1621 (1974).

А. Л. Галоян, С. С. Алексанян. ДАН Арн. ССР т. 58, №3 (1974). • £. N. Fisher 
and Е.{}. Krebs, in «Methods In Enzyniol.*, v. 5, p, 369, AP. N. ). and London. (1962). 
’ B. Illingworth and С. T. Cori, in .Blochem. Preparations', v. 3. p 1. J. Willey el 
Sons Inc., N.—Y.. (1953). a /Л H. Tausskv and £. Shorr, J. Biol Chtrn., 202. 675(1953).

.W Yannrnoto, Canad. J. Blochem., 46, 423 (1968). 10 Maidaiait. N. B. Madsen, 
Biol Chem.. 241, 3843 (1966). 11 At £. Af. Tolbert. F. R Butcher and J. N. Fain. 

J Biol. Chem., 248, 5686 (1973). ” P. A. Sher Une. B. Lynch and W. Glinsmann, 
Endocrinology. 91. 680 (1972). 13 P. Sherline. H. Eisen and U7. Glinsmann, Endocri
nology. 94. 935 (1974).


