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Л. А. КАРАПЕТЯН, Р. А. ЗАХАРЯН, Ф. М. СААКЯН, А. А. ГАЛОЯНДЕКСАМЕТАЗОН И РИБОНУКЛЕАЗНАЯ АКТИВНОСТЬ МОЗГА
Проведено изучение РНК-аэной активности ядерной, митохондриальной и надоса­

дочной фракций мозга в норме и под воздействием дексаметазона—синтетического ана­
лога гидрокортизона. Введение дексаметазона приводит к значительному усилению 
ферментативной активности ядерной и митохондриальной фракций с максимальным 
подъемом ко второму часу после введения указанного стероидного гормона.Рибонуклеазы являются одним из основных участников метаболиз­ма рибонуклеиновых .кислот. Регулируя процессы .гидролиза РНК, ри­бонуклеазы затрагивают обменные процессы белков и ферментов, по­скольку .метаболизм последних детерминирован нуклеиновыми кислота­
ми. Наиболее изученной является РНК-аза поджелудочной железы бы­ка [9, 18, 21, 22, 24], а также РНК-аза печени и селезенки [10, 17, 19, 20]. Исследованию РНК-азной активности мозговой ткани посвящено сравнительно мало работ [3, 5, 7].В настоящей работе была поставлена цель изучить РНК-азную ак­тивность ядерной, митохондриальной и надасадочной фракций головно­го мозга в норме и под воздействием дексаметазона (декадрона)—син­тетического аналога гидрокортизона.Опыты ставились на белых крысах обоих полов весом 100—160 г. Крысы делились на две группы: контрольную и подопытную. Подопыт­ным животным дексаметазон вводили внутрибрюшинно из расчета 50 мкг на 100 г веса -животного за 2 и 4 часа до забоя животных. Конт­рольным животным аналогично вводили 0,9% NaCl. Все операции про­водились в холодной камере при 4°С. Крыс декапитировалм, извлекали головной мозг, в некоторых опытах выделяли также гипоталамус.Ткань мозга в количестве 4 г гомогенизировали в течение 1,5 мин. в стеклянном гомогенизаторе с тефлоновым пестиком в 20 мл 0,25 М саха­розы. Ядра выделяли по методу Спорна, Ванкю и Дингмана [23]. Гомо­генат центрифугировали три 1000 g в течение 15 мин. для осаждения ядер. Ядра промывали еще 3 раза 0,25 М раствором сахарозы, центри­фугируя каждый раз в течение 15 мин. при 1000 g. С .целью осаждения •митохондрий надосадочная жидкость подвергалась дальнейшему центри­фугированию при 12000 g в течение 25 мин. Каждый из осадков ядер и митохондрий суспендировали в 6 мл HjO. Полученные ^суспензии, а так­же надосадочную, полученную после осаждения митохондрий, исполь­зовали для определения РНК-аэной активности по 'методу Магдональца [ 18] с некоторыми модификациями, -внесенными Г. А. Нечаевой [2] и



4 Л. А. Карапетян, Р. А. Захаряи, <&. М. Саакян н др.Г. С. Хачатряном [7]. Белок определяли по Лоури [16]. К пробам, со­держащим 0,3—0,4 мг белка, добавляли 96 мг мочевины (конечная кон­центрация 4 М), смесь оставляли в течение 30 мин. при 0°С. Добавляли 0,4 мл РНК в ацетат-вероналовом буфере (конечная концентрация 0,3%) и .инкубировали при 37°С в течение 30 мин. в водяном термостате. Реакцию останавливали добавлением 57% перхлорной кислоты при 0°С. Через 30 мин. центрифугировали 10 мин. при 1000 g. Полученную над- осадочную фракцию разбавляли 40 раз и определяли поглощение при 260 ммк. В контрольные пробирки вначале добавляли перхлорную кис­лоту, а затем раствор РНК.За единицу ферментативной активности принимали прирост опти­ческой плотности на одну единицу при 260 ммк в течение 30 мин. при 37°С. Число единиц выражалось на мг белка.Полученные данные приведены в табл. 1, из которой видно, что РНК-азная активность в исследуемых нами фракциях при pH 6,0 состав­ляет: ядерная—12,23±0,18, митохондриальная—20,27±0,17 и надоса­дочная фракция—16,39±0,17 ед/мг белка. Наибольшая активность РНК-азы мозга обнаруживается в митбхондриальной фракции, затем в надосадочной фракции, что в основном совпадает с литературными данными.
՛ ’ Таблица!

РНК-азная активность в ед/ма белка фракций головного мозга при pH 6,0

Этапы исследования

Ядерная Митохондриальная Надосадочная

М+т 
(пределы колеба­

ний)

Mztm 
(пределы колеба­

ний)

М±го 
(пределы колеба­

ний)

Норма 
(п=12)

12,23+0,18 
(11,00-13,00)

20,27+0,17 
(19,10-^1,00)

16,39+0,17 
(15,20—17,10)

Через 2 ч. после введе­
ния дексаметазона 

(п=П)

24,10±0,30 
(22,80 - 26,00) 

р<0,001

33,11±0,18 
(32,10-34,20) 

р<0,001

17,12+0.10 
(16,10-18,20> 

р<0,01

Через 4 ч. после введе­
ния дексаметазона 

(п=П)

19,64+0,18 
(18,80-20,85) 

р <0,001 
р։<0,001

28,55+0,21 
(27,00-30,50) 

р <0,001 
р։<0,001

16,12±0,20 
(15,00-17,20) 

Р <0,5 
р։<0,001Из табл. 1 следует, что через 2 часа после введения дексаметазона РНК-азная активность ядер повышается в 2 раза, а митохондрий в 1,5 раза по сравнению с контролем. После четырехчасовой экспозиции гор­мона РНК-азная активность яцерной и митохондриальной фракций по сравнению с 2-ча1совым интервалом падает соответственно с 24,10±0,30 до 19,64±0,18 и с 33,11 ±0,18 до 28,55±0,21 ед)мг белка, оставаясь, од­нако, значительно выше исходных цифр. Ферментативная активность надосадочной фракции заметным изменениям не подвергается.В табл. 2 представлена РНК-азная активность отдельных фракций гипоталамуса. Наибольшая РНК-азная активность данного отдела моз­га сосредоточена в митохондриях и надосадочной фракции. Через 4 ча­са после инъекции дексаметазона в пипоталамусе также наблюдается 



Дексаметазон и рибонуклеазная активность мозга Означительное повышение РНК-азной активности ядерной и несколько меньшее митохондриальной фракций.
Таблица 2

РНК-азная активность в ед/лг белка фракций гипоталамуса при pH 6,0

Этапы исследования

Ядерная . Митохондриальная

М± ш 
(пределы колеба­

ний)

Надосадочная

М+ш 
(пределы колеба­

ний)

М+т 
(пределы колеба­

ний)

Норма 
(п=7)

Через 4 ч. после введе­
ния дексаметазона 

(п=7)Таким образом, при шение РНК-азной актив։ больших полушарий моз ный эффект получен ряд ва и Ватто [12] утвержу нов происходит оовобо? ДНК-аза, РНК-аза и др в лимфоидной ткани. В введении крысам 9-а-фт восемнадцати часам дос ношении заметна опреде гут сопоставляться с наг случае изучалась мозгов нальных особенностей 6ւ

10,60+0,41 
(8,90-11,90)

18,37+0,37 
(17,50 -20,20) 

р<0,001введении декса юсти ядерной и ՛ га, так и пилота ом авторов в on дают, что при -ва кдение лизосом ., ответственных работе Абелана орпреднизолона тигает треккрат ленная корреляо ними, однако ая ткань и игн ЛЛО бы ошибочн

13,47+0,34 
(12,20-14,60)

17,50+0,19 
(17,00-18.40)

р<0,001метазона мы на мятохондриальн ламичеюкой обл гашении других едении ряда сте альных фермен за катаболичеи Рота [8] пок активность кис ной величины. Е дия, и данные эт дельзя забыв ат։ орирование ее ? ым. В литератур

14,73+0,23 
(14,00-15,60)

15,84+0,20 
(15.20-16,70) 

р<0,01блюдаем повы- ой фракций как асти. Аналогич- тканей. Де Дю- роидных гормо­нов, таких как окне изменения азапо, что при пой РНК-азы к некотором от- гих авторов мо- », что в нашем лорфо-функцио- >е имеются ука-зания, что адреналин вызывает повышение количества нуклеиновых кис­лот нервной ткани [6], наряду с этим отмечено также увеличение актив­ности кислой РНК-азы митохондрий [4]. Положительная корреляция между содержанием РНК и активностью кислых РНК-аз была отмечена в различных тканях рядом авторов [II, 14, 15]. Считают, что в тканях РНК-азы, помимо расщепления, могут принимать участие и в процессе синтеза рибонуклеиновых кислот реакцией тран1офосфорилирования. На­ми получены данные относительно стимуляции дексаметазоном синтеза г-РНК в ткани мозга. Весьма интересным представляется процесс фор­мирования под влиянием дексаметазона в мозговой ткани стабильных, возможно, временно неактивных полисом, устойчивых к РНК-азе [13], программированных к активированию через определенный интервал вре­мени. Такая система позволяла бы осуществлять гормональную регу­ляцию генов, в частности кортикостероидами, на уровне трансляции.Необходимо отметить, что в мозговой ткани кислые РНК-азы нахо­дятся в двух формах: активной и латентной. Понятно, что под влиянием тех или иных факторов соотношение между этими формами может ме­няться. Полученная в нашем случае повышенная РНК-азная активность ядерной и митохондриальной фракций под воздействием дексаметазона, 



6 Л. А. Карапетян, Р. А. Захарян, Ф. М. Саакян и.др.как нам представляется, может быть также результатом индукции гор­монам синтеза фермента de novo. Не исключена возможность влияния дексаметазона на активацию фермента путем перевода ее латентной формы в активную.Результаты исследований показали повышение активности РНК­азы в ядрах и митохондриях мозга при введении стероидного гормона. Дальнейшее изучение этих вопросов позволит раскрыть некоторые сто­роны механизма молекулярного действия стероидных гормонов.
Институт биохимии АН Арм. ССР Поступила 24/XI 1973 г.

Լ. Ա. ԿԱՐԱՊԵՏՅՍ.Ն, Ռ. Ա. յԱ*Ս.ՐՅԱՆ, 3>. 1Г. ՍՍԶԱԿՅԱՆ, Ա. Ա. ԳԱԼՈՅԱՆ
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Ամփոփում

ներկա աշխատանքը նվիրված է ուղեղի կորիզային, միտոքոնդրիալ և 
հետմիտոքոնդրիալ ֆրակցիաներում ռիրոնուկլեազային ակտիվութ յան ու­
սումնասիրությանը ղեքսամեթազոնի ազդեցության տակ։ նորմայում ֆերմեն­
տը առավել ակտիվ է միտոքոնդրիալ ֆրակցիայում։ Ղեքսամեթազոնի ազ­
դեցության տակ ֆերմենտի ակտիվությունը զգալի աճում է կորիզային և մի- 
տոքոնդրիալ ֆրակցիաներում։ Պետք է նշել, որ ֆերմենտի ակտիվության 
խիստ մեծացում նկատվում է վերոհիշյալ ստերոիդ պրեպարատի ներարկե­
լուց երկու ժամ հետո։
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