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Известно, что в сосудах скелетных мышц при возбуждении симпатиче­
ских волокон наряду с сосудосуживающими могут возникать и расшири­
тельные эффекты, которые блокируются атропином. Расширение можно 
наблюдать либо при раздражении симпатической цепочки на фоне дейст­
вия альфа-блокаторов или резерпина, либо при раздражении некоторых 
центральных структур — гипоталамуса, среднего мозга и др. Считают, что 
к сосудам скелетных мышц идут холинэргические вазодилятаторы (1_3). 
Некоторые данные дают возможность полагать, что первым звеном влия­
ния медиатора при холинэргической симпатической вазодилятации явля­
ется поперечно-полосатое мышечное волокно, а расширение сосудов воз­
никает в результате сдвига метаболизма в мышечных клетках (4~7). При 
холинэргическом расширении наблюдается увеличение продукции молоч­
ной кислоты скелетной мышцей и активация фосфорилазы в ней. Актива­
ция фосфорилазы наиболее значительна в самый начальный период разви­
тия расширительного эффекта. По-видимому, изменения активности этого 
фермента есть один из первых сдвигов, наблюдаемых в мышечном волокне 
при действии ацетилхолина, выделенного симпатическими окончания­
ми (7). На основании приведенных данных с большой степенью вероят­
ности можно предполагать, что ацетилхолин способен активировать фос­
форилазу мышечного волокна, причем это влияние не опосредовано через 
изменения скорости кровотока. Для дальнейшей аргументации этого пред­
положения нами были поставлены опыты, в которых исследовалось влия­
ние ацетилхолина на активность фосфорилазы в гомогенате скелетной 
мышцы.

Методика. У кошки под эфирно-уретановым наркозом из икронож­
ной мышцы брали пробу ткани, сразу же замораживали ее в жидком азоте 
и растирали в мелкий порошок. Определение активности фосфорилазы про­
водилось по методу Херса (8) с небольшими модификациями. Среда выде­
ления готовилась на бидистиллпрованной воде и содержала 5• JO 2 М трис- 
буфер (pH 6,8), 3 • 10_3 М ЭДТА и Ю'1 М NaF. Инкубационная среда, кро­
ме компонентов среды выделения, содержала 0,2 М глюкозо-1-фосфат и 4% 
гликогена. Общую активность фосфорилазы определяли при том же соста­
ве инкубационной среды с добавлением 6 • 10-2 М 5'-АМФ. Инкубационная 
среда (0,3 мл) нагревалась в течение 5 мин. при 37°, затем добавлялся го­
могенат (0,1 мл, разведение Г.50) и проводилась инкубация в течение 
5 мин. при 37°. Реакцию останавливали 5% ТХУ (0,4 мл). Об активности 
фермента судили по количеству отщепившегося неорганического фосфо­
ра, определяемого по методу Фиске и Суббароу (9). Ацетилхолин вводил­
ся непосредственно в инкубационную среду. Атропин в конечной концент­
рации 10-5 добавлялся в среду выделения, содержащую гомогенат. Вычис­
ление статистической значимости различий в норме и при действии аце­
тилхолина проводилось методом, принятым для обработки парных дан­
ных (10).
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Результаты исследования активности фосфорилазы в норме и при 
действии ацетилхолина в конечной концентрации 10“5 г/мл приведены в 
табл. 1. Как следует из приводимых данных, под влиянием ацетилхолина 
процентное содержание активной формы фосфорилазы (Фа) повышено. 
Отличия статистически значимы (Р<0,01). Повышение активности фос­
форилазы не сопровождается никакими изменениями в уровне общей фос­
форилазы.

Концентрация ацетилхолина, равная 10“5 г/мл, была выбрана не слу­
чайно. В опытах с разными концентрациями ацетилхолина выяснилось, что

Активность фосфорилазы скелетной мышцы кошки в норме и при действии 
ацетилхолина (10~5 г/мл)

Таблица 1

№№
п.п. Дата

Норма АЦХ

Da< рмол. Р 
па 1 г в 1 мин.

Фоб, И мол. Р 
на 1 г в 1 мит!. фа/фоб,% Фа мол. Р 

на 1 г в 1 мин.
Ф0$я И мол. Р 
на 1 г в 1 мин. фа/фоб,%

1 10 IV 17 40,3 42,2 40,5 53,7 75,4
2 И IV 26,25 48,1 54,7 32,8 48,2 67
3 12 IV 82 109 75 97,3 109,5 88,5
4 16 VI 32,5 55 59 42,5 50 85
5 26 VI 43,75 143,12 30 60,62 123,12 49
6 28 VI 45,5 90 50,7 82,7 85,5 96,3

Средние 41,1 ±9,26 80,9±16,47 51,9 ±6,23 59,4±10,53 78,3±13,34 76,9 ±6,96

эта концентрация дает наиболее значительное увеличение активности фер­
мента. Данные этой серии опытов представлены на рис. 1. В каждом от­
дельном опыте (он представлен на рисунке тремя вместе нарисованными 
столбиками) определялась активность фосфорилазы в норме, при действии 
ацетилхолина (10-5 г/мл) и какой-нибудь другой концентрации (от 10“4 
до 10“11 г/мл).

Таблица 2
Влияние атропина (1-10“5) на активацию фосфорилазы ацетилхолином (1 -10~5)

п.п. Дата

Гомогенат без атропина Гомогенат с атропином

фа/фоб,% АЦХ атроп. — 
АЦХ без 

атроп.

фа/фоб, % АЦХ атроп. — 
АЦХ без 

атроп.норма АЦХ РЮ- норма АЦХ 1-10-6

1 14 VI 72 88 16 61 60,1 1
2 20 VI 41 66 25 35 45 10
3 21 VI 43 70 27 59 59 —
4 22 VI 42 79 37 53 55 2
5 28 VI 75 87 12 78 85 7
6 1 VII 64 82 18 70 75 5

Средние 56,1 ±6,5 78,6±3,66 22,5±3,69 59,3 ±6,04 63,2±5,85 3,8±1,73

Как следует из рис. 1, любая из взятых концентраций ацетилхолина 
вызывала активацию фермента, однако при концентрациях 10-5 и 10~6 уве­
личение активности было наиболее значительным.

Ранее было показано, что атропин в значительной мере снимает акти­
вацию фосфорилазы, вызываемую раздражением симпатической цепочки 
(7). Поэтому было интересно посмотреть, как изменяется активация фосфо­
рилазы, вызываемая ацетилхолином непосредственно в гомогенате, при
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действии атропина. Данные этой серии опытов представлены в табл. 2. 
Видно, что после введения атропина в среду с гомогенатом отличия в ак­
тивности фосфорилазы значительно уменьшены. В среднем из 6 опытов 
увеличение активности фосфорилазы, вызываемое ацетилхолином, умень­
шилось с 22,5 до 3,8% после предварительного введения атропина. Разни­
ца, полученная при действии ацетилхолина и ацетилхолина с атропином, 
статистически достоверна (Р < 0,01).

Рис. 1. Влияние разных 
концентраций ацетилхо­
лина на активность фос­
форилазы в гомогенате 
скелетной мышцы кош­
ки. Активность фосфори­
лазы без добавления аце­
тилхолина (7), при до­
бавлении ацетилхолина 
в конц. 1 • 10~5 г/мл (2) 
и при действии какой- 
либо другой концентра­
ции ацетилхолина {3) 

(указано внизу)

Обсуждение. Приведенный материал дает возможность заключить, 
что ацетилхолин активирует фосфорилазу скелетной мышцы кошки in 
vitro. Наибольшая активация наблюдается при физиологических концен­
трациях, равных 10~5—10_е г/мл.

Как уже упоминалось, активация фосфорилазы наблюдалась нами при 
раздражении симпатической цепочки на фоне действия альфа-блокаторов 
и при внутриартериальном введении ацетилхолина (7).

Результаты данной работы дают твердые основания предполагать, что 
активация фосфорилазы, наблюдаемая при холинэргическом симпатиче­
ском эффекте, обусловлена прямым влиянием ацетилхолина на поперечно­
полосатое мышечное волокно, а не опосредована через изменение крово­
снабжения мышцы. Этот вывод хорошо согласуется с предположениями, 
высказанными нами ранее по этому поводу (4~6). Так же, как и в случае 
действия симпатических волокон, активация фосфорилазы при действии 
ацетилхолина на гомогенат мышечной ткани почти полностью снимается 
атропином. По-видимому, при нервном влиянии или при внутриартери­
альном введении ацетилхолин, действуя на какой-то участок мембраны 
мышечного волокна, а может быть проникая внутрь него, активирует в нем 
фосфорилазу (7). Функциональное значение этого механизма активации 
гликогена состоит в увеличении работоспособности мышцы при сокраще­
нии в статическом режиме, когда кровоснабжение мышцы резко ограниче­
но из-за высокого внутримышечного давления (4_6). Это — вторая медиа­
торная функция ацетилхолина на поперечно-полосатом мышечном волокне.

Механизм активации мышечной фосфорилазы ацетилхолином неясен. 
Мы не знаем пока, сходен ли этот механизм с механизмом влияния адре­
налина на этот фермент (“) или осуществляется при участии других про­
межуточных этапов.

Таким образом, ацетилхолин, добавленный в гомогенат икроножной 
мышцы кошки, увеличивает в нем активность фосфорилазы. Наибольший 
эффект наблюдается при действии ацетилхолина в конечной концентрации 
1 • 10~5 (увеличение на 25%)- Однако заметный эффект вызывают как бо­
лее высокие, так и более низкие концентрации, до 1 ■ 10-11.

Атропин в концентрации 1 • 10~5, добавленный в гомогенат, сам по себе 
не увеличивает существенно активности фосфорилазы, но препятствует 
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активации ее ацетилхолином. Прирост активности в этом случае при дей­
ствии ацетилхолина в концентрации 1 • 10“5 составляет всего 3,8%.

Московский государственный университет Поступило
им. М. В. Ломоносова 24X1 1972
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