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ОБ УЧАСТИИ ВИТАМИНА В6 В ЭНЗИМАТИЧЕСКОМ ОБРАЗОВАНИИ 
СЕРОВОДОРОДА ИЗ Ь-ЦИСТЕИНА

Установлено, что витамин В6 в форме фосфопиридоксаля служит 
простетической составляющей целого ряда энзимов аминокислотного 
обмена — аминофераз, аминокислотных декарбоксилаз, кинурениназы, 
триптофаназы бактерий, а также ферментной системы плесеней и 
бактерий, синтезирующей триптофан из индола и серина (1-6). Однако 
многообразная роль витамина В6 в азотистом обмене, невидимому, не 
исчерпывается этими его функциями. В частности, имеется основание 
предполагать, что витамин В6 принимает непосредственное участие 
в обмене серина и цистина у животных и микроорганизмов. На это 
указывают следующие факты:

1. Витамин В6 служит эффективным противоядием при интоксика­
ции, вызываемой у крыс нагрузкой ВЬ- или П-серином (7).

2. Некоторые молочнокислые бактерии при выращивании на среде, 
не содержащей витамина В6, теряют свойственную им способность к 
синтезу цистина (8).

3. У крыс добавление цистина или метионина к синтетическому 
пищевому рациону повышает потребность в витамине В6 и значитель­
но ускоряет развитие явлений В6-авитаминоза (9).

4. Анаэробное расщепление серина на Н2О, ЫН3 и пировиноград­
ную кислоту сериндегидратазой и расщепление цистеина на 
Н23, ЫН3 и пировиноградную кислоту цистеиндесульфгидразой 
представляет большое сходство с действием бактериальной триптофа­
назы, активной группой которой служит фосфопиридоксаль. При всех 
этих реакциях (см. схемы А, Б, В) промежуточным продуктом, по- 
видимому, является а-аминоакриловая кислота (’, 10~13). По мнению ряда 
авторов, сериндегидратаза и цистеиндесульфгидраза тождественны (п,12).

А. Сериндегидратаза

СН2 — СН — СООН Н,О + СН2 = С -СООН Н2$ин3 + СН3.СО-СООН
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Б. Цистеиндесульфгидраза

СН2 - СН - СООН -> Н23 + СН, = С - СООН ^НН3 + сн3.со.соон
II I
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В. Триптофаназа
----- С — СН2 - СН - СООН 

II I —*. кЛ/сн
NH 

___ гм I II "П н.о—> II +СН2 = С-СООН NH3 + CH3• СО-СООН.
кА/сн

NH

5. Действие цистеиндесульфгидразы интенсивно тормозится реак­
тивами на СО-группу — КСИ, гидроксиламином, фенилгидразином, 
семикарбазидом и др. (10,11,13), аналогично действию триптофаназы и 
других пиридоксалевых энзимов, упомянутых в начале этой статьи.

Эти факты побудили нас приступить к исследованию роли витами­
на В6 в энзиматических превращениях серина и цистина, и в первую 
очередь, к изучению влияния Вс-авитаминоза на действие сериндегидра­
тазы и цистеиндесульфгидразы животных тканей. Мы не смогли до­
биться достаточно интенсивного анаэробного дезаминирования серина 
в тканях нормальных животных в условиях, описанных в литературе, 
и потому сосредоточили свое внимание сперва на цистеиндесульф­
гидразе. Действие этого энзима, открытого Фромажо (1938 г.) и изу­
чавшегося также некоторыми другими авторами С0,11,13,1), лежит в 
основе образования сероводорода при гниении белков и при анаэроб­
ном автолизе печени и других органов животных. Оно представляет 
один из основных механизмов минерализации белковой серы у бак­
терий и в организме животных.

Изложенные ниже опыты подкрепили наше предположение, что 
витамин Вв, по всей вероятности, в форме фосфопиридоксаля, прини­
мает непосредственное участие в энзиматической десульфурации 
Ь-цистеина (2).

Мы установили, что активность цистеиндесульфгидразы в экстрак­
тах из печени крыс резко снижается или исчезает полностью уже через 
4—7 дней после перевода животных на синтетический рацион, не со­
держащий пиридоксина, т. е. задолго до появления внешних призна­
ков В6-авитаминоза или заметного нарушения активности таких пирид­
оксалевых энзимов, как аминоферазы или кинурениназа (4,4). Лечение 
животных пиридоксином, даже при далеко зашедшем В6-авитаминозе, 
столь же быстро (за 1—3 дня) восстанавливает активность десульф­
гидразы печени до нормальных величин. Эти данные, в сопоставлении 
с полным торможением цистеиндесульфгидразы реагентами на 
СО-группу (10, п,13), с определенностью говорят о том, что витамин В6 
действует на десульфурацию Ь-цистеина не косвенно и не как допол­
нительный активатор, а как неотъемлемая составляющая энзиматиче­
ской системы десульфгидразы — в виде фосфопиридоксаля или в 
составе более сложной простетической группы.

При попытках восстановить активность энзима в печени В6-авита- 
минозных животных «в пробирке», путем добавления фосфопирид­
оксаля к экстракту или путем инкубирования срезов печени с пирид­
оксином, мы пока не добились существенного и регулярного успеха; 
изучение природы простетической группировки десульфгидразы нами 
продолжается.

Экспериментальная часть

Методика. Молодые крысы (весом 40—50 г) содержались на 
синтетическом рационе без витамина В6, содержащем 40% казеина 
(состав рациона см. (4); высокобелковые диэты, как известно, уско- 
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ряют развитие В6-авитаминоза (8)). Контрольные крысы получали тот 
же рацион с добавлением ЮОу пиридоксингидрохлорида в день или 
обычный смешанный корм.

Из печени крысы готовился энзиматический экстракт путем расти­
рания ткани с 2 объемами 0,9% раствора ЫаС1 и с песком (на льду) 
и центрифугирования. Активность десульфгидразы в экстракте опре­
делялась по Фромажо (13) путем йодометрического титрования Н23, 
отщепляемого в анаэробных условиях от Ь-цистеина.

Для этой цели экстракт (3 мл), 0,1 М фосфатный буфер pH 7,2 
(3 мл) и нейтрализованный раствор солянокислого Ь-цистеина (6 мг в 
0,5 мл воды) вносили в охлаж­
денные сосудики со шлифом, 
приспособленные для пропус­
кания газов через опытную 
смесь; добавляли 0,2 мл толу­
ола и 0,1 мл октилового 
спирта и заполняли газовое 
пространство чистым азотом. 
Пробы инкубировали 3 часа 
при 37° с качанием, затеи 
охлаждали, подкисляли при­
бавлением (без доступа возду­
ха) 2 мл 10% Н2ЗО4 и вытес­
няли сероводород током СО2 
в поглотитель с раствором 
уксуснокислых солей цинка 
и кадмия. Желтый осадок 
сульфидов отделяли центри­
фугированием, промывали во­
дой (10 мл). К осадку прили­
вали 2 мл 0,02 Л2, 3 мл раз­
веденной (1:1) соляной кисло­
ты, 1 мл 10% КЗ и титровали 

Рис. 1. Активность цистеиндесульфги­
дразы в экстрактах печени нормальных 
и В6-авитаминозных крыс. Рацион; I— сме­
шанный корм; II — синтетический раци­
он +100у пиридоксина; III—синтетиче­
ский рацион без пиридоксина 4—10 дней; 
IV—как III, 12—22 дня; V—как III,
30—70 дней (каждая точка соответствует 

печени одной крысы)

из микробюретки избыток иода 0,01 N раствором гипосульфита 
(1 мл 0,01 Ы гипосульфита соответствует 170у Н23).

Результаты опытов. Данные наших опытов по определению 
активности цистеиндесульфгидразы в печени нормальных и В6-авитами­
нозных крыс суммированы графически на рис. 1, где каждая точка 
представляет'величину образования Н23 в экстракте печени одной крысы. 
Из рис. 1 видно, что экстракты из печени крыс, получающих смешанный 
корм, образуют в условиях нашего опыта из Ь-цистеина обычно от 
50 до 105 у Н28; лишь в единичных случаях активность выше или 
ниже. При синтетической диэте с пиридоксином (ЮОу вдень) актив­
ность десульфгидразы близка к верхним границам активности при 
обычном корме (72—107 у).

Авитаминозные крысы в первой серии опытов исследовались после 
30—70 дней содержания на рационе без пиридоксина, при наличии 
выраженных симптомов В6-недостаточности (акродинии); у всех этих 
животных активность десульфгидразы была резко снижена — от 0 до 
40 у Н25. Дальнейшие опыты показали, что потеря активности энзима 
наступает уже на самых ранних стадиях недостаточности витамина В6, 
представляя одно из первых ее проявлений. Уже на четвертый день 
количество образующегося сероводорода не превышает 36 у, а в 
большинстве случаев равно нулю.

Введение пиридоксина (100 у в день с пищей или под кожу) вос­
станавливает активность десульфгидразы печени до нормальных вели­
чин уже через 1—2 дня, вне зависимости от продолжительности пред­
шествовавшего авитаминоза (табл. 1). Только в двух опытах экстракты 
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из печени крыс, получавших пиридоксин в течение 2 и 9 дней, были 
неактивными.

Таблица 1
Активность ц и с т е и н д е с у л ь ф г и д р а з ы в печени

Вв-авитаминозных крыс, леченных пиридоксином

Продолжи­
тельность 

авитаминоза 
в днях

Введение пиридоксина
Образование 
H2S в опыт­
ной пробе, 

в y

32 100 у с пищей, 2 дня 112
17 100 » » 9 дней 114
17 100 » » 9 » 0
17 100 » » 3 дня 107
17 100 » » 8 дней 88
13 100 » » 15 » 129
10 100 » » 1 день 80
15 100 у под кожу, 2 дня 0
12 100 » » » 1 день 80

В среднем активность десульфгидразы в печени всех исследованных 
групп животных выражается следующими величинами:

Табл и’ц а 2

Контрольные Вз-авитаминозные

смешан, 
корм

синтетич. ра- 
цион+ЮО у 
пиридоксина

нелеченные леченные 
пиридоксином

Число опытов ............................... (22) (10) (36) (14)
Образование H2S в у во всей

опытной пробе ........................... 87 96,4 14 84

Выводы

Активность цистеиндесульфгидразы в экстракте из печени крыс 
резко снижается или полностью исчезает уже через 4 дня после 
перевода животных на рацион без витамина В6. Вне зависимости от 
продолжительности В6-авитаминоза, нормальная активность цистеин­
десульфгидразы восстанавливается после введения 100 у пиридоксина 
с пищей или под кожу в течение 1 или 2 дней. Эти данные и высо­
кая чувствительность энзима к реактивам, блокирующим СО-группу 
(10,и,13) указывают на то, что витамин В6 входит в состав просте- 
тической группы десульфгидразы, вероятно—в форме фосфопирид­
оксаля.

Институт биологической и медицинской химии Поступило
Академии медицинских наук СССР 26 XI 1949
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