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Исследовано влияние холецистокинина (ХЦК) на активность пептидаз (протеолитическая 

активность, ПА) и гликозидаз (амилолитическая активность, АА) слизистой оболочки кишечника у трёх 

видов рыб: карп Cyprinus carpio L., плотва Rutilus rutilus (L.) и окунь Perca fluviatilis L. Показано, что 

через 1 ч. после внутрибрюшинного введения ХЦК увеличивается АА слизистой оболочки кишечника у 

карпа незначительно, в 1.3 раза (P<0.05). у плотвы, но снижается в 4.9 раза  (P<0.05) у окуня. Характер 

модификации протеолитической активности (ПА) слизистой оболочки кишечника под влиянием ХЦК у 

тех же особей был близок к таковому АА: у карпа ПА изменялась слабо, увеличивалась  в 8.2 раза у 

плотвы и уменьшалась в 6 раз у окуня. При этом в химусе у окуня ПА увеличивалась (P<0.05), а АА 

химуса снижалась (P<0.05). Относительная активность обеих групп ферментов в слизистой оболочке 

кишечника после введения ХЦК у карпа увеличивалась, АА – на 6%  (P<0.05) и ПА на 10% (P<0.05) в 

сравнении с контролем. У плотвы введение ХЦК вызывало увеличение относительной активности 

гликозидаз и пептидаз на 32 и 724% соответственно. В отличие от бентофагов, у окуня ХЦК снижал АА 

и ПА в слизистой кишечника на 80 и 83% соответственно, а в химусе выявлены противоположные 

эффекты ХЦК – увеличение АА и снижение ПА (P<0.05). Обсуждаются механизмы влияния ХЦК на 

активность пептидаз и гликозидаз в кишечнике у разных видов  рыб.  
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Введение 
 

Процессы пищеварения у рыб находятся под сложным нейро-гуморальным контролем, при этом 

холецистокинин (ХЦК) – один из пептидов, участвующих в регуляции пищевого поведения, 

пищеварения и метаболизма (Кузьмина, 2005, 2015; Volkoff et al., 2005, 2009; Volkoff, 2016; Rønnestad et 

al., 2017; Soengas et al., 2018; Velasco et al., 2019). В мозге ХЦК функционирует как нейротрансмиттер, в 

желудочно-кишечном тракте – как гормон. У рыб ХЦК блокирует желудочную секрецию (Holstein, 

1982), влияет на гладкую мускулатуру и вызывает задержку опорожнения желудка (Olsson, Holmgren, 

2001), снижает или увеличивает подвижность желчного пузыря (Rajjo et al., 1988; Aldman et al., 1992), а 

также стимулирует секрецию липазы (Honkanen et al., 1988), трипсина и химотрипсина (Einarsson et al., 

1997; Rønnestad, 2002; Tillner et al., 2014; Кузьмина, 2015; Volkoff, 2016; Le et al., 2019).  

Секреция ХЦК стимулируется появлением пищи в кишечнике. Важную роль играют 

поступающие из желудка пептиды и аминокислоты, особенно L-фенилаланин и триптофан (Wang et al., 

2011), жиры, отличающиеся высоким содержанием длинноцепочных жирных кислот (McLaughlin et al., 

1998), а также ХЦК-рилизинг фактор (ХЦК-рилизинг пептид) (Wang et al., 2002). У рыб ХЦК 

выявляется при переходе личинок на экзогенное питание, однако уровень его низок и, как правило, 

составляет <10% от обнаруженного в целых личинках. Однако уже через 1 мес. его содержание 

превышает 60% (Ronnestad, 2002). Вместе с тем, сведения о влиянии ХЦК на активность 

пищеварительных пептидаз рыб немногочисленны (Einarsson et al., 1997; Tillner et al., 2013, 2014). 

Данные о влиянии ХЦК на активность кишечных ферментов у рыб разных видов, полученные в одних и 

тех же условиях опыта, в доступной литературе отсутствуют. 
 

https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Olsson%20C%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=11246040
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Holmgren%20S%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=11246040
https://ru.wikipedia.org/wiki/%D0%96%D0%B5%D0%BB%D1%83%D0%B4%D0%BE%D0%BA
https://ru.wikipedia.org/wiki/%D0%91%D0%B5%D0%BB%D0%BE%D0%BA
https://ru.wikipedia.org/wiki/%D0%96%D0%B8%D1%80%D1%8B
https://ru.wikipedia.org/wiki/%D0%96%D0%B8%D1%80%D0%BD%D1%8B%D0%B5_%D0%BA%D0%B8%D1%81%D0%BB%D0%BE%D1%82%D1%8B
https://ru.wikipedia.org/w/index.php?title=%D0%93%D0%B0%D1%81%D1%82%D1%80%D0%B8%D0%BD-%D1%80%D0%B8%D0%BB%D0%B8%D0%B7%D0%B8%D0%BD%D0%B3_%D0%BF%D0%B5%D0%BF%D1%82%D0%B8%D0%B4&action=edit&redlink=1
https://www.researchgate.net/scientific-contributions/72974233_Yu_Wang
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Цель  работы состояла в изучении влияния холецистокинина на активность пептидаз и 

гликозидаз в слизистой оболочке кишечника у трёх видов пресноводных костистых рыб, 

различающихся по характеру питания.  
 

Материал и методы 
 

Объекты исследования: бентофаги молодь карпа Cyprinus carpio L., масса – 9.2±0.4 г. и плотва 

Rutilus rutilus (L.), масса 280±40 г., а также ихтиофаг-факультативный бентофаг окунь Perca fluviatilis 

L., масса 240±30 г. по 10 экз. каждого вида. До начала опытов карпы, полученные с прудовой базы 

«Сунога», содержались в аквариумах в течение 10 мес., плотва и окунь, отловленные в Рыбинском 

водохранилище, в течение 2-х суток. В 10 ч рыбам из опытной группы (5 экз.) внутрибрюшинно 

вводили 0.1 мл раствора ХЦК (Sigma) в дозе 100 нг/г массы тела, приготовленного на растворе Рингера 

для холоднокровных животных (103 mM NaCl, 1.9 mM KCl, 0.45 mM CaCl2, 1.4 mM MgSO4, рН 7.4). 

Рыбам контрольной группы (5 экз.) вводили равное количество раствора Рингера. Через 1 ч рыб из 

опытной и из контрольной групп декапитировали, на холоде вскрывали брюшную полость, изымали 

висцеральные органы и помещали их на ледяную баню (2-4°С). Кишечник изолировали, быстро 

очищали от жира, разрезали вдоль, изымали содержимое и специальным скребком снимали слизистую 

оболочку. Затем отбирали требуемое количество материала для приготовления исходного гомогената. 

Навески слизистой гомогенизировали в стеклянном гомогенизаторе с небольшим количеством раствора 

Рингера при температуре 0-2°С, затем полученный гомогенат разводили раствором Рингера  (1:99).   

Протеолитическую активность (ПА, преимущественрно активность трипсина, КФ 3.4.21.4, 

химотрипсина, КФ 3.4.21.1, карбоксипептидаз, КФ 3.4.16, аминопептидаз, КФ 3.4.11 и дипептидаз, КФ 

3.4.13) определяли по приросту тирозина (Kuz’mina et al., 2019). Активность гликозидаз, АГ (суммарная 

активность -амилазы, КФ 3.2.1.1, глюкоамилазы, КФ 3.2.1.3 и ферментов группы мальтаз, КФ 3.2.1.20) 

определяли по методу Нельсона в модификации Уголева и Иезуитовой (1969). В качестве субстратов 

использовали 1% растворы казеина или растворимого крахмала. Инкубацию гомогената и субстрата 

осуществляли в течение 30 мин при непрерывном перемешивании. Активность ферментов в каждой 

временной точке определяли у каждой особи отдельно в двух повторностях с учетом фона (количество 

тирозина или гексоз в исходном гомогенате). Об уровне  ферментативной  активности  судили  по  

приросту  продуктов  реакции (тирозина или гексоз) за 1 мин. инкубации субстрата и ферментативно 

активного препарата в расчете на 1 г сырой массы ткани, мкмоль/(г·мин). Интенсивность окрашивания 

определяли на фотоколориметре (КФК-2) при красном светофильтре, =670 нм. 
 

Результаты и обсуждение 

 

Влияние холецистокинина на амилолитическую активность слизистой оболочки кишечника у 

рыб разных видов. Уровень АА, а также влияние ХЦК на активность ферментов у рыб разных видов 

различно. Наибольший уровень АА отмечен у плотвы: 15.0±0.16 мкмоль/(г·мин). Под действием ХЦК 

ферментативная активность увеличивается в 1.3 раза – до 19.82±0.18 мкмоль/(г·мин) (P<0.05). ХЦК 

слабо влияет на уровень АА слизистой кишечника карпа: значения в контроле и опыте схожи – 

6.09 ± 0.09 и 6.44±0.13 мкмоль/(г∙мин) соответственно, что в 2.5 и 3.1 раза ниже, чем у плотвы (рис. 1).  

Наименьшие величины АА слизистой оболочки кишечника выявлены у окуня – 0.98±0.02 

мкмоль/(г·мин). Под действием ХЦК величина АА снижается в 4.9 раза – до 0.20±0.02 мкмоль/(г·мин) 

(P<0.05).  

В химусе у контрольных окуней АА в 3 раза выше, чем в слизистой оболочке кишечника – 

2.82±0.09 мкмоль/(г·мин). При введении ХЦК АА увеличивается в 1.3 раза до – 3.78±0.09 мкмоль/г·мин 

(P<0.05). 
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Рис. 1. Влияние холецистокинина на активность 

гликозидаз в слизистой оболочке кишечника у 

карпа (I), плотвы (II), окуня (III) и в химусе окуня 

(IV). Обозначения: здесь и на рис. 2, 3: по 

горизонтали – виды рыб, по вертикали –

ферментативная активность, мкмоль/(г·мин), 1 

– контроль, 2 – опыт.  

*Здесь и на рис. 2: P<0.05 по t-критерию при 

сравнении с контролем.  

 
 

Влияние холецистокинина на уровень пептидаз в слизистой оболочке кишечника у рыб разных 

видов. После введения ХЦК наблюдалось незначительное, но статистически значимое увеличение 

ферментативной активности в слизистой оболочке кишечника у карпа - до 4.36±0.07 против 3.96±0.11 

мкмоль/(г·мин) у контрольных особей (рис. 2).  

У контрольных особей плотвы ПА исключительно низка (0.46±0.12 мкмоль/(г·мин)). При этом 

ХЦК вызывает наиболее выраженное увеличение ферментативной активности по сравнению с другими 

видами рыб: активность увеличивается до 3.79±0.08 мкмоль/(г·мин) – в 8.2 раза в сравнении с 

контролем. В химусе контрольных особей окуня выявлен более высокий уровень ПА, чем в слизистой – 

4.58±0.10 и 1.37±0.05 мкмоль/(г·мин) соответственно. Под действием ХЦК наблюдается снижение ПА 

до 3.35±0.11 и 0.2 ±0.04 мкмоль/(г·мин)  в химусе и слизистой соответственно. При этом под действием 

гормона ПА в химусе снижается в 1.3 раза (P<0.05)., в слизистой оболочке кишечника – в 6 раз (P<0.05). 

 

 
 

Рис. 2. Влияние холецистокинина на активность пептидаз в 

слизистой оболочке кишечника у карпа (I), плотвы (II), окуня (III) и в 

химусе окуня (IV). 1 – контроль, 2 – опыт. 

 

Относительная активность гликозидаз и пептидаз в кишечнике у карпа, плотвы и окуня. Для 

выявления особенностей влияния ХЦК на активность ферментов цепи гликозидаз и пептидаз у рыб 

разных видов удобно сопоставлять данные по их относительной активности (% от контроля, принятого 

за 100). Расчёты показали, что через 1 ч после введения ХЦК незначительно, но статистически значимо 

(P<0.05) увеличивает относительную активность обеих групп ферментов в слизистой оболочке 

кишечника карпа на 5.7 (АА) и 10.1% (ПА) в сравнении с контролем (рис. 3). 

У плотвы введенный гормон вызывает увеличение относительной активности гликозидаз и 

пептидаз на 32 и 724 % соответственно. В отличие от бентофагов, у окуня ХЦК снижает АА слизистой 

кишечника на 79.6%, ПА – на 83.3%. В отношении химуса выявлены противоположные эффекты ХЦК: 

увеличение АА на 34% и уменьшение ПА на 27%. 

Следует отметить, что соотношение уровней ПА и АА у рыб разных видов согласуется с 

данными о влиянии характера питания на активность гликозидаз и пептидаз (Кузьмина, 2015). 

Величина коэффициента Г/П (гликозидазы/пептидазы) у бентофагов > 1, у ихтиофага-факультативного 
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бентофага <1. При этом у плотвы коэффициент Г/П равен 32.6, у карпа, получавшего в лабораторных 

условиях корм с высоким содержанием белка, – 1.5, у окуня – 0.7 (слизистая) и 0.6 (химус).  

 
 

 

 
Рис. 3. Влияние холецистокинина на 

относительную активность ферментов (% от 

контроля) в слизистой оболочке кишечника у 

карпа (I), плотвы (II), окуня (III) и в химусе у окуня 

(IV). 1 – гликозидазы, 2 – пептидазы, *P<0.05 по t-

критерию при сравнении с контролем. 

Горизонтаьная линия – уровень контроля. 

 

Полученные нами данные о влиянии ХЦК, введенного внутрибрюшинно, на активность 

ферментов поджелудочной железы, согласуются с данными литературы о том, что активность ХЦК 

положительно коррелирует с активностью трипсина (Einarsson et al., 1997; Rønnestad, 2002; Tillner et al., 

2014). Эта связь устанавливается после перехода личинок на экзогенное питание. Так, у личинок 

лаврака Dicentrarchus labrax, отличающегося отсутствием желудка до начала экзогенного питания, 

через 23 сут. после вылупления эндогенный ритм ХЦК в течение дня не зависит от диеты или 

кратковременного голодания (Tillner et al., 2014). Однако у личинок атлантической трески Gadus 

morhua через 21 сут. сразу после начала экзогенного питания выявляется обратная взаимосвязь между 

ХЦК и активностью трипсина (Tillner et al., 2013). Такая взаимосвязь выявлена и у взрослых рыб 

(Murashita et al., 2008). Поскольку секреция ХЦК стимулируется появлением в кишечнике пептидов и 

аминокислот, особенно L-фенилаланина и триптофана (Wang et al., 2011), можно было ожидать, что 

экзогенный ХЦК будет снижать уровень ПА. 
 

Вместе с тем, в случае пептидаз ингибирующий эффект выявлен только при исследовании 

влияния ХЦК на ферменты слизистой оболочки у окуня. Разный характер влияния ХЦК на активность 

одноимённых ферментов у рыб разных видов частично может быть обусловлен различиями в динамике 

ферментов. Так, показано, что у карпа наибольший стимулирующее влияние  ХЦК на ПА наблюдается 

через 0.25, 3, 144 и 168 ч, а на АА – через 3 и 24 ч после введения. Наибольший ингибирующий эффект 

ХЦК на ПА у рыб этого вида наблюдается через 0.5 и 120 ч, на АА – через 0.5, 48, 96, 120 и 144 ч после 

его введения (Кузьмина, 2019). Поскольку определение активности проводили в одно и то же время, не 

исключено, что мы фиксировали разное состояние эндокринной системы у рыб разных видов. Однако 

наиболее вероятным представляется сочетанное влияние низких значений рН содержимого желудка, 

повышающих экспрессию ХЦК в переднем отделе кишечника (Nadermann et al., 2019), и более высокого 

содержания белка в пище окуня, так как оно стимулирует секрецию ХЦК в кишечнике (Babaei et al., 

2016). Также не исключено более выраженное стимулирование кальцием ХЦК-рилизинг-фактора, 

оказывающего прямое влияние на клетки кишечника, секретирующие этот гормон (Wang et al., 2002).  

Кроме того, следует отметить, что у всех исследованных видов рыб, особенно у бентофага 

плотвы, отличающейся более высоким  содержанием углеводов в пище, ХЦК значительно стимулирует 

активность гликозидаз слизистой оболочки. Эти данные хорошо согласуются со сведениями о влиянии 

углеводов на синтез ХЦК в кишечнике. Действительно, у дорады Sparus aurata высокоуглеводная диета 

ингибируют синтез ХЦК (Babaei  et al.,  2016). Снижение уровня эндогенного ХЦК  уменьшает общий 

пул гормона, следовательно, он не подавляет синтез и транслокацию α-амилазы, находящейся в начале 

цепи гликозидаз. Стимуляцию АА в настоящее время объяснить сложно, поскольку синтез и 

функционирование ХЦК зависит от многих факторов.  
 

Стимулирующее влияние ХЦК на АА и, особенно, на ПА слизистой оболочки кишечника у 

бентофагов и ингибирующий эффект на аналогичные ферменты у окуня, возможно, обусловлены 

различиями в объёме крови (он больше у бентофагов). Поскольку часть секретируемых поджелудочной 
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железой ферментов инкретируется, увеличение активности пептидаз в слизистой оболочке кишечника 

может быть обусловлено  поступлением ферментов из крови в поджелудочную железу (Коротько, 

2005). При этом меньший объём крови у окуня мог вызвать более быстрое, чем у бентофагов, 

наступление фазы стимуляции с последующей сменой эффекта. Различный характер влияния ХЦК на 

ферменты химуса окуня (сильный ингибирующий эффект ХЦК на АА и стимулирующий эффект на 

ПА) объяснить сложнее ввиду исключительной сложности его состава, включающего микробиоту и 

частично разрушенные ткани объектов питания.  
 

Заключение 
 

При внутрибрюшинном введении холецистокинина через 1 ч после введения выявлены сдвиги в 

активности гликозидаз и пептидаз у всех исследуемых видов рыб – амилолитическая активность (АА) в 

слизистой оболочке кишечника увеличивалась у карпа и плотвы, но снижалась у окуня. Характер 

модификации ппротеолитической активности (ПА) в слизистой оболочке кишечника под влиянием 

ХЦК у тех же особей близок к модификации амилолитическлй активности (АА) – она слабо изменяется 

у карпа, увеличивается у плотвы и уменьшается у окуня. В химусе у окуня ХЦК повышает АА и 

снижает ПА. Относительная активность обеих групп ферментов слизистой оболочки кишечника карпа 

после введения ХЦК увеличивалась на 6 (АА) и 10% (ПА) в сравнении с контролем. У плотвы ХЦК 

вызывает увеличение относительной активности гликозидаз и пептидаз на 32 и 724 % соответственно. В 

отличие от бентофагов, у окуня ХЦК снижает АА и ПА в слизистой кишечника. В отношении химуса 

выявлены противоположные эффекты ХЦК –  увеличение АА и уменьшение ПА. ХЦК стимулирует  

АА и в большей степени – ПА у бентофагов карпа и плотвы, но ингибирует у окуня (ихтиофага-

факультативного бентофага). 
 

Работа выполнена в рамках государственного задания ФАНО России (тема № АААА-А18-118012690102-9). 
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Effect of cholecystokinin on the activity of intestinal peptidases 

 and glycosidases in fish of various species  
 

Kuz’mina V.V., Kulivatskaya E.A. 
 

Papanin Institute of Inland Waters Biology, Borok, Yaroslavl oblast, Russian Federation 
 

ABSTRACT. The effect of cholecystokinin (CCK) on the activity of peptidases (proteolytic activity, 

PA) and glycosidases (amylolytic activity, AA) in the intestinal mucosa in 3 fish species was studied: carp 

Cyprinus carpio L., roach Rutilus rutilus (L.) and perch Perca fluviatilis L. It has been shown that 1 hour after 

intraperitoneal administration, CCK slightly increases AA in the intestinal mucosa in carp and 1.3 times in 

roach, but decreases by 4.9 times the enzymatic activity in perch. The character of PA modification in the 

intestinal mucosa under the influence of CCK in the same species is close to that of AA - it changes slightly in 

carp, increases 8.2 times in roach and decreases 6 times in perch. In perch chime, CCK increased AA and 

decreased the PA The relative activity of both groups of enzymes in the intestinal mucosa of carp after CCK 

administration increases (P<0.05) by 6 (AA) and 10% (PA) vs control. In roach, the introduced hormone caused 

an increase in the relative activity of glycosidase (by 32%) and peptidases (by 724%). Unlike benthophages, in 

perch CCK significantly reduced (by 80%) AA and PA in the intestinal mucosa and, the opposite effects of 

CCK were revealed in chyme: an increase in AA and a decrease in PA. The mechanisms of CCK effects on the 

activity of fish intestinal peptidases and glycosidases are discussed. 
 

Key words: carp, roach, perch, intestines, chyme, digestion, cholecystokinin, glycosidases, peptidases 
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