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Исследование эффектов аминокислот при хро-
нической алкогольной интоксикации с целью их
применения в качестве препаратов метаболичес-
кой коррекции является актуальной задачей. Ра-
нее была показана способность аминокислот и их
композиций корригировать дисбаланс пула амино-
кислот плазмы крови и ткани печени при хрони-
ческой алкогольной интоксикации и синдроме от-
мены этанола [2, 6].

Терапевтическое действие L-аминокислот с
разветвленной углеводородной цепью (АРУЦ) –
изолейцина, валина и лейцина – основано на их не-
заменимости для организма человека и органоспе-
цифичности метаболических превращений в пече-
ни и мышечной ткани, которая определяет ключе-
вое значение этих аминокислот в реакциях глюко-
неогенеза и энергетического обмена, особенно при
сочетанных поражениях печени и ЦНС [7]. Кроме
того, их использование позволяет активизировать
процессы детоксикации на фоне существующей
печеночной недостаточности и энцефалопатии [5].

Таурин является условно незаменимым для
организма человека высокоактивным природным
соединением и обладает антиоксидантными, мем-
браностабилизирующими и адаптогенными свой-
ствами [1]. Результаты экспериментальных и кли-
нических исследований, проведенных в последние
годы позволяют рассматривать это соединение как
эффективное средство метаболической коррекции
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Ethanol withdrawal after forced alcoholization of rats according to Maichrowicz has led to the depletion in the pool
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при широком спектре патологических состояний.
Таурин в высокой концентрации присутствует в
ЦНС и играет важную роль в процессах осморегу-
ляции, нейропротекции и нейромодуляции. Являясь
аллостерическим модулятором ГАМК, N-метил-
D-аспартата, а также глициновых рецепторов, тау-
рин обладает способностью корригировать нейро-
химические и поведенческие эффекты этанола, что
делает его перспективным средством лечения ал-
когольной зависимости [3, 7].

Тавамин представляет собой фармакопейный
комплексный препарат, в состав которого входит
таурин и АРУЦ. Основным показанием для его
использования является поражение печени различ-
ной этиологии.

Одним из наиболее часто используемых в на-
стоящее время препаратов гепатопротективного
действия является Гепатил (L-орнитин-L-аспар-
тат), который является эффективным средством
лечения печеночной недостаточности и печеноч-
ной энцефалопатии. В экспериментальной модели
острой печеночной недостаточности гепатопротек-
тивные эффекты Гепатила сопровождались сниже-
нием уровня аммиака и повышением уровня глу-
тамата, ГАМК, таурина, аланина, а также АРУЦ в
плазме крови [9].

Целью настоящей работы было сравнительное
исследование влияния аминокислотных препаратов
Тавамин и Гепатил на пул свободных аминокислот
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и их производных в печени при синдроме отмены
этанола.

Материалы и методы
В эксперименте использовано 32 (по 8 в каж-

дой группе) белых беспородных крыс-самцов мас-
сой 240-280 г, содержащихся на стандартном ра-
ционе вивария. Растворы этанола вводили внутри-
желудочно в дозе 5 г/кг два раза в сутки (в 9 и 21
час) на протяжении 7 суток. Синдром отмены эта-
нола моделировали после принудительной алкого-
лизации по Majchrowicz [8]. Срок отмены этанола
– 12 ч. Препараты вводились дважды в сутки че-
рез 30 мин после введения этанола на протяжении
всего периода алкоголизации. Тавамин вводился в
виде 2,5% водного раствора внутрижелудочно в
суммарной суточной дозе 200 мг/кг. Инъекцион-
ную форму Гепатила вводили внутрибрюшинно в
суммарной суточной дозе 100 мг/кг. Контрольные
животные получали внутрижелудочно воду в экви-
объемных количествах. После забоя животных об-
разцы печени помещались в жидкий азот. Затем
ткани печени гомогенизировались в 0,2 М хлорной
кислоте с добавлением внутреннего стандарта
(норлейцин) и центрифугировали на холоде при 2000g
в течение 15 мин. Содержание свободных амино-
кислот и их производных в полученных хлорнокис-
лых экстрактах определяли методом ионообмен-
ной хроматографии [4]. Регистрация и обработка
хроматограмм осуществлялась с помощью про-
граммно-аппаратного комплекса «МультиХром-1».
Статистическая обработка данных (t-статистика
и корреляционный анализ) реализована программой
Statistica. В работе использовались реактивы ква-
лификации не ниже хч.

Результаты и их
обсуждение

Через 12 ч после от-
мены этанола обнаруже-
но снижение уровней се-
рина, аланина, орнитина и
лизина, а также двукрат-
ное повышение концент-
рации метионина в пече-
ни крыс. Эти изменения
сопровождались сниже-
нием суммарного фонда
свободных аминокислот
и соотношения фенилала-
нин/тирозин (табл.).

Введение Гепатила
нормализовало ряд на-
блюдаемых метаболи-
ческих сдвигов синдро-

ма отмены этанола, таких как нарушение уровней
серина, орнитина и метионина. В то же время со-
хранялся пониженным уровень аланина и лизина, а
также снижались концентрации изолейцина и фе-
нилаланина. Корригирующее действие Гепатила на
аминокислотный фонд печени проявилось также в
тенденции к нормализации суммарного содержа-
ния свободных аминокислот.

Введение Тавамина на фоне алкоголизации ха-
рактеризовалось снижением целого ряда опреде-
ляемых соединений, в том числе цистеата, аспар-
тата, треонина, глутамина, фенилаланина, гистиди-
на, а также сохранением пониженных уровней ала-
нина, орнитина и лизина.

Дополнительный анализ фонда свободных ами-
нокислот в данных экспериментальных ситуациях
был сделан на основании дискриминантного ана-
лиза. Так, по значению показателя лямбды Уилк-
са = 0,00138 (F = 10,62) можно судить о хорошей
дискриминации полученных групп, а на основании
классификационной матрицы можно сделать вы-
вод о 100% корректности обучающих выборок для
всех групп. Наиболее значимыми соединениями по
значению критерия Фишера (т.е. вносящими наи-
больший вклад в общую дисперсию), были аланин,
метионин, орнитин, лейцин, изолейцин и a-амино-
бутират (F = 13,6; 8,09; 4,67; 3,91; 6,85 и 4,02 соот-
ветственно).

Из проекции пространства показателей на плос-
кость двух главных компонент (рис.) видно, что пул
изучаемых показателей опытных групп отличался
от такового у контрольной группы животных. Наи-
более удаленной от контрольной оказалась группа
с СОЭ. Для групп животных, получавших Гепатил

Таблица. Концентрация свободных аминокислот в печени крыс при введении Тавамина и Гепатила на фоне 
синдрома отмены этанола 

 

 Контроль СОЭ СОЭ + тавамин СОЭ + гепатил 
Цистеат 244,6 ± 28,3 218,9 ± 23,7 168,9 ± 15,2* 183,4 ± 18,5 
Таурин 1749 ± 550 858,3 ± 91,2 1179 ± 138 1130 ± 144 
Фосфоэтаноламин 496,2 ± 91,1 345,1 ± 37,4 467,8 ± 54,7 384,9 ± 36,2 
Мочевина 831 ± 179 1270 ± 247 917,0 ± 98,7 1102 ± 220 
Аспартат 2408 ± 190 2070 ± 84 1782 ± 77*† 2380 ± 294 
Треонин 373,2 ± 38,7 272,2 ± 43,1 209,7 ± 22,5* 259,4 ± 44,1 
Серин 1165,5 ± 40,5 931,9 ± 88,8* 1026,1 ± 62,5 1167 ± 153 
Глутамат 2925 ± 126 3047 ± 128 2920 ± 141 3176 ± 203 
Глутамин 3875 ± 118 3648 ± 238 3195 ± 123* 3477 ± 537 
Глицин 1861 ± 105 1747,1 ± 89,5 1785,6 ± 82,1 1670,5 ± 81,3 
Аланин 1440 ± 129 807,3 ± 27,9* 630,7 ± 54,3*† 820,8 ± 97,6* 
-Аминобутират 35,32 ± 7,33 34,18 ± 3,83 23,71 ± 3,85 24,28 ± 5,50 
Валин 151,47 ± 9,56 151,0 ± 10,7 124,8 ± 11,3 128,54 ± 5,73 
Метионин 43,45 ± 2,26 78,07 ± 7,77* 66,0 ± 10,2 54,95 ± 5,50† 
Изолейцин 97,57 ± 6,01 83,94 ± 6,92 81,06 ± 6,52 77,83 ± 4,93* 
Лейцин 181,84 ± 8,62 156,3 ± 11,8 165,2 ± 15,8 154,9 ± 10,2 
Тирозин 63,84 ± 4,19 70,23 ± 5,74 64,09 ± 9,08 77,29 ± 7,99 
Фенилаланин 55,50 ± 5,37 37,31 ± 7,86 28,36 ± 7,21* 32,53 ± 4,03* 
Этаноламин 993,7 ± 86,7 1202,2 ± 78,8 1208,7 ± 67,5 1138 ± 165 
Аммиак 5043 ± 194 5551 ± 320 5196 ± 191 5079 ± 385 
Орнитин 301,4 ± 15,9 249,1 ± 15,1* 247,3 ± 14,6* 263,5 ± 13,2 
Лизин 424,2 ± 28,5 253,9 ± 18,6* 261,1 ± 13,2* 260,9 ± 29,6* 
Гистидин 404,2 ± 13,6 388,8 ± 20,9 361,1 ± 11,5* 366,1 ± 13,2 
Сумма АК (белк.) 25104 ± 1022 22019 ± 673* 19828 ± 660*† 23418 ± 1662 
замен./ незам. 13,79 ± 1,05 14,80 ± 0,73 14,47 ± 0,70 17,13 ± 2,02 
АРУЦ/ААК 3,65 ± 0,15 4,10 ± 0,31 4,99 ± 0,90 3,44 ± 0,28 
Примечание: p < 0,05 при сравнении с группами: * - контроля  † - СОЭ. 
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и Тавамин на фоне СОЭ видна тенденция к норма-
лизации пула свободных аминокислот, которая наи-
более выражена у группы, получавшей Гепатил.

Выводы
1. Через 12 ч после отмены этанола в печени

крыс наблюдался аминокислотный дисбаланс, про-
явившийся в снижении общего содержания амино-
кислот, как следствие уменьшения содержания
гликогенных и некоторых незаменимых аминокис-
лот.

2. Введение на фоне СОЭ гепатопротективного
препарата Тавамин в суточной дозе 200 мг/кг не
способно препятствовать аминокислотному дисба-
лансу в печени, развивающемуся на фоне отмены
этанола и, кроме того, снижает дополнительно
уровни аланина и аспартата.

3. Препарат Гепатил в суточной 100 мг/кг об-
ладает определенным корригирующим действием
на аминокислотный фонд печени при синдроме от-
мены этанола.
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in the pool of free amino acids in the liver due to the
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Hepatil in applied doses has failed to correct the amino
acid imbalance in the pool of free amino acids in the
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Рис. Проекция пространства показателей на плоскость
двух главных компонентов
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