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Цель. Оценить в эксперименте изменения показателей системы глутатиона и активности ферментов 
холестаза при остром отравлении этанолом и при острой алкогольной интоксикации на фоне пред(
варительной алкоголизации.  
Материалы и методы. Исследование выполнено на 64 белых крысах. Моделировали острую инток(
сикацию этанолом на интактных животных и на фоне предварительной алкоголизации. Острое от(
равление вызывали внутрижелудочным введением 40 % раствора этанола в дозе 0,5 LD

50
. В плазме кро(

ви спектрофотометрически определяли активность гамма(глутамилтранспептидазы и лейцинамино(
пептидазы, в эритроцитах крови фиксировали содержание восстановленного глутатиона и активность 
глутатионредуктазы.  
Результаты. При остром отравлении этанолом в плазме крови увеличивается активность лейцина(
минопептидазы и гамма(глутамилтранспептидазы, в эритроцитах повышается содержание глутатиона. 
При острой интоксикации этанолом на фоне предварительной алкоголизации содержание глутатиона 
в эритроцитах снижается, активность гамма(глутамилтранспептидазы остается повышенной, а актив(
ность лейцинаминопептидазы, глутатионредуктазы достоверно не отличается от контроля. 
Выводы. Определение содержания восстановленного глутатиона в эритроцитах периферической 
крови и активности ферментов холестаза в плазме крови имеет значение для определения тяжести 
цитотоксического поражения печени и развития холестаза при острой алкогольной интоксикации.  
Ключевые слова. Глутатион, ферменты холестаза, алкогольная интоксикация. 
 
Aim. The aim of the study was to assess in experiment the changes in glutathione system and activity of 
cholestasis system in acute alcoholic intoxication against the background of preliminary alcoholization. 
Materials and methods. The study was performed on 64 white rats. Acute ethanol intoxication was 
modeled on intact animals against the background of preliminary alcoholization. Acute poisoning was caused 
by intragastric introduction of 40 % ethanol solution in the dose of 0,5 LD

50
. Gamma(glutamiltranspeptidase 
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and leucinaminopeptidase activity was determined spectrophotometrically in blood plasma, reduced 
glutathione content and glutathionreductase activity were assessed in blood erythrocytes.  
Results. In case of acute ethanol poisoning, blood plasma leucinaminopeptidase and gamma(
glutamiltranspeptidase activity was raised, erythrocyte gluthatione content was increased. In case of acute 
ethanol intoxication against the background of preliminary alcoholization, erythrocyte glutathione content is 
decreased, gamma(glutamiltranspeptidase activity remained elevated, but leucinaminopeptidase and 
glutathionreductase activity did not significantly differ from the control.  
Conclusions. Determination of reduced glutathione content in peripheral blood erythrocytes and 
cholestasis enzymes activity in blood plasma is significant for the assessment of severity of cytotoxic hepatic 
lesion and development of cholestasis in acute alcoholic intoxication. 
Key words. Glutathione, cholestasis enzymes, alcoholic intoxication. 

___________________________________________________________________________________ 

ВВЕДЕНИЕ 

Окислительному стрессу принадлежит 
ведущая роль в формировании цитотоксиче(
ских эффектов этанола [1, 6, 11, 12.]. Острая 
интоксикация этанолом изменяет состояние 
антиоксидантной защиты организма [1, 5, 6, 
10, 11]. Этанол повреждает биологические 
мембраны, в том числе мембраны эритроци(
тов и гепатоцитов [7, 9, 10]. При активации 
процессов свободнорадикального окисления 
изменяется проницаемость эритроцитарных 
мембран. Особое место в антиоксидантной 
защите организма занимает система глута(
тиона, включающая глутатион и ферменты 
его метаболизма. Система глутатиона – есте(
ственная цитопротекторная система в усло(
виях острых интоксикаций [2]. В основе на(
рушений обмена глутатиона лежит реализа(
ция цитотоксических эффектов действия 
этанола. Содержание восстановленного глу(
татиона в организме меняется при заболева(
ниях гепатобилиарного тракта [1, 3, 4, 8]. Ус(
тановлено, что при алкоголизме нарушается 
обмен глутатиона [1]. В эритроцитах крови 
подростков увеличивается уровень восста(
новленного глутатиона в течение первых 
трех суток после острой алкогольной инток(
сикации [11]. Вместе с тем данных об изме(
нении показателей системы глутатиона при 
остром отравлении этанолом на фоне пред(
варительной алкоголизации в литературе не 
найдено.  

Цель работы – оценить в эксперименте 
изменения показателей системы глутатиона 
и активности ферментов холестаза при ост(
ром отравлении этанолом и при острой ал(
когольной интоксикации на фоне предвари(
тельной алкоголизации.  

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ  
ИССЛЕДОВАНИЯ 

Исследование выполнено на 64 белых 
крысах массой 150–220 г. Животные содержа(
лись на смешанном сбалансированном по 
белкам, жирам, углеводам рационе вивария со 
свободным доступом к воде. При проведении 
экспериментов соблюдались положения Хель(
синкской декларации о гуманном отношении 
к животным. Моделировали острую интокси(
кацию этанолом на интактных животных и на 
фоне предварительной алкоголизации. Острое 
отравление интактных и предварительно ал(
коголизированных животных вызывали внут(
рижелудочным введением 40 % раствора эта(
нола в дозе 0,5 LD

50
. Забор крови производили 

через 24 часа после введения этанола. В каче(
стве контроля использовали кровь 20 здоро(
вых животных. В плазме крови спектрофото(
метрически определяли активность гамма(
глутамилтранспептидазы (ГГТП) по методу [15] 
и активность лейцинаминопептидазы (ЛАП) 
по [16], в эритроцитах крови выявляли содер(
жание восстановленного глутатиона по [13] 
и активность глутатионредуктазы (ГР) по ме(
тоду [14]. 
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РЕЗУЛЬТАТЫ И ИХ ОБСУЖДЕНИЕ 

В плазме крови крыс при остром отрав(
лении этанолом увеличивается активность 
ферментов холестаза по сравнению с кон(
тролем: ГГТП в 5 раз, ЛАП в 1,4 раза (рис. 1). 
Этанол способен оказывать непосредствен(
ное воздействие на биологические мембра(
ны, увеличивая их текучесть [7]. Поврежде(
ние клеток печени приводит к увеличению 
проницаемости мембранного барьера для 
молекул ферментов и появлению их в боль(
шом количестве в плазме крови. При остром 

отравлении этанолом на фоне предвари(
тельной алкоголизации активность ГГТП 
остается повышенной, активность ЛАП дос(
товерно не отличается от контроля (рис. 1).  

Содержание глутатиона в эритроцитах 
крови крыс при остром отравлении этанолом 
повышается в два раза по сравнению с контро(
лем (рис. 2). Вероятно, это связано с компенса(
торной активацией антиоксидантной защиты. 
При острой интоксикации этанолом на фоне 
предварительной алкоголизации содержание 
глутатиона в эритроцитах крови снижается в 
1,5 раза по сравнению с контролем. 

 

                                                               а                                                        б 

Рис. 1. Активность ферментов холестаза (а – ГГТП; б – ЛАП) в плазме крови крыс  
при острой алкогольной интоксикации. По оси абсцисс: К – контроль (здоровые животные),  

1 – острое отравление этанолом, 2 – острое отравление этанолом на фоне  
предварительной алкоголизации. По оси ординат – активность ферментов в Ед/л 

 
                                                                  а                                                             б 

Рис. 2. Содержание глутатиона (а) и активность глутатионредуктазы (б)  
в эритроцитах крови крыс при острой алкогольной интоксикации. По оси абсцисс:  
К – контроль (здоровые животные), 1 – острое отравление этанолом, 2 – острое  

отравление этанолом на фоне предварительной алкоголизации 

Выраженность нарушений системы глу(
татиона зависит от дозовых нагрузок – ис(
пользование высоких доз ксенобиотика мо(

жет вызывать истощение системы глутатио(
на, а введение меньших доз может сопрово(
ждаться адаптивной ее активацией [2]. Срыв 
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функциональных возможностей системы 
глутатиона связан с истощением запасов 
этого антиоксиданта при осуществлении 
глутатионовой конъюгации, с нарушением 
энергетического метаболизма тканей и угне(
тением детоксикационной функции печени. 
Глутатионредуктаза – фермент, поддержи(
вающий уровень восстановленного глута(
тиона в клетках. Вместе с тем активность 
глутатионредуктазы при острой интоксика(
ции этанолом на фоне предварительной ал(
коголизации достоверно не отличается от 
контроля (рис. 2). Полученные результаты 
позволили оценить роль нарушений систе(
мы глутатиона в реализации цитотоксиче(
ских эффектов этанола.  

ВЫВОДЫ 

Выявление содержания восстановлен(
ного глутатиона в эритроцитах перифери(
ческой крови и активности ферментов холе(
стаза в плазме крови имеет значение для оп(
ределения тяжести цитотоксического 
поражения печени и развития холестаза при 
острой алкогольной интоксикации.  
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