
28

ВЛИЯНИЕ ПЕПТИДНЫХ 
ПРЕПАРАТОВ НА 
БИОХИМИЧЕСКИЕ 
ПОКАЗАТЕЛИ СЫВОРОТКИ 
КРОВИ, ГОЛОВНОГО 
МОЗГА И ПЕЧЕНИ КРЫС 
ПРИ ОСТРОМ ТЯЖЕЛОМ 
ОТРАВЛЕНИИ ЭТИЛОВЫМ 
СПИРТОМ

УДК 547.262 :615.099

Д.А. Халютин1, Р.А. Тарумов1,2, 
А.А.  Ховпачёв1, В.Л. Рейнюк1, 
А.Е.  Антушевич1, А.Н. Гребенюк1,3

1Федеральное государственное бюджетное военное 
образовательное учреждение высшего образования 
«Военно-медицинская академия имени С.М. Кирова» 
Министерства обороны Российской Федерации, 
194044, г. Санкт-Петербург, Российская Федерация
2637 Центр государственного санитарно-
эпидемиологического надзора Министерства обороны 
Российской Федерации, 299028, г. Севастополь, 
Российская Федерация
3Федеральное бюджетное учреждение науки «Северо-
Западный научный центр гигиены и общественного 
здоровья» Федеральной службы по надзору в сфере 
защиты прав потребителей и благополучия человека, 
191036, г. Санкт-Петербург, Российская Федерация

Представлены результаты исследования биохимических показателей сыворотки крови, гомо-
генатов печени и головного мозга крыс при остром отравлении этиловым спиртом на фоне 
применения пептидных препаратов моликсана и семакса. Этанол в виде 40% раствора вводи-

ли внутрижелудочно в дозе 12 г/кг, что соответствовало 1,5 ЛД50. Моликсан вводили внутрибрюш-
инно в дозе 30 мг/кг, семакс – интраназально в дозе 3 мг/кг. Эффективность препаратов оценивали 
при лечебно-профилактической (за 1 ч до и сразу после введения этанола) схеме применения. Оцен-
ку исследуемых биохимических показателей проводили через 3 ч, 1 сут и 3 сут после моделирования 
алкогольной интоксикации. Показано, что острое тяжелое отравление этанолом сопровождалось 
возникновением цитолитического и холестатического синдромов поражения печени отравленных 
животных, а также усилением процессов оксидативного стресса, варьировавшими в зависимости от 
времени после введения этанола. Лечебно-профилактическое применение моликсана и семакса ока-
зывало положительное влияние на динамику показателей, характеризующих обмен веществ, пече-
ночный цитолиз, а также увеличивало содержание восстановленного глутатиона и снижало уровень 
малонового диальдегида в тканях отравленных животных.
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Введение. Благодаря активным мерам, пред-
принимаемым государством по сокращению по-
требления алкогольной продукции, уровень по-
требления этанола в нашей стране постепенно 
снижается [1]. Однако, несмотря на положитель-

ную динамику продаж и потребления алкоголь-
ной продукции, уровень смертности от острых 
алкогольных интоксикаций остается на прежнем 
уровне, занимая в среднем 60% всех смертельных 
исходов от острой химической патологии и 25% 
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из числа зарегистрированных случаев острых от-
равлений алкоголем, что обусловливает актуаль-
ность поиска новых фармакологических препа-
ратов для лечения отравлений этанолом [2].

В настоящий момент в качестве средств, кор-
ригирующих патологические состояния химиче-
ской этиологии, активно внедряются пептидные 
препараты, к числу которых относятся исследо-
ванные в настоящей работе препараты молик-
сан и семакс. Интерес фармакологов и токсико-
логов к пептидным препаратам объясняется их 
высокой активностью, отсутствием выраженных 
побочных эффектов при применении в терапев-
тических дозах, отсутствием феноменов привы-
кания и отмены при относительно длительном 
курсе лечения [3, 4]. В проведенных нами ранее 
исследованиях показано, что комбинация молик-
сана и семакса при моделировании интоксикаций 
этиловым спиртом в различных дозах обладает 
лечебной эффективностью по критериям выжи-
ваемости и индекса защиты [5, 6].

Анализ литературных данных показывает, что 
введение больших доз этанола вызывает обра-
зование активных форм кислорода, что являет-
ся одним из механизмов развития гепатаргии и 
острой церебральной недостаточности [7, 8]. Од-
нако, сведения о влиянии моликсана и семакса 
на биохимические показатели сыворотки крови, 
а также на показатели системы глутатиона и пе-
рекисного окисления липидов, характеризующие 
эти состояния, в литературе не представлены.

В связи с этим, целью исследования явилось 
изучение биохимического статуса крыс по пока-
зателям сыворотки крови, гомогенатов печени 
и головного мозга при остром тяжёлом отрав-
лении этиловым спиртом и фармакологической 
коррекции этого состояния комбинацией молик-
сана с семаксом.

Материалы и методы исследования. Экспери-
ментальные исследования выполнены на 62 бе-
лых аутбредных крысах-самцах массой 200–220 г, 
полученных из питомника «Рапполово» (Ленин-
градская обл.). Животных содержали в однопо-
лых группах в условиях вивария, не более 6 осо-
бей в одной клетке при свободном доступе к воде 
и пище в условиях инвертированного света 8.00–
20.00 при температуре 22±2оС. За сутки до экспе-
римента животных не кормили. При проведении 
исследования выполняли требования норматив-
но-правовых актов о порядке эксперименталь-
ной работы с использованием животных, в том 
числе по гуманному отношению к ним [9] и пра-
вил лабораторной практиеи (Приказ МЗСР РФ 
от 23 августа 2010 г № 708н).

В качестве токсиканта использовали 40% вод
ный раствор этанола, который вводили внутри-
желудочно при помощи зонда в дозе 1,5 ЛД50 (12,0 
г/кг). В связи с большим объемом вводимого рас-

твора указанную дозу делили поровну на два вве-
дения через 15 мин.

Моликсан представлял собой прозрачный или 
слабо окрашенный, без запаха или со слабым за-
пахом уксусной кислоты 3% раствор производ-
ства ЗАО «Фарма ВАМ» (г. Санкт-Петербург). 
Моликсан относится к классу пептидных препа-
ратов и представляет собой органическую соль, 
включающую инозин (пуриновый компонент) и 
окисленный глутатион (пептидный компонент) 
в соотношении 1:1. Официнальный препарат мо-
ликсана перед началом эксперимента разводили 
в физиологическом растворе и вводили в виде 
0,3% раствора внутрибрюшинно в дозе 30 мг/кг. 

Семакс представлял собой 1% раствор назаль-
ных капель производства ЗАО «Инновационный 
научно-производственный центр «Пептоген» (г. 
Москва). Препарат представляет собой гекса-
пептид – аналог фрагмента 4-10 адренокорти-
котропного гормона. Семакс вводили интрана-
зально в дозе 3 мг/кг. 

Препараты применяли двукратно, используя 
лечебно-профилактическую схему введения: за 
1 ч до и сразу после введения этанола.

Животные были разделены на 3 группы: 1-я – 
интактные животные, которых не подвергали 
никаким фармакологическим и токсическим воз-
действиям (группа «интактные»); 2-я – животные, 
которым вводили этанол и физиологический рас-
твор в объемах, равных вводимым препаратам 
(группа «этанол»); 3-я – животные, которым вво-
дили этанол и моликсан с семаксом (группа «эта-
нол + моликсан + семакс»). 

Оценку эффективности моликсана и семакса 
проводили через 3 ч, 1 и 3 сут после введения эта-
нола в дозе 1,5 ЛД50 путем определения в сыво-
ротке крови крыс концентрации общего белка, 
холестерина, глюкозы, мочевины, креатинина, 
активности аспартатаминотрансферазы (АсАТ) 
и аланинаминотрансферазы (АлАТ), щелочной 
фосфатазы (ЩФ), лактатдегидрогеназы (ЛДГ). 
Кроме того, в эти же сроки в гомогенатах печени 
и головного мозга крыс определяли содержание 
восстановленного глутатиона (ВГ) и малонового 
диальдегида (МДА).

Оценку концентрации мочевины, общего бел-
ка, креатинина, глюкозы, холестерина, а также 
активности АлАТ, АсАТ, ЩФ и ЛДГ в сыворот-
ке крови крыс проводили на биохимическом ана-
лизаторе «BS‑120» (Mindray, Китай) с помощью 
набора реактивов «Ольвекс» (Россия). Концен-
трацию общего белка в сыворотке крови выра-
жали в г/л; концентрацию холестерина, глюкозы, 
мочевины – в ммоль/л; концентрацию креатини-
на – в мкмоль/л; активность АсАТ, АлАТ, ЩФ и 
ЛДГ – в Ед/л.

Концентрацию ВГ определяли с использова-
нием 5,5-дитиобис(2-нитробензойной кислоты) 
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по методике G.L. Ellman [10] в модификации, за-
ключавшейся в осаждении белка 20% раствором 
сульфосалициловой кислоты. Содержание МДА 
определяли по методу М. Uchiyama [11]. Концен-
трацию МДА и ВГ выражали в мкмоль/г ткани. 

Полученные в ходе экспериментальных иссле-
дований данные подвергали стандартной ста-
тистической обработке в программе «Excel for 
Windows» с расчетом среднего значения (М) и 
ошибки среднего (mx). Выборка для каждой экс-
периментальной группы животных составила не 
менее 6 особей. Данные во всех таблицах пред-
ставлены в виде M±mx. Оценку различий средних 
значений  проводили непараметрическим мето-
дом с использованием U–критерия Манна-Уитни 
[12]. Вероятность p≤0,05 считали достаточной для 
вывода о статистической значимости различий 
полученных данных.

Результаты и обсуждение. Введение этанола в 
дозе 1,5 ЛД50 приводило к возникновению у жи-
вотных крайне тяжелой степени интоксикации. 

Введение пептидных препаратов способствова-
ло снижению развития нарушений неврологиче-
ских и вегетативных функций, увеличивая вы-
живаемость. 

Установлено, что острое тяжелое отравление 
этанолом сопровождалось изменениями содер-
жания общего белка, мочевины, холестерина, 
глюкозы, а также активности АлАТ, АсАТ, ЩФ 
и ЛДГ в сыворотке крови отравленных живот-
ных (табл. 1-2).

Показатели общего белка и мочевины сыво-
ротки крови животных группы «этанол» и крыс, 
получавших комбинацию пептидных препара-
тов, умеренно снижались на 1 сут после введения 
этанола в дозе 1,5 ЛД50. Содержание креатинина и 
холестерина под влиянием этанола практически 
не изменялось (табл. 1).

Введение этанола в дозе 1,5 ЛД50 вызывало сни-
жение содержания глюкозы через 3 ч и 1 сут. При 
лечебно-профилактическом введении моликса-
на и семакса содержание глюкозы в сыворотке 

Таблица 1
Влияние сочетанного применения моликсана и семакса на показатели белкового, углеводного и 

жирового обмена у крыс при острой крайне тяжелой интоксикации этанолом 

Группа
(число 

животных)

Сроки 
исследования 

после 
введения 
этанола

Белковый обмен Углеводный 
обмен

Жировой 
обмен

Общий белок, 
г/л

Мочевина,
ммоль/л

Креатинин, 
ммоль/л

Глюкоза,
ммоль/л

Холестерин, 
ммоль/л

Интактные
(n=20) - 64,9±1,4 9,9±0,5 65,9±1,7 5,4±0,2 2,0±0,1

Этанол
(n=6)

3 ч

62,2±3,4 9,3±0,8 60,2±3,0 3,6±0,1* 1,7±0,1

Этанол+ 
Моликсан+ 

Семакс
(n=6)

62,6±2,5 9,5±0,4 63,5±3,1 4,4±0,2*# 1,6±0,2

Этанол
(n=6)

1 сут

47,9±2,4* 6,6±1,2* 69,1±3,2 3,3±0,1* 2,5±0,2

Этанол+ 
Моликсан+ 

Семакс
(n=8)

48,4±1,6* 7,3±1,3* 65,5±1,9 4,7±0,2# 2,7±0,1*

Этанол
(n=6)

3 сут

61,6±4,9 9,2±0,9 64,5±4,94 6,1±0,2 2,5±0,2

Этанол+ 
Моликсан+ 

Семакс
(n=9)

64,3±3,3 9,5±0,7 70,2±8,3 5,9±0,3 2,6±0,4

Примечания:
* – различие с группой «интактные», р ≤ 0,05;
# – различие с группой «этанол», р ≤ 0,05.
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Таблица 2 
Влияние сочетанного применения моликсана и семакса на активность ферментов сыворотки 

крови крыс при острой крайне тяжелой интоксикации этанолом, Ед/л

Группа
(число 

животных)

Сроки 
исследования 

после 
введения 
этанола

Исследуемые ферменты

АлАТ АсАТ ЩФ ЛДГ

Интактные
(n=20) - 178,8±5,6 85,9±1,8 414,4±7,8 660,1±19,0

Этанол
(n=6)

3 ч

269,2±7,3* 152,2±9,8* 523,3±10,4* 1881,9±50,4*

Этанол+ 
Моликсан+ 

Семакс
(n=6)

187,1±10,8# 94,9±2,9# 458,5±10,4*# 1059,7±33,5*#

Этанол
(n=6)

1 сут

322,8±18,2* 176,1±9,6* 787,4±14,9* 2130,5±102,9*

Этанол+ 
Моликсан+ 

Семакс
(n=8)

224,1±12,3*# 96,8±5,3# 476,3±14,6*# 1360,6±74,6*#

Этанол
(n=6)

3 сут

216,8±5,7* 100,9±4,9* 456,8±15,0* 1280,7±29,4*

Этанол+ 
Моликсан+ 

Семакс
(n=9)

198,3±9,4 92,7±4,1 410,1±24,3 1053,8±42,4*#

Примечаниe:
* – различие с группой «интактные», р ≤ 0,05;
# – различие с группой «этанол», р ≤ 0,05.

через 3 ч после введения этилового спирта было 
больше, чем в группе «этанол», а к 1 сут наблюде-
ния не отличалось от среднего показателя, полу-
ченного у интактных животных (табл. 1).

Активность АлАТ в сыворотке крови живот-
ных, подвергшихся интоксикации этанолом в 
дозе 1,5 ЛД50, увеличивалась через 3 ч, 1 сут и 3 
сут в 1,5; 1,8 и 1,2 раза соответственно (табл. 2). 
Сочетанное применение моликсана и семакса 
позволяло в 1,2-1,5 раза снизить активность это-
го фермента по сравнению с группой «этанол» 
практически до значений интактных животных 
через 3 ч и 3 сут после отравления. 

Активность АсАТ в сыворотке крыс из группы 
«этанол» в те же временные промежутки превы-
шала в 1,8; 2 и 1,2 раза значения активности фер-
мента у интактных животных (табл. 2). Лечеб-
но-профилактическое применение моликсана и 
семакса в 1,5 раза снижало степень активности 
АсАТ к 3 ч наблюдения, а через 1 сут – в 2 раза 
по сравнению с группой «этанол». Следует отме-
тить, что у получавших пептидные препараты 

крыс воздействие этанола практически не изме-
няло активности АсАТ по сравнению с интакт-
ными животными.

Острое крайне тяжелое отравление этанолом 
также сопровождалось увеличением активно-
сти ЩФ и ЛДГ в сыворотке крови животных в 
течение 3 сут наблюдения (табл. 2). Сочетанное 
применение пептидных препаратов снижало ин-
тенсивность процессов, приводящих к повыше-
нию содержания данных ферментов в сыворот-
ке крови, в течение всего периода наблюдения. 
При этом во все сроки наблюдения активность 
ЩФ у отравленных этанолом крыс, получавших 
пептидные препараты, оставалась на уровне ин-
тактных животных, а активность ЛДГ была зна-
чительно (в 1,5-2 раза) ниже, чем у нелеченых 
крыс.

Воздействие этанола в дозе 1,5 ЛД50 приводи-
ло к снижению содержания ВГ в тканях печени 
(табл. 3). Применение моликсана и семакса по-
зволяло снизить выраженность этого процесса 
через 3 ч и 1 сут после введения этанола, а через 
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3 сут сохраняло количество ВГ на уровне интакт-
ных животных.

Аналогичная картина наблюдалась и в тканях 
головного мозга: воздействие этанола приводи-
ло практически к двукратному снижению со-
держания ВГ во все сроки наблюдения, а лечеб-
но-профилактическое применение пептидных 
препаратов позволяло в значительной степени 
предотвращать этот процесс (табл. 3). В част-
ности, содержание ВГ в тканях головного мозга 
крыс, получавших моликсан и семакс во все сро-
ки наблюдения после введения этанола было в 1,3 
раза выше, чем в группе сравнения («этанол»).

Установлено также, что введение этанола в до-
зе 1,5 ЛД50 увеличивало содержание МДА в тка-
нях печени крыс через 3 ч и 1 сут после начала 
интоксикации в 1,8 раз (табл. 4). Сочетанное при-
менение пептидных препаратов позволило сни-
зить концентрацию МДА в указанные сроки в 
среднем на 30%.

В головном мозге повышение концентрации 
МДА также наблюдали через 3 ч и 1 сут после 
введения этанола (табл. 4). Особенно выраженное 
(в 2,3 раза) уровня МДА в тканях головного мозга 
наблюдали на 1 сут алкогольной интоксикации. 
Лечебно-профилактическое введение пептидных 
препаратов снижало содержание МДА в голов-
ном мозге через 3 ч – на 10% , а через 1 сут по 
сравнению с группой «этанол».

Изменение содержания общего белка, мочеви-
ны, креатинина и холестерина в крови при острых 
алкогольных интоксикациях имеет важное диа-
гностическое значение, потому что отражает на-
рушения синтетической функции печени. В ходе 
проведенных нами исследований было установ-
лено, что содержание общего белка и мочевины в 
сыворотке крови животных, отравленных этано-
лом (как получавших лечение, так и не получав-
ших пептидные препараты), умеренно снижались 
на 1 сут после начала интоксикации. 

Исследование уровня сывороточной глюкозы 
позволило выявить некоторые особенности па-
тофизиологических процессов, возникающих 
после введения этилового спирта. Известно, что 
продукты окисления этанола способствуют на-
коплению кислых продуктов, что ведет к сдви-
гу рН в кислую сторону и нарушению работы 
ферментативных систем [7, 13, 14]. В этом кон-
тексте, снижение содержания глюкозы через 3 
ч и 1 сут после введения спирта могло отражать 
«антиферментное» действие высоких доз этано-
ла на системы, занятые в утилизации глюкозы 
по аэробному пути окисления. Сочетанное при-
менение пептидных препаратов способствова-
ло поддержанию обмена глюкозы, так как было 
выявлено, что через 3 ч после начала исследо-
вания ее содержание отличалось в 1,3 раза по 
сравнению с группой «этанол», а к 1 сут возвра-

Таблица 3 
Влияние сочетанного применения моликсана и семакса на содержание восстановленного 

глутатиона в гомогенатах печени и головного мозга крыс при острой крайне тяжелой 
интоксикации этанолом, мкмоль/г

Группа Орган
Срок исследования 

3 ч 1 сут 3 сут

Интактные

Печень

14,28±0,34
(n=6)

14,46±0,57
(n=6)

14,16±0,37
(n=8)

Этанол 5,17±0,29*
(n=6)

9,32±0,60*
(n=6)

9,96±0,59*
(n=6)

Этанол+Моликсан+Семакс 6,95±0,48*#
(n=6)

12,43±0,71*#
(n=8)

14,09±1,20#
(n=9)

Интактные

Головной мозг

4,56±0,22
(n=6)

4,77±0,34
(n=6)

4,27±0,14
(n=8)

Этанол 2,34±0,20*
(n=6)

2,80±0,19*
(n=6)

2,92±0,24*
(n=6)

Этанол+Моликсан+Семакс 3,02±0,23*
(n=6) 3,70±0,18*# (n=8) 3,89±0,16#

(n=9)

Примечаниe:
* – различие с группой «интактные», р ≤ 0,05;
# – различие с группой «этанол», р ≤ 0,05.
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Таблица 4
Влияние сочетанного применения моликсана и семакса на содержание малонового  

диальдегида в гомогенатах печени и головного мозга крыс при острой крайне тяжелой 
интоксикации этанолом, мкмоль/г

Группа Орган
Срок исследования

3 ч 1 сут 3 сут

Интактные

Печень

4,18±1,44
(n=6)

4,49±1,02
(n=6)

4,57±1,02
(n=8)

Этанол 7,56±0,18*
(n=6)

8,17±0,42*
(n=6)

4,89±0,32
(n=6)

Этанол+Моликсан+Семакс 5,23±0,83#
(n=6)

5,49±0,32#
(n=8)

4,41±0,26
(n=9)

Интактные

Головной мозг

7,25±0,33
(n=6)

6,90±0,53
(n=6)

6,69±0,25
(n=8)

Этанол 9,88±0,81*
(n=6)

16,14±0,88*
(n=6)

6,73±0,21
(n=6)

Этанол+Моликсан+Семакс 8,50±0,33*
(n=6)

10,22±0,97*# 
(n=8)

6,54±0,18
(n=9)

Примечаниe:
* – различие с группой «интактные», р ≤ 0,05;
# – различие с группой «этанол», р ≤ 0,05.

щалось к нормальным значениям.
Ингибирование этанолом ферментов цикла 

Кребса имеет важное патогенетическое значе-
ние, поскольку ведет к развитию энергодефицита 
за счет увеличения доли анаэробного окисления, 
а так же к снижению активности антиоксидант-
ных систем, что создает условия для возникно-
вения окислительного стресса, проявляющегося 
усилением процесса перекисного окисления ли-
пидов [8, 15].

Исследование подтвердило наличие цитоток-
сических процессов в печени уже в самом на-
чале интоксикации этанолом, которые прояви-
лись увеличением активности АлАТ и АсАТ в 
сыворотке крови, то есть цитолитическим син-
дромом, максимально выраженным на 1 сут 
исследования. Также интоксикация этанолом 
сопровождалась повышением сывороточной ак-
тивности ЩФ в 2 раза, что является маркером 
умеренно выраженного холестаза [16]. Приме-
нение моликсана в составе комбинации с семак-
сом позитивно влияло на динамику токсическо-
го процесса в печени, снижая уровень маркеров 
повреждения в 1,5 раза в зависимости от сроков 
исследования и может расцениваться как гепато-
протекторный эффект.

Возникновение в ходе алкогольной инток-
сикации таких типовых патологических про-
цессов как усиленное образование различных 

биологических окислителей и ацидоз обуслов-
ливает более детальное рассмотрение антиок-
сидантных возможностей органов-мишеней и 
степень их коррекции исследуемыми препара-
тами. По мнению ряда авторов, глутатион-за-
висимая антиоксидантная система является 
ведущей в обеспечении гомеостазиса клеток 
и критической при интоксикациях, связанных 
с нарушением систем энергообеспечения тка-
ней, ввиду лимитирования его обратного вос-
становления из окисленных форм [17,18]. Исто-
щение резервов восстановленного глутатиона 
коррелирует с неврологическими нарушения-
ми, нарушениями гемодинамики и детоксика-
ционной функции печени при отравлениях ве-
ществами седативно-гипнотического действия 
[20]. Было установлено, что этиловый спирт 
в дозе 1,5 ЛД50 вызывает у крыс снижение со-
держания ВГ в головном мозге и в печени. По-
лученные результаты характеризуют край-
нюю степень тяжести состояния отравленных 
крыс, поскольку имеются данные, что сниже-
ние уровня ВГ до 20-30% от исходных значений 
при острых экспериментальных отравлениях 
этанолом у данного вида животных сопрово-
ждается резким снижением вероятности бла-
гоприятного прогноза [18].

Анализ динамики содержания МДА в экспери-
ментальных группах позволяет судить о харак-
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СПИСОК ЛИТЕРАТУРЫ

тере процессов пероксидации в тканях печени и 
головного мозга, а также степени их коррекции 
исследуемыми пептидами. Накопление конеч-
ных продуктов перекисного окисления, реаги-
рующих с ТБК, наиболее выраженное на 1 сут 
исследования, отражает недостаточность анти-
оксидантной системы отравленных этанолом 
животных. Необходимо отметить, что уровень 
МДА в головном мозге крыс был выше, чем в 
печени в 1,5-2 раза, что вероятно, является след-
ствием меньшего содержания ВГ в мозге, кон-
центрация которого в группе «интактные» была 
ниже печеночной в 3 раза, и отражает крайнюю 
степень восприимчивости нервной ткани к ги-
поксии, вызванной введением этанола [20]. Экс-
периментальная терапия моликсаном и семак-
сом снижала выраженность депрессии уровня 
ВГ и накопления МДА, что может рассматри-
ваться в качестве антиоксидантного эффекта и 
требует дальнейшего детального изучения.

Учитывая, что окисленный глутатион в соста-
ве моликсана не проникает внутрь клетки, этот 
эффект может быть обусловлен восстановлени-
ем поверхностно-клеточных рецепторов, содер-
жащих сульфгидрильные группы, которые как 
известно, повреждаются в условиях ацидоза и 
повышенной пероксидации, что ведет к сниже-
нию реактивности при межклеточном взаимо-
действии и регуляции деятельности гумораль-
ными факторами. Также полученные эффекты 
моликсана могут быть определены пуриновым 
компонентом, а значит, его можно рассматри-
вать как метаболическое средство, так как при 
взаимодействии инозина с фосфорной кислотой 
образуется ряд соединений-макроэргов.

Вклад семакса в развитие снижения повреж-
дения печени в условиях острой алкогольной 
интоксикации может быть обусловлен его цен-

тральными эффектами в виде снижения нару-
шений в регуляции сердечно-сосудистой и ды-
хательных систем [5, 21]. Так же эффективность 
пептида может быть следствием его перифери-
ческого влияния, опосредованного афинностью 
семакса к мелатониновым MC-5 рецепторам, 
экспрессируемым на некоторых гепатоцитах 
[22, 23, 24].

Полученные данные служат очередным свиде-
тельством полифункционального характера фи-
зиологических эффектов регуляторных пепти-
дов, к которым могут быть отнесены моликсан 
и семакс. Одним из механизмов действия данных 
препаратов при острой тяжелой интоксикации 
этанолом может быть уменьшение окислитель-
ного стресса, которое отражается снижением ин-
тенсивности проявления гепатопатии.

Выводы. 
1. Острое тяжелое отравление этиловым спир-

том в дозе 1,5 ЛД50 сопровождается нарушением 
углеводного обмена, снижением содержания вос-
становленного глутатиона в печени и головном 
мозге, максимально выраженным через 3 ч после 
введения спирта, и увеличением концентрации 
малонового диальдегида, наибольшие значения 
которого зафиксированы к концу 1 сут, а также 
сопровождается цитолитическим и холестатиче-
ским синдромами.

2. Лечебно-профилактическое введение мо-
ликсана (30 мг/кг) и семакса (3 мг/кг) при ин-
токсикации этанолом в дозе 1,5ЛД50 позволяет 
уменьшить выраженность активации ферментов 
АлАТ, АсАТ, ЩФ и ЛДГ в сыворотке крови.

3. Моликсан и семакс снижают выраженность 
этанол-индуцированного окислительного стрес-
са, препятствуя избыточному накоплению МДА 
и сохраняя уровень ВГ в тканях печени и голов-
ного мозга отравленных крыс.
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THE INFLUENCE OF PEPTIDE PREPARATIONS ON BIOCHEMICAL INDICES  OF RAT 
BLOOD SERUM, BRAIN AND LIVER AT ACUTE ETHANOLPOISONING  

1 S.M. Kirov Military Medical Academy, Ministry of Defense of the Russian Federation, 194044, Saint-Petersburg, Russian 
Federation  
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Results of the investigation into  biochemical indices of blood serum, liver and brain homogenates of rats at 
acute ethyl alcohol poisoning, using  peptide preparations  molixan and semax are reported. 40 %  ethanol solution 
was intragastrically administrated in a dose of 12 g/kg that corresponds to 1.5 LD50. Molixan was administered 
intraabdominally in a dose of 30 mg/kg and semax intranasally in a dose of 3 mg/kg. The preparations efficacy was 
evaluated using of therapeutic and prophylactic (an hour before and just after administration of ethanol) application 
scheme. The evaluation of biochemical parameters was performed  3 hours, 1 day and 3 days after modeling of 
the alcohol intoxication. It was found out that acute ethanol poisoning induced cytolytic and cholestatic hepatitis 
syndromes in poisoned animals, as well as increased oxidative stress processes which varied time-dependently  
after administration of ethanol. The therapeutic and preventive application of molixan and semax  had a positive 
impact on the dynamics of indicators characterizing metabolism, hepatic cytolysis and increased the amount of 
reduced glutathione and significantly lowered malondialdehyde in the tissues of poisoned animals as well.

Keywords: ethanol, poisoning, peptides, molixan, semax, blood biochemical indices, reduced glutathione, 
malondialdehyde.
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