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толстом кишечнике лактозонегативных микроорганизмов отрицательно коррели-
ровало с заменимыми аминокислотами – аланином, аспарагиновой и глутамино-
вой кислотами (r=-0,89; -0,79 и -0,82, соответственно), а также незаменимыми
аминокислотами – лизином и тирозином (соответственно r=-0,86 и -0,97). Количе-
ство лактозоположительной E.coli отрицательно коррелировало с содержанием в
микробно-тканевом комплексе орнитина, тогда как лактозонегативных энтеробак-
терий имело обратную корреляцию с гидроксилизином (r= -0,85). Концентрации в
микробно-тканевом комплексе толстого кишечника орнитина, этаноламина, 3-
метилгистидина, аминомасляных кислот и аминоадипиновой кислоты имели от-
рицательную корреляцию c количеством газообразующей микрофлоры.

Выводы. Таким образом, нами показана связь между аминокислотами и их
метаболитами, образующимися в значительной степени микробиотой толстого
кишечника и качественным составом микроорганизмов микробно-тканевого ком-
плекса толстого кишечника.
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МЕЖДУ КИШЕЧНИКОМ И ПЕЧЕНЬЮ В УСЛОВИЯХ  

ИНТОКСИКАЦИИ АЦЕТАТОМ 
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Актуальность. Среди наиболее опасных техногенных загрязнителей окру-
жающей среды приоритетное положение занимает неорганические и органические
соли свинца. Желудочно-кишечный тракт непосредственно подвергаться воздей-
ствию катионов свинца на этапе его поступления в организм с водой, пищевыми
продуктами и с вдыхаемым воздухом, за счет заглатывания со слюной. Цитоток-
сическое действие соединений свинца обусловлено способностью его катионов
связывать и блокировать активность ферментов, содержащих тиоловые группы.
Из кишечника в печень свободные аминокислоты поступают по воротной вене, а
также по венозной сети из толстого кишечника. Кроме того, фонд свободных ами-
нокислот образован   аминокислотами, образующимися при катаболизме белков
скелетных мышц (преобладают аминокислоты с разветвленной цепью) [2-3]. 

«Входными воротами» токсических элементов (свинец) является желудочно-
кишечный тракт, где основную роль помимо пищеварительных ферментов играет
многообразие микрофлоры – микробиом кишечника. Микробно-тканевой коплекс
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тонкого кишечника представляет собой единую морфологическую функциональ-
ную систему, объединяющую кишечную микрофлору, пищевые волокна, муцин,
гликокаликс, энтероциты, клеточные элементы и компоненты межклеточного
матрикса стромы слизистой оболочки кишечника с питающими ее сосудами, лим-
фоидными фолликулами, клетками APUD-системы и окончаниями сплетений эн-
теральной нервной системы. Он содержит свободные аминокислоты, которые по-
ступают в клетки из просвета кишечника в процессе расщепления пищевых и эн-
догенных белков, а также синтезированные местной микробиотой. Соли тяжелых
металлов вытесняют эссенциальные микроэлементы и модулируют метаболизм
бактерий, что имеет результатом изменение синтеза незаменимых нутриентов –
короткоцепочечных жирных кислот, незаменимых аминокислот, витаминов и дру-
гих биоактивных соединений [1-4] .

На основании принципов метаболомики пул свободных аминокислот следует
рассматривать как интегральный показатель метаболизма, объединяющий все ме-
таболические потоки и реагирующий на внутренние и внешние возмущения раз-
нообразных регулирующих систем организма.

Таким образом, инициирующим событием повреждения печени при свинцо-
вой интоксикации является воздействие ацетата свинца на микробиом кишечника
и метаболический профиль энтероцитов. От степени их поражения и глубины из-
менения микробиома будет в последующем развиваться скорость и интенсивность
поражения ткани печени [5]. 

Цель. Анализ структуры пула свободных аминокислот и их азотсодержащих
метаболитов в микробно-тканевом комплексе тонкого кишечника и печени крыс в
условиях трехнедельного поступления в желудочно-кишечный тракт ацетат свин-
ца с питьевой водой. Установить возможную корреляционную зависимость между
концентрациями свободных аминокислот и их производных в печени и микробно-
тканевом комплексе тонкого кишечника.

Методы исследования. Для эксперимента были использованы 20 беспород-
ных крыс массой 120-140 г, при свободном доступе животных к пище и воде, ко-
торые находились на стандартном рационе вивария. Животные опытной группы
получали в течение трех недель с питьевой водой ацетат свинца (в суммарной дозе
4,2 г/кг, что составило 65% от LD50 для крыс. Декапитацию животных осуществ-
ляли через сутки после последнего поступления ацетата свинца в организм живот-
ных.

Определение свободных аминокислот микробно-тканевого комплекса тонко-
го и толстого кишечника, проводили в хлорнокислых экстрактах методом ВЭЖХ.
Корреляционный анализ проводили с использованием коэффициента корреляции
(r) Спирмена.

Результаты и их обсуждение. Трехнедельное энтеральное поступление аце-
тата свинца с питьевой водой существенно не изменяет суммарное содержание
протеиногенных аминокислот и азотсодержащих производных в микробно-
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тканевом комплексе тонкого кишечника крыс. Однако анализ индивидуальных
концентраций показал достоверное уменьшение концентрации гидроксилизина
(р=0,0003), цистатионина (р=0,0003) и таурина.

В свою очередь, достоверное снижение концентрации цистатионина привело
к повышению метаболического индекса серин/цистатионин (р=0,01), что отражает
изменения метаболизма серосодержащих аминокислот-предшественников – мети-
онина и цистеина. Серин служит предшественником цистеина (внутриклеточного
переносчика серы) и глицина. Одновременно в микробно-тканевом комплексе
тонкого кишечника обнаружено увеличение концентрации глицина (р=0,02) и глу-
татиона (р=0,007), цитруллина (р=0,05). Глицин обеспечивает многочисленные ре-
акции общеуглеродного метаболизма и одновременно является тормозным нейро-
медиатором для клеток ЦНС.

В печени в результате длительного поступления ацетата свинца с питьевой
водой достоверно увеличивалось суммарное количество азотсодержащих произ-
водных и метаболитов аминокислот (на 17%, р=0,03), сумма протеиногенных ами-
нокислот (на 11%, р=0,03), сумма заменимых аминокислот (на 10%, р=0,02), сум-
ма ароматических аминокислот (на 25%, р=0,04). Последнее имело место за счет
повышения уровня тирозина (на 34%, р=0,01), что отразилось и на снижении ин-
декса АРУЦ/ААК (на 8%, р=0,01).

При анализе индивидуальных концентраций свободных аминокислот реги-
стрировали повышение концентраций аспарагина (на 75%, р=0,01), глицина (в 2,1 
раза, р=0,002), глутамата (на 27%, р=0,006), при одновременном снижении уров-
ней треонина (на 55%, р=0,004) и серина (на 15%, р=0,02). Таким образом, анализ
аминокислотных фондов и индивидуальных показателей, характеризующих мета-
болизм свободных аминокислот в микробно-тканевом комплексе тонкого кишеч-
ника и печени показывает, что 21-дневное поступление ацетата свинца с питьевой
водой различным образом влияет на метаболизм аминокислот и азотсодержащих
производных, обеспечивающих антиоксидантную защиту клеток микробно-
тканевого комплекса тонкого кишечника крыс. Подобное воздействие оказывает
существенное влияние на формирование фонда серосодержащих аминокислот
(ССА) и метаболически родственных соединений. Одновременно, катионы свинца
обладают мембранотропным эффектом, повышая концентрации этаноламина и
фосоэтаноламина и, таким образом, могут изменять интенсивность синтеза фос-
фолипидов в энтероцитах тонкого кишечника.

Ежедневное поступление ацетата свинца с питьевой водой в организм живот-
ных в течение трех недель в суммарной дозе 4,2 г/кг приводит к аминокислотному
дисбалансу в клетках печени. В результате длительного поступления в организм
ацетата свинца повышается общее содержание протеиногенных аминокислот (за
счет повышения уровней заменимых аминокислот глутамата и глицина, а также
ароматической аминокислоты – тирозина), а также суммы азотсодержащих произ-
водных аминокислот, на фоне одновременного снижения соотношения протеино-
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генные/азотсодержащие метаболиты аминокислот (р=0,01) и индекса АРУЦ/ААК
(р=0,01).

Корреляционный анализ между содержанием протеиногенных аминокислот и
азотсодержащих метаболитов в гепатоцитах и микробно-тканевом комплексе тол-
стого кишечника контрольной группы показал наличие положительной корреля-
ционной зависимости только в отношении концентраций аспарагин-глутамат, ас-
парагин-аланин и отрицательной связи орнитин-фенилэтаноламин, тогда как в
опытной группе число корреляций увеличивается в (5 раз) и, кроме того, возника-
ет отрицательная корреляционная связь между концентрациями глутамата и гли-
цина.

Выводы. Таким образом, в условиях длительного поступления катионов
свинца через желудочно-кишечный тракт наиболее значимый вклад в формирова-
ние аминокислотного дисбаланса в клетках печени вносят изменения индивиду-
альных концентрации аспартата, глицина, глутатиона, фенилэтаноламина, таури-
на, этаноламина, цистатионина в микробно-тканевом комплексе тонкого кишеч-
ника.

Изменения, регистрируемые в микробно-тканевом комплексе тонкого кишеч-
ника, могут быть обусловлены изменениями гидролиза экзогенных белков, транс-
порта аминокислот из просвета кишечника, метаболизмом абсорбированных и
собственных аминокислот в энтероцитах, что модулирует количество и спектр
аминокислот, достигающий печени
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