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Введение. Хроническое потребление этанола приводит к нарушению НАД-редокс-баланса в печени, что 
является ключевым звеном в патогенезе алкоголь-индуцированного повреждения. Восстановление пула НАД 
рассматривается как перспективная стратегия профилактики алкогольной болезни печени.

Цель. Оценить профилактическую эффективность предшественников биосинтеза НАД (никотинамида, 
никотинамидрибозида и никотинамидмононуклеотида) в отношении развития поражения печени в модели 
хронической алкогольной интоксикации.

Материал и методы. Половозрелые крысы-самцы линии Wistar получали 30% этанол (10 г/кг/сутки,  
14 суток) и на этом фоне предшественники биосинтеза НАД по 2,05 ммоль/кг/сутки. Оценивали биохимиче-
ские показатели сыворотки, гистологию печени, активность ферментов метаболизма этанола и антиокси-
дантной системы, уровни НАД/НАДН и маркеры окислительного стресса.

Результаты. Предшественники биосинтеза НАД в значительной степени предотвращали развитие  
гиперферментемии, гистологических повреждений и окислительного стресса, нормализовали соотношение 
НАД/НАДН и активность ферментов окисления этанола и ацетальдегида.

Выводы. Профилактическое введение никотинамидрибозида и никотинамидмононуклеотида эффектив-
но предотвращает алкогольное повреждение печени за счет восстановления НАД-редокс-статуса, усиления 
детоксикации ацетальдегида и подавления окислительного стресса.
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Введение
Алкоголь-ассоциированные заболевания пе-

чени (алкогольная болезнь печени, АБП) оста-
ются одной из наиболее значимых проблем 
мирового здравоохранения. Согласно данным 
Всемирной организации здравоохранения, зло-
употребление алкоголем приводит к 2,6 млн 
случаев смерти ежегодно, причем бремя АБП 
продолжает расти. Патогенез АБП представляет 
собой последовательный процесс, начинающий-
ся с алкогольного стеатоза и прогрессирующий 
до стеатогепатита, и далее фиброза, цирроза и 
гепатоцеллюлярной карциномы [1]. 

Ключевым звеном в каскаде токсических 
эффектов этанола является нарушение окисли-
тельно-восстановительного гомеостаза в гепато-
ците, в первую очередь – сдвиг баланса между 
окисленной и восстановленной формами ни-
котинамидадениндинуклеотида (НАД/НАДН), 
возникающий в результате интенсивного окис-
ления этанола и ацетальдегида [2]. Дефицит 
НАД приводит к дисфункции митохондрий, ин-
дукции окислительного стресса и нарушению 
активности ключевых метаболических путей, 
что в совокупности инициирует гибель гепато- 
цитов [3]. Сдвиг соотношения НАД/НАДН  
в печени усугубляется комплексом нутрицион-
ных, метаболических и транспортных наруше-
ний, индуцированных алкоголем [4].

Таким образом, профилактическая страте-
гия при алкогольном поражении печени должна 
быть ориентирована на предупреждение метабо-
лического дисбаланса НАД/НАДН до развития 
необратимых морфологических изменений. 

Наиболее перспективным представляется 
своевременное восстановление пула НАД с по-
мощью его метаболических предшественни-
ков. Традиционно рассматриваемый никотина-
мид (НАМ) обладает ограниченной эффектив-
ностью и может ингибировать сиртуины [5].  
Среди предшественников биосинтеза НАД  
никотинамидрибозид (НР) и никотинамидмоно-
нуклеотид (НМН) являются высокоэффектив-
ными субстратами для прямого синтеза НАД, 
минуя лимитирующие этапы, и обладают дока-
занным профилем безопасности в клинических 
исследованиях (рис. 1) [6]. 

Однако потенциал этих соединений в контек-
сте профилактики гепатотоксичности именно 
на фоне алкогольной интоксикации, то есть для 
прерывания каскада повреждения печени на его 
старте, практически не изучен.

Цель настоящей работы – оценить профи-
лактическую эффективность предшественников 
биосинтеза НАД (НАМ, НР и НМН) в отноше-
нии развития поражения печени в модели хро-
нической алкогольной интоксикации (ХАИ). 
Авторская гипотеза заключается в том, что 
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Рисунок 1 – Химические структуры некоторых предшественников биосинтеза никотинамидадениндинуклеотида 
Figure 1. – The chemical structures of some precursors of nicotinamide adenine dinucleotide biosynthesis

введение предшественников НАД на фоне упо-
требления этанола может значительно ослабить 
развитие НАД-редокс-дисбаланса и связанных 
с ним метаболических, биохимических и струк-
турных нарушений в гепатоцитах.

Материал и методы
Исследование проведено на 40 половозрелых 

крысах-самцах линии Wistar с массой в начале 
эксперимента 180–200 г. Животные были ак-
климатизированы к условиям вивария в течение  
7 суток до начала эксперимента. Содержание 
осуществляли в стандартных пластиковых клет-
ках (по 8 особей в клетке) при контролируемой 
температуре (22±2°C), относительной влажно-
сти (55±10%) и естественном световом цикле. 
Доступ к стандартному гранулированному ком-
бикорму и воде осуществлялся ad libitum.

При работе с животными соблюдались эти-
ческие нормы, установленные «Европейской 
конвенцией о защите позвоночных животных, 
используемых для экспериментов или в иных 
научных целях». Дизайн эксперимента одобрен 
комитетом по биоэтике ГП «Институт биохимии 
биологически активных соединений НАН Бела-
руси» (протокол № 4 от 10.10.2023 г.). 

В работе использовали НАМ производства 
Sigma-Aldrich (кат. № N-3376). Синтез НР и НМН 
проводили как описано ранее [7]. Подлинность 
соединений и чистота (>98%) подтверждены при 
помощи инфракрасной спектроскопии с преоб-
разованием Фурье и хроматографически. Все 
остальные использованные реактивы и раство-
рители были квалификации «х.ч.» или «о.с.ч.». 
Буферные растворы готовили с использованием 
деионизированной воды, полученной на системе 
деионизации Ultra Н7 (Hydrolab, Польша).

Для моделирования токсического алкоголь-
ного поражения печени использована модель 
форсированной ХАИ, позволяющая в корот-
кие сроки вызвать у крыс острый алкогольный 
гепатит. 

Животные были случайным образом разде-
лены на 5 экспериментальных групп по 8 крыс  
в каждой: контрольную, ХАИ, ХАИ + НАМ, 
ХАИ + НР и ХАИ + НМН.

Для индукции алкогольного поражения пе-
чени крысам внутрижелудочно вводили 30% 
раствор этанола в дозе 10 г/кг/сутки на протяже-
нии 14 суток. Раствор этанола вводился дважды  
в сутки в разовой дозе 5,0 г/кг в утреннее и вечер-
нее время с интервалом 12 часов (8:00 и 20:00). 
Животные контрольной группы получали экви-
объемные количества воды.

С первого дня и на протяжении 14 суток 
эксперимента животные ежедневно в 10:00 че-
рез 2 часа после утренней интоксикации эта-
нолом получали НАМ, НР или НМН в дозах  
по 2,05 ммоль/кг/сутки. Субстанции вводили 
внутрижелудочно в 2% крахмале. Животные 
в группах «Контроль» и «ХАИ» получали эк-
виобъемные количества 2% крахмала вместо 
препаратов.

По истечении 14 суток эксперимента после 
12-часовой пищевой депривации (с сохранением 
свободного доступа к воде) животных подверга-
ли эвтаназии путем декапитации [8]. После чего 
собирали образцы крови и выделяли печень без 
перфузирования на льду (0–4 ºС). Образец из ле-
вой латеральной доли немедленно замораживали 
в жидком азоте для последующего определения 
коферментов и биохимических исследований. 
До анализа образцы хранились при -82°С. Обра-
зец из правой медиальной доли фиксировали по 
Бродскому для гистологического исследования.

Сыворотку крови получали центрифуги-
рованием при 3000 g × 15 минут. В сыворотке 
определяли активности аланинаминотранс-
феразы (АлАТ), аспартатаминотрансферазы 
(АсАТ), щелочной фосфатазы (ЩФ) и γ-глута-
милтранспептидазы (ГГТП) с помощью клини-
ко-диагностических наборов реагентов «Ана-
лизМед» (Беларусь) согласно инструкциям 
производителя.

Содержание НАД и НАДН в ткани пече-
ни определяли ферментативным циклическим 
методом Nisselbaum и Green [9]. Биохимиче-
ские исследования тканей печени проводили  
в безъядерных гомогенатах, которые готовили 
на 1,15% растворе KCl с 50 мМ Трис-HCl, pH 
7,4, в соотношении 1:10.
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Активность алкогольдегидрогеназ (АДГ)  
в печени оценивали по Nakajima [10] в нашей 
модификации [11]. Активность альдегиддеги-
дрогеназ (АльДГ) определялась по Tottmar [12]. 
Для оценки антиоксидантной системы печени 
определяли содержание восстановленного глу-
татиона (GSH) по Ellman [13] и активности фер-
ментов антиоксидантной защиты – глутатионре-
дуктазы (ГР) [14], глутатионпероксидазы (ГПО) 
[15], супероксиддисмутазы (СОД) [16] и катала-
зы [17]. Для оценки интенсивности перекисного 
окисления липидов (ПОЛ) в печени определяли 
количества соединений, реагирующих с 2-тиоб-
арбитуровой кислотой (ТБКРС) [18]. Содержа-
ние белка по Bradford [19]. 

Для гистологического исследования зафик-
сированные образцы тканей печени промывали  
от фиксатора, обезвоживали в этаноле и заклю-
чали в парафин. Срезы (4,5 мкм) окрашивали  
гематоксилином и эозином [20]. Изучение  
гистологических препаратов проводили с по-
мощью микроскопа DM6B с камерой DFC295 
(Leica, Германия). Анализ цифровых снимков 
проводили с помощью программного обеспече-
ния ImageJ (National Institutes of Health, США). 

Статистическую обработку результатов ис-
следования проводили с использованием ПО 
Prism 8.0 (GraphPad, США). Нормальность рас-
пределения проверяли с помощью критерия Ша-
пиро-Уилка, а однородность дисперсий – крите-
рия Левена. Для выявления значимых различий 
между группами применяли однофакторный 
дисперсионный анализ с post-hoc тестом Тьюки. 
Различия считали статистически значимыми при 
p<0,05. Данные представлены в виде M±m, где 
М – среднее арифметическое значение, m – стан-
дартная ошибка среднего значения.

Результаты и обсуждение 
ХАИ вызывала развитие выраженного ци-

толитического синдрома, что проявлялось ста-
тистически значимым повышением активности 
маркерных ферментов в сыворотке (табл. 1). Наи-
более значимый рост был отмечен для АлАТ –  
на 69,9% по сравнению с группой контроля.  
Активность АсАТ и ЩФ увеличилась на 21,3% и 
22,0%  соответственно. Активность ГГТП имела 
тенденцию к увеличению (р<0,1).

Таблица 1 – Активности маркерных ферментов сыворотки крови 
крыс при введении предшественников биосинтеза НАД на фоне 
ХАИ
Table 1 – Serum marker enzyme activity in rats following administration of 
NAD biosynthetic precursors during chronic alcohol intoxication

Показатель
Группа

Контроль ХАИ ХАИ+НАМ ХАИ+НР ХАИ+НМН

АлАТ, Ед/л 31,71±2,28 53,86±1,91 A 41,92±1,55 A 32,63±1,31 B 28,33±1,26 B

АсАТ, Ед/л 59,09±1,42 71,68±1,79 A 63,77±1,52 B 56,89±2,04 B 51,37±1,01 B

ЩФ, Ед/л 48,14±1,08 58,75±1,29 A 53,97±0,82 B 49,72±1,38 B 52,99±2,35 B

ГГТП, 
Ед/л 

4,85±0,45 5,32±0,57 5,02±0,34 4,84±0,62 4,76±0,60

Примечания – здесь и далее в таблицах – A – р<0,05 по отношению к контрольной группе, 
B – р<0,05 по отношению к группе ХАИ.

В группе ХАИ+НАМ наблюдалась частич-
ная нормализация биохимических показателей –  
активность АлАТ увеличивалась только на 
32,2%, активность ЩФ – на 12,1% по сравнен 
ию с контрольными животными (на уровне тен-
денции, р<0,1). Активности ГГТП и АсАТ были 
на уровне контрольной группы.

В группах, получавших НР и НМН, актив-
ность всех исследуемых ферментов сыворотки 
крови не отличалась от контрольных значений, 
а в группе НМН отмечалась тенденция к сни-
жению активностей АлАТ, АсАТ и ГГТП ниже 
уровня контрольной группы.

Гистологический анализ ткани печени  
у животных группы ХАИ выявил характерные 
признаки токсического гепатита: выражен-
ную гидропическую дистрофию гепатоцитов, 
распространяющуюся на все отделы печеноч-
ной дольки, а также значительную очаговую  
лимфоцитарную инфильтрацию в области боль-
шинства портальных трактов и внутри долек 
(рис. 2А).

Гистологическая картина печени в этих груп-
пах, получавших на фоне алкоголизации пред-
шественники НАД, была значительно лучше, 
чем в группе ХАИ: признаки дистрофии гепа-
тоцитов были слабо выражены и носили очаго-
вый характер, а воспалительная инфильтрация  
была минимальной (рис. 2Б-Г).

Развитие ХАИ сопровождалось резким  
нарушением НАД-редокс-гомеостаза (табл. 2). 
Соотношение НАД/НАДН в ткани печени крыс 
в группе ХАИ снизилось в 2–2,5 раза по срав-
нению с контролем. Введение НАМ не приво-
дило к нормализации этого показателя. В то же 
время введение как НР, так и НМН полностью 
восстанавливало соотношение НАД/НАДН  
до уровня, сопоставимого с контрольной груп-
пой, причем в группе НМН отмечалась тенден-
ция к его превышению.

На фоне ХАИ было зафиксировано значи-
тельное снижение активности ключевых фер-
ментов окисления этанола и ацетальдегида 
(табл. 3). Активность АДГ в печени снизилась на 
50,2%, а снижение активности митохондриаль-
ной изоформы АльДГ (с низкой Км) составило 
63,5% к контролю.

В группе ХАИ+НАМ не наблюдалось суще-
ственных изменений актив-
ности АДГ по сравнению  
с группой ХАИ, тогда как  
активность митохондриаль-
ной АльДГ была статистиче-
ски значимо выше (на 77,1%), 
чем в группе без лечения. 

Введение НР и НМН 
полностью предотвращало 
индуцированное этанолом 
снижение активности обо-
их ферментов. Более того,  
активности митохондриаль-
ной АльДГ в группах НР 
и НМН превышала пока-
затели группы ХАИ в 2,54  
и 3,87 раза соответственно.
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Рисунок 2 – Гистологические изменения печени крыс при хронической алкогольной интоксикации и их коррекция 
предшественниками биосинтеза НАД. Обозначения: А – ХАИ, Б – ХАИ+НАМ, В – ХАИ+НР, Г – ХАИ+НМН. 

Figure 2 – Histological alterations in the rat liver under chronic alcohol intoxication and their modulation by NAD biosynthetic precursors. 
Designations: А – Alcohol, Б – Alcohol+NAM, В – Alcohol+NR, Г – Alcohol+NMN

Таблица 2 – Влияние предшественников биосин-
теза НАД на соотношение НАД/НАДН в печени 
крыс при ХАИ (этанол – 10 г/кг/сутки, 14 суток)
Table 2 – Effect of NAD biosynthetic precursors on the 
hepatic NAD/NADH ratio in rats subjected to chronic 
alcohol intoxication (ethanol 10 g/kg/day, 14 days)

Группа НАД/НАДH

Контроль 519,71±26,12

ХАИ 175,70±14,11 A

ХАИ+НАМ 210,27±18,26 A

ХАИ+НР 492,10±24,11 B

ХАИ+НМН 601,18±41,37 B

Таблица 3 – Влияние предшественников био-
синтеза НАД на активность АДГ и АльДГ с низ-
кой Км к ацетальдегиду (митохондриальной)  
в печени крыс при ХАИ, нмоль НАДН/минут/мг 
белка
Table 3. – Effect of NAD biosynthetic precursors on 
the activity of ADH and mitochondrial ALDH (low 
Km for acetaldehyde) in rat liver under chronic alcohol 
intoxication, nmol NADH/min/mg protein

Группа Активность АДГ Активность АльДГ

Контроль 10,12±0,90 9,40±0,96

ХАИ 5,04±0,50 A 3,43±0,49 A

ХАИ+НАМ 4,79±0,85 A 6,08±1,22 AB

ХАИ+НР 9,21±1,78 B 12,15±1,93 AB

ХАИ+НМН 11,15±2,51 B 16,71±2,99 AB

Таблица 4 – Эффекты предшественников био-
синтеза НАД на содержание GSH и ТБКРС в пе-
чени крыс при ХАИ
Table 4 – Effects of NAD biosynthetic precursors 
on hepatic GSH and TBARS levels in rats subjected 
to chronic alcohol intoxication

Группа GSH,
нмоль/мг белка

ТБКРС,
нмоль/г ткани

Контроль 5,74±0,26 28,89±0,53
ХАИ 4,74±0,52 33,56±0,95 A

ХАИ+НАМ 5,45±0,57 27,71±1,13
ХАИ+НР 6,44±0,33 AB 23,00±1,26 B

ХАИ+НМН 6,66±0,43 AB 23,38±1,26 B

ХАИ приводила к развитию окислительного 
стресса, что подтверждалось снижением уровня 
GSH на 17,4% и значимым повышением содер-
жания ТБКРС на 16,2% (табл. 4). Параллельно 
отмечалось снижение активности основных фер-
ментов антиоксидантной защиты: ГР – на 31,0%, 
ГПО – на 34,3%, СОД – на 36,9% (табл. 5).

Введение на фоне алкогольной интоксикации 
НАМ нивелировало вызванные ХАИ изменения, 
поддерживая уровень GSH, ТБКРС и активность 
антиоксидантных ферментов на уровне кон-
трольной группы.

Ре
по
зи
то
ри
й Г
рГ
МУ



Journal of the Grodno State Medical University, Vol. 24, № 1, 2026 64

Оригинальные исследования

Таблица 5 – Эффекты предшественников биосинтеза НАД на активность антиоксидантных фермен-
тов в печени крыс при ХАИ
Table 5 – Effects of NAD biosynthetic precursors on antioxidant enzyme activity in rat liver under chronic alcohol 
intoxication

Показатель
Группа

Контроль ХАИ ХАИ+НАМ ХАИ+НР ХАИ+НМН

ГР, нмоль/минут/мг 131,07±3,9 90,39±3,74A 109,18±5,53AB 120,09±3,81B 124,62±1,99B

ГПО, мкМ/минут/мг 117,51±9,33 77,24±8,19A 118,14±12,47 102,93±11,14 125,6±16,24B

СОД, Ед/минут/мг 6,62±0,42 4,18±0,5A 5,01±0,44 5,87±0,35 6,91±0,76B

Каталаза, Ед/минут/мг 10,08±0,65 8,33±0,59 8,8±0,76 8,52±1,02 8,91±0,8

В группах, получавших НР и НМН, заре-
гистрирован выраженный антиоксидантный 
эффект: уровень GSH значимо превышал кон-
трольные значения, а концентрация ТБКРС была 
на 18–21% ниже, чем в группе контроля. Актив-
ности ГР, ГПО и СОД также сохранялась на кон-
трольном уровне.

Проведенное исследование демонстрирует, 
что профилактическое введение предшествен-
ников НАД, в особенности НР и НМН, на фоне 
продолжающейся алкогольной интоксикации 
эффективно предотвращает развитие комплекса 
метаболических и структурных повреждений пе-
чени. Полученные данные позволяют раскрыть 
ключевые механизмы, лежащие в основе этого 
гепатопротекторного действия.

Ключевым и наиболее ранним следствием 
метаболизма этанола является резкое снижение 
соотношения НАД/НАДН в гепатоцитах [2, 3]. 
Наши результаты полностью согласуются с этой 
парадигмой: в группе ХАИ зафиксировано сниже-
ние данного показателя в 2–2,5 раза. Важнейшим 
открытием работы является то, что НР и НМН 
не просто смягчали этот дисбаланс, а полностью 
предотвращали его развитие, что подтверждает 
высокую эффективность этих соединений как до-
норов для пула НАД в условиях алкогольной ин-
токсикации. Именно эта способность, по-видимо-
му, и является первоосновой всех наблюдаемых 
положительных эффектов, поскольку дефицит 
НАД служит триггером для последующих нару-
шений в гепатоцитах при ХАИ.

Показано, что дефицит НАД и накопление 
ацетальдегида ведут к подавлению активности 
ключевых ферментов окисления этанола – АДГ 
и, в особенности, митохондриальной АльДГ. 
Наблюдаемое при ХАИ снижение активности 
ферментов окисления этанола и ацетальдегида, 
вероятно, обусловлено комплексом механизмов.  
К ним относятся ковалентная модификация 
белков ацетальдегидом и конечными продукта-
ми ПОЛ – 4-гидроксиноненалем и малоновым 
диальдегидом, окислительная модификация 
активными формами кислорода и азота, утрата  
кофактора с последующей деградацией апофер-
мента [21, 22].

В эксперименте наблюдалось выраженное 
ингибирование обоих ферментов. Умеренный 
защитный эффект НАМ в отношении АльДГ, 
вероятно, связан с его низкой эффективностью 
как предшественника биосинтеза НАД. Однако 
мощное действие НР и НМН, которое проявля-

лось не только в сохранении, но и в превыше-
нии активности митохондриальной АльДГ выше 
контрольного уровня указывает на комплекс-
ный механизм. Помимо прямого восполнения 
уровней НАД, вероятно, происходит активация 
НАД-зависимых деацетилаз (SIRT1, SIRT3), 
играющих ключевую роль в поддержании 
функциональной целостности митохондриаль-
ных ферментов и подавлении окислительного 
стресса. Высокая активность АльДГ критиче-
ски важна для предотвращения накопления аце-
тальдегида – основного токсина, ответственного  
за образование белковых аддуктов, запуск ПОЛ 
и истощение антиоксидантной системы.

Обнаруженное в эксперименте снижение 
уровня GSH, активностей ГР, ГПО, СОД и рост 
уровня ТБКРС четко характеризует развитие 
окислительного стресса при ХАИ. Введение 
НР и НМН не только нивелировало эти измене-
ния, но и вызывало выраженный антиоксидант-
ный отклик, проявлявшийся в снижении уровня  
ТБКРС ниже контрольных значений и повыше-
нии концентрации GSH. Выраженное антиокси-
дантное действие НР и НМН можно объяснить 
несколькими механизмами. Во-первых, усиле-
ние детоксикации ацетальдегида за счет предот-
вращения снижения активности АльДГ снижает 
его прооксидантное действие. Во-вторых, вос-
становление пула НАД напрямую влияет на рабо-
ту глутатионовой системы, поскольку НАДФН,  
необходимый для восстановления глута-
тиона ГР, генерируется через пентозофос-
фатный путь, активность которого зависит  
от НАД-редокс-статуса. В-третьих, активация 
SIRT1 и SIRT3 способствует экспрессии генов 
антиоксидантной защиты и улучшает функ-
цию митохондрий, минимизируя «утечку» 
электронов.

Проведенное сравнение выявило четкую гра-
дацию в эффективности изучаемых соедине-
ний – НМН>Н>НАМ. Умеренный эффект НАМ 
согласуется с литературными данными о его 
способности ингибировать сиртуины и ограни-
ченном потенциале для значимого повышения 
уровня НАД in vivo. В свою очередь, НР и НМН, 
используя более эффективные пути биосинтеза 
НАД, демонстрируют способность к быстро-
му восстановлению клеточного пула НАД, что  
и обусловило их максимальную протекторную 
активность в эксперименте.

Таким образом, результаты настоящей ра-
боты позволяют заключить, что профилактиче-
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ская стратегия, направленная на поддержание 
НАД-редокс-гомеостаза с помощью высокоэф-
фективных предшественников биосинтеза НАД, 
таких как НР и НМН, прерывает патогенетиче-
ский каскад алкогольного повреждения печени 
на самых ранних этапах. Основными механизма-
ми этого действия являются предотвращение де-
фицита НАД, сохранение и усиление активности 
ферментов метаболизма этанола, в первую оче-
редь митохондриальной АльДГ, что ограничи-
вает накопление ацетальдегида. Также вероятна 
активация НАД-зависимых сигнальных путей, 
ведущая к усилению системы антиоксидантной 
защиты и снижению интенсивности ПОЛ.

Выводы
На основании полученных данных сделаны 

следующие выводы:
1. Установлено, что НР и НМН проявляют 

выраженный гепатопротекторный эффект в ус-
ловиях ХАИ, существенно превосходя по эф-
фективности НАМ;

2. Основным механизмом выявленного за-
щитного действия является способность НР и 

НМН эффективно предотвращать развитие алко-
голь-индуцированного дисбаланса НАД/НАДН 
в ткани печени, тем самым прерывая патогене-
тическую цепь повреждения гепатоцитов алко-
голем на ранней стадии;

3. Восстановление НАД-редокс-статуса при 
введении НР и НМН обеспечивает сохранение 
активностей ферментов детоксикации этанола 
и ацетальдегида, в первую очередь митохондри-
альной АльДГ, что предотвращает накопление 
токсичного ацетальдегида;

4. Профилактическое введение НР и НМН 
полностью купирует развитие окислительного 
стресса при ХАИ, что подтверждается нормали-
зацией активностей антиоксидантных фермен-
тов (СОД, ГР, ГПО), повышением уровня GSH 
и значительным снижением содержания продук-
тов ПОЛ.

Полученные результаты обосновывают пер-
спективность применения НР и НМН в качестве 
компонентов для разработки профилактических 
средств, направленных на предупреждение раз-
вития алкоголь-индуцированных поражений 
печени.
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Оригинальные исследования

NORMALIZATION OF NAD REDOX BALANCE AS A STRATEGY 
FOR PREVENTING ALCOHOL-INDUCED HEPATOTOXICITY: 

PRECLINICAL EVALUATION
A. H. Shlyahtun1, A. A. Astrowski1, A. F. Raduta1, I. P. Sutsko2

1Institute of Biochemistry of Biologically Active Compounds of the National Academy  
of Sciences of Belarus, Grodno, Belarus 

2Yanka Kupala State University of Grodno, Grodno, Belarus

Background. Chronic ethanol intake disrupts hepatic NAD redox homeostasis, representing a critical mechanism 
in the pathogenesis of alcohol-induced liver injury. Restoration of the NAD pool is increasingly recognized as a 
promising preventive strategy of alcoholic liver disease.

The objective of this study was to evaluate the preventive efficacy of NAD biosynthesis precursors (nicotinamide, 
nicotinamide riboside, and nicotinamide mononucleotide) against the development of liver damage in a model of 
chronic alcohol intoxication.

Material and Methods. Mature male Wistar rats were administered 30% ethanol (10 g/kg/day) for 14 days, 
with concurrent treatment using NAD biosynthetic precursors at 2.05 mmol/kg/day. The evaluation included serum 
biochemical parameters, hepatic histology, activities of ethanol-metabolizing and antioxidant enzymes, NAD/NADH 
ratios, and markers of oxidative stress.

Results. NAD biosynthetic precursors markedly attenuated elevated serum markers, histopathological alterations, 
and oxidative stress, while restoring the NAD/NADH balance and normalizing the activities of ethanol- and 
acetaldehyde-metabolizing enzymes.

Conclusion. Prophylactic administration of nicotinamide riboside and nicotinamide mononucleotide mitigates 
alcohol-induced liver injury by restoring NAD redox balance, promoting acetaldehyde detoxification, and attenuating 
oxidative stress.

Keywords: alcoholic liver disease, hepatoprotectant, nicotinamide adenine dinucleotide, nicotinamide, nicotinamide 
riboside, nicotinamide mononucleotide
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