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ÊÈÑËÎÒÛ C ÀÌÈÍÎÊÈÑËÎÒÀÌÈ È ÔÅÍÎËÜÍÛÌÈ ÑÎÅÄÈÍÅÍÈßÌÈ

Ë. Ó. Ìàõìóäîâ, Ò. Ô. Àðèïîâ, Í. Ë. Âûïîâà, Í. Á. Íóðáåêîâà, Õ. À. Þëäàøåâ,

Ð. Ñ. Ýñàíîâ, Ì. Á. Ãàôóðîâ, Ð. À. ßêóáîâà, Í. À. Òàãàéàëèåâà1,*

Ïîëó÷åí ðÿä ñóïðàìîëåêóëÿðíûõ êîìïëåêñîâ ìîíîàììîíèéíîé ñîëè ãëèöèððèçè-

íîâîé êèñëîòû (ìîíîàììîíèÿ ãëèöèððèçèíàò, ÌG) ñ íèçêîìîëåêóëÿðíûìè áèîëîãè÷å-

ñêè àêòèâíûìè ñîåäèíåíèÿìè: ñ àìèíîêèñëîòàìè — àðãèíèí (Arg), ìåòèîíèí (Met),

òðèïòîôàí (Trp), öèñòåèí (Cys), DL-êàðíèòèí·HCl (Car); ñ ôåíîëüíûìè ñîåäèíåíèÿìè

— êâåðöåòèí (Que), ðóòèí (Rut), êîðè÷íàÿ (CinA), ìåòîêñèêîðè÷íàÿ (MethA) è ôåðóëî-

âàÿ (FA) êèñëîòû. Ïðîâåäåíî èçó÷åíèå àíòèîêñèäàíòíîé (ÀOÀ) in vitro è ãåïàòîïðî-

òåêòîðíîé (ÃÏÀ) in vivo àêòèâíîñòè íîâûõ ñîåäèíåíèé â ýêñïåðèìåíòå. Ïðè èññëåäî-

âàíèè ÀOÀ àìèíîêèñëîò è ïîëèôåíîëîâ ïîêàçàíà íàèáîëüøàÿ àêòèâíîñòü äëÿ Rut,

Que è MethA. Êîìïëåêñîîáðàçîâàíèå èçó÷åííûõ àíòèîêñèäàíòîâ ïðèâîäèò ê óâåëè÷å-

íèþ ÀOÀ ñîåäèíåíèé â 1,5 – 6,5 ðàç (ð < 0,05). Íàèáîëåå àêòèâíûìè ïî ÀOÀ îêàçà-

ëèñü êîìïëåêñû MG ñ MethA, Car è Met. Ïðè âíóòðèæåëóäî÷íîì âåäåíèè â äîçå

5 ìã/êã ìûøàì ñ CCl4-èíäóöèðîâàííûì ãåïàòèòîì âûñîêóþ ñòåïåíü ÃÏÀ ïðîÿâèëè

êîìïëåêñû MG/MethA, MG/Met è MG/Que, ñðåäíþþ ñòåïåíü — MG/Rut, MG/Car è

MG/FA. Ââåäåíèå êîìïëåêñîâ MG/Car è MG/Cys ïðèâîäèò ê ñíèæåíèþ âåñîâûõ êîýô-

ôèöèåíòîâ ïå÷åíè â ñðåäíåì íà 35 è 30 % ñîîòâåòñòâåííî (p < 0,05 îòíîñèòåëüíî êîíò-

ðîëüíûõ çíà÷åíèé). Íàèáîëåå àêòèâíûìè ïî èçó÷åííûì ïàðàìåòðàì îêàçàëèñü êîìï-

ëåêñû ìîíîàììîíèÿ ãëèöèððèçèíàòà ñ MethA, Met, Que, Car è Cys, ïåðñïåêòèâíûå äëÿ

äàëüíåéøåãî èññëåäîâàíèÿ.

Êëþ÷åâûå ñëîâà: àíòèîêñèäàíòíàÿ àêòèâíîñòü; ãåïàòîïðîòåêòîðû; êîìïëåêñû; ãëè-

öèððèçèíîâàÿ êèñëîòà; àìèíîêèñëîòû; ôåíîëüíûå ñîåäèíåíèÿ; ìûøè.

ÂÂÅÄÅÍÈÅ

Ðàñòèòåëüíûå ëåêàðñòâåííûå ñðåäñòâà èñïîëüçîâà-

ëèñü äëÿ ëå÷åíèÿ çàáîëåâàíèé ïå÷åíè â òå÷åíèå äëè-

òåëüíîãî âðåìåíè, ïðîÿâëÿÿ ñâîè ãåïàòîïðîòåêòîðíûå

ñâîéñòâà, ãëàâíûì îáðàçîì, çà ñ÷åò èíãèáèðîâàíèÿ ïå-

ðåêèñíîãî îêèñëåíèÿ ëèïèäîâ, ñòàáèëèçàöèè ìåìáðàí

ãåïàòîöèòîâ, èíäóêöèè ìèêðîñîìàëüíûõ ôåðìåíòîâ

ïå÷åíè è äð. [4]. Ñðåäè èçó÷åííûõ îñíîâíûõ äåéñò-

âóþùèõ âåùåñòâ, îïðåäåëÿþùèõ áèîëîãè÷åñêóþ àê-

òèâíîñòü ëåêàðñòâåííûõ ðàñòåíèé ñ ãåïàòîïðîòåêòîð-

íûìè ñâîéñòâàìè, âûäåëÿþò ôëàâîíîèäû, ôåíîëüíûå

ñîåäèíåíèÿ, ãëèêîçèäû, àëêàëîèäû, ñåñêâèòåðïåíîâûå

ëàêòîíû, òàííèíû, äèòåðïåíîèäû [12]. Îäíèì èç íàè-

áîëåå èññëåäîâàííûõ ðàñòèòåëüíûõ àãåíòîâ ñ ãåïàòî-

ïðîòåêòîðíûìè ñâîéñòâàìè ñëåäóåò íàçâàòü ðÿä òðè-

òåðïåíîèäîâ, âûäåëÿåìûõ èç êîðíåé è êîðíåâèù ñî-

ëîäêè Glycyrrhiza glabra: ãëèöèððèçèíîâàÿ êèñëîòà

(ÃÊ), ãëèöèððèçèí, ãëèöèððåòèíîâàÿ êèñëîòà è åå ïðî-

èçâîäíûå. Ýòè íàòóðàëüíûå ïðîäóêòû ýôôåêòèâíû

ïðè ðàçëè÷íûõ çàáîëåâàíèÿõ ïå÷åíè, à òàêæå ïðåäîò-

âðàùàþò ëåêàðñòâåííîå ïîðàæåíèå ïå÷åíè ïîñðåäñò-

âîì òàêèõ ìåõàíèçìîâ, êàê àíòèîêñèäàíòíîå è ïðîòè-

âîâîñïàëèòåëüíîå äåéñòâèå, èììóíîðåãóëÿöèÿ, âêëþ-

÷àÿ è ïðîòèâîâèðóñíîå è ïðîòèâîðàêîâîå äåéñòâèå,

àíòèôèáðîòè÷åñêèé ýôôåêò è äð. [8].

Íåäàâíî áûëî îáíàðóæåíî íîâîå ñâîéñòâî ÃÊ è åå

ïðîèçâîäíûõ: ñïîñîáíîñòü ïîâûøàòü ðàñòâîðèìîñòü

ëèïîôèëüíûõ ïðåïàðàòîâ â êîìïëåêñàõ, à òàêæå âêëþ-

÷àòüñÿ â ôîñôîëèïèäíûé áèñëîé è óâåëè÷èâàòü òåêó-

÷åñòü è ïðîíèöàåìîñòü ìåìáðàíû. Â èòîãå, ÃÊ è åå

ïðîèçâîäíûå âûñòóïàþò äâîÿêî â ñèñòåìå êîìïëåêñà:

è êàê íåïîñðåäñòâåííî äåéñòâóþùåå âåùåñòâî ñ ñîá-

ñòâåííûìè âûñîêèìè ïîòåíöèÿìè, è êàê íîñèòåëü

äðóãîãî àêòèâíîãî ñîåäèíåíèÿ [15]. Áîëåå òîãî, ñîîá-

ùàëîñü î ñèíåðãè÷íîì âëèÿíèè ÃÊ íà òåðàïåâòè÷å-

ñêóþ àêòèâíîñòü ïîëó÷àåìûõ íà åå îñíîâå ëåêàðñòâ

[11].

Íà áàçå ýòèõ äàííûõ íàìè áûë ïîëó÷åí ðÿä ñóïðà-

ìîëåêóëÿðíûõ êîìïëåêñîâ ìîíîàììîíèéíîé ñîëè ãëè-

öèððèçèíîâîé êèñëîòû (ãëèöèðàìà, MG) ñ ðàçëè÷íû-

ìè êîìïîíåíòàìè — âåùåñòâàìè, ïðîÿâëÿþùèìè àí-
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òèîêñèäàíòíóþ àêòèâíîñòü: 1) ñ àìèíîêèñëîòàìè àð-

ãèíèí (Arg), ìåòèîíèí (Met), òðèïòîôàí (Trp),

öèñòåèí (Cys), DL-êàðíèòèí·HCl (Car) [5, 9]; 2) ñ ôå-

íîëüíûìè ñîåäèíåíèÿìè: ôëàâîíîèäàìè êâåðöåòèí

(Que) è ðóòèí (Rut), êèñëîòàìè — êîðè÷íàÿ (CinA),

ìåòîêñèêîðè÷íàÿ (MethA), ôåðóëîâàÿ (FA) [7, 10, 17].

Â ïðåäñòàâëåííîé ðàáîòå ïðîâåäåíî èçó÷åíèå èõ àíòè-

îêñèäàíòíîé in vitro è ãåïàòîïðîòåêòîðíîé in vivo àê-

òèâíîñòåé.

ÌÅÒÎÄÛ ÈÑÑËÅÄÎÂÀÍÈß

ÃÊ, ìîíîàììîíèåâàÿ ñîëü ÃÊ (ãëèöåðàì, MG) ïîëó-

÷åíû èç òåõíè÷åñêîé ÃÊ ñ ñîäåðæàíèåì îñíîâíîãî âå-

ùåñòâà 95 � 2 % (ïî ÂÝÆÕ), ðóòèí è êâåðöåòèí — èç

áóòîíîâ ñîôîðû ÿïîíñêîé ïî èçâåñòíîé ìåòîäèêå, ñ

ñîäåðæàíèåì îñíîâíîãî âåùåñòâà 93 � 2 % (ïî äàí-

íûì ÂÝÆÕ) [1, 3]. Àðãèíèí, ìåòèîíèí, òðèïòîôàí,

öèñòåèí, DL-êàðíèòèí·HCl, êîðè÷íàÿ, ìåòîêñèêîðè÷-

íàÿ, ôåðóëîâàÿ êèñëîòû çàêóïëåíû ó ôèðìû Sigma.

Êîìïëåêñû MG ñ ãîñòåâûìè ìîëåêóëàìè áûëè ïîëó-

÷åíû æèäêîôàçíûì ìåòîäîì [3]. Äëÿ ïîëó÷åíèÿ êîì-

ïëåêñîâ MG/ãîñòåâàÿ ìîëåêóëà (â ìîëÿðíîì ñîîòíî-

øåíèè 4/1) 0,004 ìîëü MG ðàñòâîðÿëè â âîäíîì ýòàíî-

ëå (25 ìë 50 % ýòàíîë) ïðè 40 – 50 °C, ê ðàñòâîðó äî-

áàâëÿëè 0,001 ìîëü ãîñòåâîé ìîëåêóëû ñ

ïîñëåäóþùèì èíòåíñèâíûì ïåðåìåøèâàíèåì íà ìàã-

íèòíîé ìåøàëêå â òå÷åíèå 8 – 12 ÷ ïðè êîìíàòíîé òåì-

ïåðàòóðå. Ïîñëå ÷åãî èç ñìåñè îòãîíÿëè îðãàíè÷åñêóþ

÷àñòü íà ðîòàöèîííîì èñïàðèòåëå ïðè ïîíèæåííîì

äàâëåíèè, âîäíóþ ÷àñòü ëèîôèëèçèðîâàëè. Âûõîä

êîìïëåêñîâ ñîñòàâëÿë 93 – 97 %.

Äëÿ èçó÷åíèÿ àíòèîêñèäàíòíîé àêòèâíîñòè (ÀOÀ)

ïîëó÷åííûõ êîìïëåêñîâ èñïîëüçîâàíî äâà ìåòîäà.

Ôîñôîìîëèáäåíîâûé ìåòîä (Phosphomolybdenum

Reduction Àntioxidant Àssay, PRAA) [14]. 0,1 ìë èññëå-

äóåìûõ îáðàçöîâ â äèàïàçîíå êîíöåíòðàöèé

0,05 – 1 ìã/ìë ñìåøèâàëè ñ 1 ìë ðåàãåíòà (0,6 Ì ñåð-

íàÿ êèñëîòà, 28 ìÌ ôîñôàò íàòðèÿ, 4 ìÌ ìîëèáäàò àì-

ìîíèÿ). Äëÿ âñåõ ýêñïåðèìåíòîâ èñïîëüçîâàëè äåèî-

íèçîâàííóþ âîäó. Ñìåñü èíêóáèðîâàëè 90 ìèí ïðè

95 °C. Ïîñëå èíêóáàöèè îáðàçöû îõëàæäàëè äî êîì-

íàòíîé òåìïåðàòóðû è èçìåðÿëè îïòè÷åñêóþ ïëîò-

íîñòü ïðè 765 íì íà àäñîðáöèîííîì ñïåêòðîôîòîìåò-

ðå METASH UV-5100 (Shanghai Metash Instruments

Cî., Ltd, ÊÍÐ). Êîíòðîëüíûé ðàñòâîð ãîòîâèëè áåç äî-

áàâëåíèÿ èññëåäóåìûõ îáðàçöîâ. Ïðîöåíòíîå èíãèáè-

ðîâàíèå ðàññ÷èòûâàëè ïî ñëåäóþùåé ôîðìóëå:

% èíãèáèðîâàíèÿ = 1 100�
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àäñîðáöèÿ îáðàçöà

àäñîðáöèÿ êîíòðîëÿ

IC
50

ðàññ÷èòûâàëè ñ ïîìîùüþ ïðîãðàììíîãî îáåñ-

ïå÷åíèÿ Graph prism pad è âûðàæàëè â åäèíèöàõ êîí-

öåíòðàöèè (ìã/ë). Çíà÷åíèå IC
50

âûðàæàëè êàê ñðåä-

íþþ âåëè÷èíó è îøèáêó ñðåäíåé ïîñëå 7 èçìåðåíèé.

Ôåððèöèàíèäíûé ìåòîä (Ferric Reducing

Antioxidant Power, FRAP) [16]. Ìåòîä, îñíîâàííûé íà

âîññòàíîâëåíèè æåëåçà. 1 ìë èññëåäóåìûõ îáðàçöîâ â

äèàïàçîíå êîíöåíòðàöèé 0,05 – 1 ìã/ìë ñìåøèâàëè ñ

5 ìë (pH 6,6) ôîñôàòíîãî áóôåðà è 2,5 ìë (1 %) ôåððè-

öèàíèäà êàëèÿ. Âî âñåõ ýêñïåðèìåíòàõ èñïîëüçîâàëè

äåèîíèçîâàííóþ âîäó. Ñìåñü èíêóáèðîâàëè ïðè 50 °C

íà âîäÿíîé áàíå â òå÷åíèå 20 ìèí. Ïîñëå îõëàæäåíèÿ

ê ñìåñè äîáàâëÿëè 2,5 ìë (10 %) òðèõëîðóêñóñíîé êè-

ñëîòû, çàòåì öåíòðèôóãèðîâàëè ïðè 3000 îá/ìèí â òå-

÷åíèå 10 ìèí. Íàäîñàäî÷íóþ æèäêîñòü ñìåøèâàëè ñ

2,5 ìë äèñòèëëèðîâàííîé âîäû è 0,5 ìë ñâåæåïðèãî-

òîâëåííîãî (0,1 %) ðàñòâîðà õëîðèäà æåëåçà. Ïîãëî-

ùåíèå èçìåðÿëè ïðè 700 íì. Êîíòðîëüíûé ðàñòâîð ãî-

òîâèëè áåç äîáàâëåíèÿ ýêñòðàêòà. Ïðîöåíòíîå èíãèáè-

ðîâàíèå ðàññ÷èòûâàëè ïî ñëåäóþùåé ôîðìóëå:

% èíãèáèðîâàíèÿ = 1 100�
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àäñîðáöèÿ îáðàçöà

àäñîðáöèÿ êîíòðîëÿ

IC
50

ðàññ÷èòûâàëè è âûðàæàëè â åäèíèöàõ êîíöåí-

òðàöèè (ìêã/ìë). Çíà÷åíèå IC
50

âûðàæàëè êàê ñðåäíþþ

âåëè÷èíó è îøèáêó ñðåäíåé ïîñëå 7 èçìåðåíèé.

Èçó÷åíèå ãåïàòîïðîòåêòîðíûõ ñâîéñòâ êîìïëåêñîâ

ïðîâîäèëè íà ìîäåëè òîêñè÷åñêîãî ãåïàòèòà, âûçâàí-

íîãî CCl
4

ó ìûøåé. Ìàíèïóëÿöèè ñ ëàáîðàòîðíûìè

æèâîòíûìè ïðîâîäèëè â ñîîòâåòñòâèè ñ “Åâðîïåéñêîé

êîíâåíöèåé î çàùèòå ïîçâîíî÷íûõ æèâîòíûõ, èñïîëü-

çóåìûõ äëÿ ýêñïåðèìåíòîâ èëè â èíûõ íàó÷íûõ öå-

ëÿõ”, 2010 ã. Æèâîòíûå ñîäåðæàëèñü â ñòàíäàðòíûõ

óñëîâèÿõ âèâàðèÿ Èíñòèòóòà â ñâîáîäíîì äîñòóïå ê

âîäå è êîðìó. Îïûòû ïðîâåäåíû íà 48 ìûøàõ-ñàìöàõ,

ìàññîé 18 – 20 ã ñîãëàñíî ìåòîäó, ïðåäëîæåííîìó â

ðàáîòå [2]. Æèâîòíûå ïîäåëåíû íà 12 ãðóïï ïî 4

ìûøè â êàæäîé. ×åðåç 1 ÷ ïîñëå âíóòðèáðþøèííîãî

ââåäåíèÿ 50 % ìàñëÿíîãî ðàñòâîðà CCl
4

â äîçå

2,7 ìë/êã æèâîòíûì îïûòíûõ ãðóïï (10 ãðóïï) èññëå-

äóåìûå âåùåñòâà ââîäèëè îäíîêðàòíî âíóòðèæåëóäî÷-

íî â äîçå 10 ìã/êã â îáúåìå 0,2 ìë âîäíîãî ðàñòâîðà,

æèâîòíûì àêòèâíîãî êîíòðîëÿ (11 ãðóïïà) — ôèçèî-

ëîãè÷åñêèé ðàñòâîð â ñîîòâåòñòâóþùåì îáúåìå. Æè-

âîòíûì èíòàêòíîãî êîíòðîëÿ (12 ãðóïïà) ââîäèëè ôè-

çèîëîãè÷åñêèé ðàñòâîð, íî áåç ïðåäâàðèòåëüíîãî ââå-

äåíèÿ CCl
4
. Æèâîòíûå íàõîäèëèñü ïîä íàáëþäåíèåì â

òå÷åíèå 6 ñóòîê, äëÿ äàëüíåéøåãî àíàëèçà ôèêñèðîâà-

ëè: âûæèâàåìîñòü (%), ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè ïî-

ãèáøèõ ìûøåé (äíè), âåñîâîé êîýôôèöèåíò ïå÷åíè

(ñîîòíîøåíèå ìàññû îðãàíà â ã íà ìàññó òåëà â êã). Ïî-

êàçàòåëè â ãðóïïàõ ïðåäñòàâëåíû êàê ñðåäíÿÿ âåëè÷è-

íà è îøèáêà ñðåäíåé, èõ ñðàâíèâàëè ñ êîíòðîëüíûìè

äàííûìè; ïðè p < 0,05 ðàçíèöà ñ÷èòàëàñü ñòàòèñòè÷å-

ñêè çíà÷èìîé.

Äëÿ ñðàâíèòåëüíîé îöåíêè ïîëó÷åííûõ ðåçóëüòàòîâ

èñïîëüçîâàëè êîýôôèöèåíò ãåïàòîïðîòåêòèâíîé àê-

òèâíîñòè — ÊÃÀ, ðàññ÷èòàííûé êàê:

ÊÃÀ = (Ê – Î)/(Ê – È),

ãäå È — ðåçóëüòàò èíòàêòíîãî êîíòðîëÿ; Î — ðåçóëü-

òàòû îïûòà; Ê — ðåçóëüòàòû àêòèâíîãî êîíòðîëÿ [2].

24 Ë. Ó. Ìàõìóäîâ è äð.



Ñóììàðíûé ÊÃÀ ïî 3 ïîêàçàòåëÿì (âûæèâàåìîñòü

æèâîòíûõ, ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè ïîãèáøèõ ìû-

øåé, âåñîâîé êîýôôèöèåíò ïå÷åíè) îïðåäåëÿëè êàê:

ÊÃÀ
ñóì

= �ÊÃÀ/3.

Äàëåå èññëåäóåìûå àãåíòû ðàíæèðîâàëè ïî ÊÃÀ,

îïðåäåëÿÿ ñòåïåíü ÃÏÀ: ÊÃÀ 0,7 è âûøå — âûñîêàÿ;

ÊÃÀ 0,40 – 0,69 — ñðåäíÿÿ; ÊÃÀ 0,20 – 0,39 — íèçêàÿ

ñòåïåíü; ÊÃÀ ìåíåå 0,20 — ÃÏÀ îòñóòñòâóåò.

Ñòàòèñòè÷åñêóþ îáðàáîòêó äàííûõ ïðîâîäèëè ñ èñ-

ïîëüçîâàíèåì ïàêåòà ïðîãðàìì Microsoft office ñ îïðå-

äåëåíèåì ñðåäíèõ çíà÷åíèé M è îøèáêè ñðåäíåé m.

Còàòèñòè÷åñêè çíà÷èìûìè ñ÷èòàëè ðàçëè÷èÿ ïðè

óðîâíå çíà÷èìîñòè p < 0,05.

ÐÅÇÓËÜÒÀÒÛ È ÈÕ ÎÁÑÓÆÄÅÍÈÅ

Èçó÷åíèå ÀOÀ íîâûõ ñóïðàìîëåêóëÿðíûõ êîì-

ïëåêñîâ ïðîâîäèëè in vitro â ñðàâíåíèè ñ ñàìèìè àíòè-

îêñèäàíòàìè, èñïîëüçîâàííûìè äëÿ ïîëó÷åíèÿ ýòèõ

êîìïëåêñîâ. Çíà÷åíèÿ IC
50

èññëåäîâàííûõ îáðàçöîâ â

èíäèâèäóàëüíîì âèäå è â âèäå êîìïëåêñà, ôèêñèðî-

âàííûå ìåòîäàìè PRAA è FRAP, ïðåäñòàâëåíû â

òàáë. 1. Ñîãëàñíî îáîèì ýêñïåðèìåíòàì, ÀOÀ èíäèâè-

äóàëüíûõ ñîåäèíåíèé óáûâàåò â ñëåäóþùåì ïîðÿäêå:

ðóòèí > êâåðöåòèí > ìåòîêñèêîðè÷íàÿ êèñëîòà > àðãè-

íèí > ôåðóëîâàÿ êèñëîòà > êîðè÷íàÿ êèñëîòà > òðèï-

òîôàí > ìåòèîíèí > dl-êàðíèòèí·hcl > öèñòåèí > ìîíî-

àììîíèÿ ãëèöèððèçèíàò, ò.å. ïðÿìûå àíòèîêèñäàíòíûå

ñâîéñòâà ïðîÿâëÿþò ñèëüíåå ôëàâîíîèäû è ôåíîëüíûå

êèñëîòû, à òàêæå àìèíîêèñëîòà àðãèíèí.

Â îáîèõ ýêñïåðèìåíòàõ, êàê è ñëåäîâàëî îæèäàòü,

ÀOÀ ðóòèíà è åãî ïðîèçâîäíîãî êâåðöåòèíà áûëè îäè-

íàêîâûìè, è ýòî ñàìûå àêòèâíûå àíòèîêñèäàíòû, âû-

ñòóïàþùèå êàê ïðåïàðàò ñðàâíåíèÿ/ñòàíäàðò âî ìíî-

ãèõ ýêñïåðèìåíòàëüíûõ ðàáîòàõ. Â îáùåì, ôåíîëüíûå

ñîåäèíåíèÿ êàê èíäèâèäóàëüíûå ñîåäèíåíèÿ èìåëè

áóëüøóþ ÀOÀ, ÷åì èñïîëüçîâàííûå àìèíîêèñëîòû.

Îäíàêî àêòèâíîñòü ñóïðàìîëåêóëÿðíûõ êîìïëåêñîâ

MG ñ äàííûìè âåùåñòâàìè (â ìîëÿðíîì ñîîòíîøåíèè

4:1) çíà÷èòåëüíî ìåíÿåòñÿ: âî-ïåðâûõ, ïðîèñõîäèò

óâåëè÷åíèå ÀOÀ êîìïëåêñîâ, ïî ñðàâíåíèþ ñ ñàìèìè

âåùåñòâàìè; âî-âòîðûõ, ñàìûìè àêòèâíûìè îêàçàëèñü

êîìïëåêñû ñ àìèíîêèñëîòàìè êàðíèòèí è ìåòèîíèí,

äëÿ êîòîðûõ ïîêàçàíî ñàìîå áîëüøåå óâåëè÷åíèå ÀOÀ

â êîìïëåêñå — ñîîòâåòñòâåííî â 6,5 (p < 0,0001) è 4,6

(p < 0,001) ðàç ïðè èçó÷åíèè ìåòîäîì PRAA è â 6,6

(p < 0,001) è 4,9 (p < 0,0001) ðàç ïðè èçó÷åíèè ìåòîäîì

FRAP. Äëÿ ðóòèíà è êâåðöåòèíà îòìå÷àåòñÿ óñèëåíèå

èõ àêòèâíîñòè òîëüêî â 1,3 – 1,7 ðàç (p < 0,05), îò 2 äî

3 ðàç (p < 0,001) óâåëè÷èëàñü ÀOÀ êîìïëåêñîâ ñ ôåðó-

ëîâîé è êîðè÷íîé êèñëîòàìè, öèñòåèíîì; îò 3 äî 4 ðàç

(p < 0,001) — êîìïëåêñîâ ñ òðèïòîôàíîì, àðãèíèíîì è

ìåòîêñèêîðè÷íîé êèñëîòîé.

Ïîëó÷åííûå äàííûå ñîîòâåòñòâóþò ðåçóëüòàòàì

ïðîâåäåííûõ èññëåäîâàíèé ïî èçó÷åíèþ àíòèîêñè-

äàíòíîé àêòèâíîñòè ðàçëè÷íûõ áèîëîãè÷åñêè àêòèâ-

íûõ âåùåñòâ. Òàê, ðàíåå äëÿ êâåðòåöèíà è ðóòèíà

áûëè ïîêàçàíû ïðÿìûå àíòèîêñèäàíòíûå ñâîéñòâà, è

ýòè ôëàâîíîèäû îòíîñÿòñÿ ê ïðÿìûì àíòèîêñèäàíòàì.

P. A. Omololu, et al. ñðàâíèëè àíòèîêñèäàíòíóþ àêòèâ-

íîñòü ðóòèíà è êâåðöåòèíà ïî èõ ñïîñîáíîñòè îáåñ-

öâå÷èâàòü ðàäèêàëû 2,2-äèôåíèë-1-ïèêðèëãèäðàçèëà

(ÄÔÏÃ), âîññòàíàâëèâàòü Fe
3+

, õåëàòèðîâàòü Fe
2+

,

ïðåäîòâðàùàòü äåãðàäàöèþ äåçîêñèðèáîçû è èíãèáè-

Àíòèîêñèäàíòíûå è ãåïàòîïðîòåêòîðíûå ñâîéñòâà 25

������� �	 A� ������� ����� "�������% � �����"�� �� ���	
  ����� "�� ����������� &��!���������B&�"����� ���� ��� � ��������
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Ïðåïàðàòû

Ôîñôîìîëèáäåíîâûé ìåòîä Ôåððèöèàíèäíûé ìåòîä

IC
50

êîìïëåêñà,

ìã/ë

IC
50

èíäèâèäóàëüíî-

ãî âåùåñòâà, ìã/ë

Ñîîòíîøåíèå

IC
50

êîìïëåêñà

è IC
50

âåùåñòâà

IC
50

êîìïëåêñà,

ìã/ë

IC
50

èíäèâèäóàëüíî-

ãî âåùåñòâà, ìã/ë

Ñîîòíîøåíèå IC
50

êîìïëåêñà è IC
50

âåùåñòâà

MG/MethA 0,52 � 0,02 1,72 � 0,05
### 3,3*** 0,25 � 0,01 0,82 � 0,02

### 3,3***

MG/Car 0,53 � 0,02 3,47 � 0,10
## 6,5**** 0,25 � 0,01 1,65 � 0,05

## 6,6***

MG/Met 0,56 � 0,02 2,58 � 0,08
## 4,6*** 0,25 � 0,01 1,23 � 0,03

### 4,9****

MG/Arg 0,59 � 0,02 1,89 � 0,05
### 3,2*** 0,28 � 0,01 0,90 � 0,03

### 3,2***

MG/Trp 0,68 � 0,02 2,35 � 0,07
### 3,5*** 0,32 � 0,01 1,12 � 0,03

### 3,5***

MG/FA 0,72 � 0,02 2,06 � 0,06
### 2,9*** 0,34 � 0,01 0,98 � 0,03

### 2,9***

MG/CinA 0,93 � 0,03 2,27 � 0,07
### 2,4*** 0,44 � 0,01 1,08 � 0,03

### 2,5***

MG/Que 1,13 � 0,03 1,68 � 0,05
### 1,5** 0,54 � 0,02 0,80 � 0,02

### 1,5**

MG/Rut 1,26 � 0,03 1,58 � 0,05
### 1,3* 0,45 � 0,01 0,75 � 0,02

### 1,7**

MG/Cys 1,72 � 0,05 3,56 � 0,10
# 2,1*** 0,55 � 0,02 1,54 � 0,05

## 2,8***

MG 4,45 � 0,13 2,12 � 0,06

Ïðèìå÷àíèå (çäåñü è â òàáë. 2): MG — ìîíîàììîíèÿ ãëèöèððèçèíàò; MethA — ìåòîêñèêîðè÷íàÿ êèñëîòà; Car — DL-êàðíèòèí·HCl; FA — ôåðóëîâàÿ

êèñëîòà; CinA — êîðè÷íàÿ êèñëîòà; Que — êâåðöåòèí; Rut — ðóòèí.

* p < 0,05, ** p < 0,01, *** p < 0,001, **** p < 0,0001 — çíà÷èìîñòü ðàçëè÷èé êîìïëåêñîâ ñ èíäèâèäóàëüíûìè âåùåñòâàìè;
#

p < 0,05,
##

p < 0,01,
###

p < 0,001 — çíà÷èìîñòü ðàçëè÷èé êîìïëåêñîâ ñ ìîíîàììîíèÿ ãëèöèððèçèíàòîì.



ðîâàòü âåùåñòâà, âñòóïàþùèå â ðåàêöèþ ñ òèîáàðáè-

òóðîâîé êèñëîòîé â ïå÷åíè, èíäóöèðóåìûå Fe
2+

è íèò-

ðîïðóññèäîì íàòðèÿ. Ðåçóëüòàòû ïîêàçûâàþò, ÷òî

êâåðöåòèí îáû÷íî ÿâëÿåòñÿ áîëåå ñèëüíûì àíòèîêñè-

äàíòîì, ÷åì åãî ïðîèçâîäíîå ðóòèí. Îäíàêî ðóòèí îá-

ëàäàë áîëåå ñèëüíîé õåëàòèðóþùåé ñïîñîáíîñòüþ ê

æåëåçó, ÷åì êâåðöåòèí, êîòîðàÿ ñíèæàåòñÿ ñî âðåìå-

íåì, ÷òî ïîçâîëÿåò ïðåäïîëîæèòü, ïî÷åìó îí ïðîÿâëÿ-

åò ïîíèæåííûé èíãèáèðóþùèé ýôôåêò â îòíîøåíèè

ïåðåêèñíîãî îêèñëåíèÿ ëèïèäîâ (ÏÎË) è äåãðàäàöèè

äåçîêñèðèáîçû, ïî ñðàâíåíèþ ñ êâåðöåòèíîì [13]. Â

äðóãîì èññëåäîâàíèè ïîêàçàíî, ÷òî ðóòèí ïðîÿâëÿë

ñèëüíóþ àêòèâíîñòü ïî óëàâëèâàíèþ ðàäèêàëîâ

ÄÔÏÃ. Èíãèáèðîâàíèå ðàäèêàëîâ ÄÔÏÃ àñêîðáèíî-

âîé êèñëîòîé è ðóòèíîì ïðè êîíöåíòðàöèè 0,05 ìã/ìë

ñîñòàâèëî 92,8 è 90,4 % ñîîòâåòñòâåííî. Êðîìå òîãî,

ðóòèí ýôôåêòèâíî èíãèáèðîâàë ÏÎË. Àíòèîêñèäàíò-

íàÿ åìêîñòü ðóòèíà, à òàêæå åãî ïîäàâëÿþùåå äåéñò-

âèå íà ÏÎË çàâèñåëà îò åãî êîíöåíòðàöèè [18]. Òàêæå

äëÿ ðóòèíà íà ðàçëè÷íûõ ìîäåëÿõ áûëè ïîêàçàíû àí-

òèîêñèäàíòíûå è àíòèâîçðàñòíûå ñâîéñòâà, îáóñëîâ-

ëåííûå àêòèâíîñòüþ ïî èíãèáèðîâàíèþ ñâîáîäíûõ

ðàäèêàëîâ ÄÔÏÃ (IC
50

= 5,79 ìêã/ìë), óäàëåíèþ H
2
O

2

(IC
50

= 12,09 ìêã/ìë), âîññòàíîâëåíèþ ABTS (IC
50

=

16,59 ìêã/ìë), âîññòàíîâëåíèþ èîíîâ òðåõâàëåíòíîãî

æåëåçà ïðè 50 ìêã/ìë (FRAP = 480,08 ìêÌ Fe(II)/ìêã),

èíãèáèðîâàíèþ êîëëàãåíàçû (IC
50

= 104,70 ìêã/ìë),

ýëàñòàçû (IC
50

= 46,88 ìêã/ìë), òèðîçèíàçû (IC
50

=

55,65 ìêã/ìë) è ãèàëóðîíèäàçû (IC
50

= 114,07 ìêã/ìë)

[6].

Ðåçóëüòàòû èññëåäîâàíèé ãåïàòîïðîòåêòîðíîé àê-

òèâíîñòè íîâûõ êîìïëåêñîâ íà ìîäåëè òîêñè÷åñêîãî

ãåïàòèòà, âûçâàííîãî CCl
4

ó ìûøåé, ïðåäñòàâëåíû â

òàáë. 2. Ñîãëàñíî ïîëó÷åííûì äàííûì, íàèáîëüøèé

óðîâåíü äåòîêñèêàöèè æèâîòíûõ ñ äîñòèæåíèåì

100 %-âûæèâàåìîñòè ïðîèñõîäèë ïîñëå ââåäåíèÿ êîì-

ïëåêñîâ MG ñ ìåòîêñèêîðè÷íîé êèñëîòîé, ìåòèîíè-

íîì è êâåðöåòèíîì, òîãäà êàê â ãðóïïå àêòèâíîãî êîí-

òðîëÿ ýòîò ïîêàçàòåëü ñîñòàâèë 25 %. 75 %-âûæèâàå-

ìîñòü íàáëþäàëàñü ïðè ââåäåíèè MG/FA, MG/Arg è

MG/CinA. Äàëüíåéøåå ñíèæåíèå âûæèâàåìîñòè ìû-

øåé ñ îñòðûì òîêñè÷åñêèì ãåïàòèòîì íàáëþäàåòñÿ

ïðè ââåäåíèè MG/Rut, MG/Car, MG/Trp — äî 50 % è

MG/Cys — äî 25 %, îäíàêî íàðÿäó ñ ýòèì ôèêñèðóåòñÿ

è óâåëè÷åíèå ïðîäîëæèòåëüíîñòè æèçíè ïîãèáøèõ

æèâîòíûõ: ñîîòâåòñòâåííî äî 5 � 0,3 (p < 0,05);

1,5 � 0,1; 2 � 0,2 (p < 0,05) è 2 � 0,2 (p < 0,05) äíåé îò-

íîñèòåëüíî êîíòðîëüíûõ æèâîòíûõ — 1 � 0,2 äåíü.

Ëó÷øåå ýêðàíèðîâàíèå ðàçðóøèòåëüíûõ ñîáûòèé â

ïå÷åíè ìûøåé, õàðàêòåðèçóþùååñÿ ñíèæåíèåì âîñïà-

ëèòåëüíûõ ïðîöåññîâ, íàáëþäàåòñÿ ïðè ââåäåíèè êîì-

ïëåêñîâ MG/Car è MG/Cys, âåñîâûå êîýôôèöèåíòû

ïå÷åíè êîòîðûõ ñîñòàâèëè 4,75 � 0,39 è 5,16 � 0,36 ñî-

îòâåòñòâåííî, è ýòè ïîêàçàòåëè ñòàòèñòè÷åñêè çíà÷èìî

(p < 0,05) íèæå êîíòðîëüíûõ — 7,41 � 0,68.

Ñóììàðíûé ÊÃÀ ïî âñåì ïîêàçàòåëÿì ïîêàçàë íàè-

áîëüøóþ ýôôåêòèâíîñòü êîìïëåêñîâ MG ñ ìåòîêñèêî-

ðè÷íîé êèñëîòîé (0,86), ìåòèîíèíîì (0,83) è êâåðöå-

òèíîì (0,79), êàê ïåðñïåêòèâíûõ àãåíòîâ â êà÷åñòâå

êîìïîíåíòîâ ëåêàðñòâåííîãî ïðåïàðàòà ñ âûñîêîé ñòå-

ïåíüþ ÃÏÀ. Ñðåäíÿÿ ñòåïåíü àêòèâíîñòè ïîêàçàíà äëÿ

êîìïëåêñîâ ñ ðóòèíîì (0,54), DL-êàðíèòèíîì·HCl

(0,46) è ôåðóëîâîé êèñëîòîé (0,42). Îñòàëüíûå èññëå-

äîâàííûå âåùåñòâà ïðîÿâèëè îòíîñèòåëüíî íèçêóþ

26 Ë. Ó. Ìàõìóäîâ è äð.
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Ãðóïïû

(n = 4)

Âûæèâàåìîñòü ìûøåé

íà 6 ñóò (%)

Äëèòåëüíîñòü æèçíè

ïîãèáøèõ ìûøåé (äíè)

(Ì � m )

Âåñîâîé êîýôôèöèåíò

ïå÷åíè (Ì � m )

Ñóììàðíûé ÊÃÀ,

ó.å.

Èíòàêòíûé êîíòðîëü 100 – 4,60 � 0,26 1

Àêòèâíûé êîíòðîëü 25 1 � 0,2 7,41 � 0,68 0

Âûñîêàÿ ñòåïåíü ÃÏÀ:

MG/MethA 100 – 5,80 � 0,24 0,86

MG/Met 100 – 6,00 � 0,46 0,83

MG/Que 100 – 6,34 � 0,51 0,79

Ñðåäíÿÿ ñòåïåíü ÃÏÀ:

MG/Rut 50 5 � 0,3* 6 � 0,49 0,54

MG/Car 50 1,5 � 0,1 4,75 � 0,39* 0,46

MG/FA 75 1 5,74 � 0,34 0,42

Îòíîñèòåëüíî íèçêàÿ ñòåïåíü ÃÏÀ:

MG/Arg 75 2* 6,73 � 0,48 0,37

MG/Cys 25 2 � 0,2* 5,16 � 0,36* 0,33

MG/Trp 50 2 � 0,2* 6,20 � 0,53 0,32

MG/CinA 75 1 7,28 � 0,55 0,24

Ïðèìå÷àíèå: ÊÃÀ — êîýôôèöèåíò ãåïàòîïðîòåêòîðíîé àêòèâíîñòè. * p < 0,05 îòíîñèòåëüíî àêòèâíîãî êîíòðîëÿ.



ñòåïåíü ÃÏÀ. Â èòîãå âñå èçó÷åííûå ñîåäèíåíèÿ îêà-

çàëè ïðîòåêòèâíûé ýôôåêò. Êðîìå ýòîãî, èç ïîëó÷åí-

íûõ äàííûõ ñëåäóåò, ÷òî äëÿ êîìïëåêñîâ êâåðöåòèíà è

ðóòèíà ÃÏÀ ìîæåò áûòü ñâÿçàíà ñ ïðÿìûì àíòèîêñè-

äàíòíûì äåéñòâèåì.

Â ðàáîòå À. Í. Òàóêè ñ ñîàâò. ãëèöèððèçèíîâàÿ êè-

ñëîòà ïðîÿâëÿëà ñðåäíþþ ñòåïåíü ÃÏÀ: ïðè âûæèâàå-

ìîñòè æèâîòíûõ 70 % ñóììàðíûé ÊÃÀ ñîñòàâèë 0,51.

Èñïîëüçîâàíèå êîìáèíèðîâàííîãî ïðåïàðàòà ôîñôî-

ãëèâà, ñ ôîñôîëèïèäàìè (ôîñôàòèäèëõîëèí 73 – 79 %)

è ÃÊ â ñîñòàâå, ïîâûñèëî âûæèâàåìîñòü äî 90 % è

ÊÃÀ äî 1,02 [2], ïðè ýòîì äîçû ïðåïàðàòîâ äëÿ êðûñ

ñîîòâåòñòâîâàëè 20 ìã/ã äëÿ ÃÊ è 60 ìã/êã — äëÿ ôîñ-

ôîãëèâà. Â íàøèõ ýêñïåðèìåíòàõ èñïîëüçîâàííàÿ äîçà

êîìïëåêñîâ (â ìîëÿðíîì ñîîòíîøåíèè MG/ãîñòåâàÿ

ìîëåêóëà 4/1) ñîñòàâëÿåò òîëüêî 5 ìã/êã äëÿ êðûñ, ãäå

íà àíòèîêñèäàíò, â çàâèñèìîñòè îò åãî ìîëåêóëÿðíîé

ìàññû, ïðèõîäèòñÿ îò 0,6 äî 2,1 ìã/êã, ñîîòâåòñòâåííî,

íà MG — îò 2,9 äî 4,4 ìã/êã. Èñõîäÿ èç ýòèõ äàííûõ,

ìîæíî âûñêàçàòü ïðåäïîëîæåíèå î òîì, ÷òî êîìïëåê-

ñîîáðàçîâàíèå ïðèâîäèò ê ïîâûøåíèþ áèîäîñòóïíî-

ñòè àêòèâíûõ âåùåñòâ, ñèíåðãèçìó àíòèîêñèäàíòíûõ

ýôôåêòîâ “õîçÿèíà” è “ãîñòåâûõ” ìîëåêóë.

Äàëüíåéøèå èññëåäîâàíèÿ áóäóò íàïðàâëåíû íà

ñîçäàíèå ìíîãîêîìïîíåíòíûõ ïðåïàðàòîâ-êîìïîçèöèé

â êà÷åñòâå ýôôåêòèâíûõ íàòóðàëüíûõ ãåïàòîïðîòåêòî-

ðîâ äëÿ ïðîôèëàêòèêè è ëå÷åíèÿ ðàçëè÷íûõ çàáîëåâà-

íèé ïå÷åíè. Ïî ðåçóëüòàòàì ïðîâåäåííûõ èññëåäîâà-

íèé in vitro, in vivo äëÿ êîìïëåêñíûõ êîìïîçèöèé ñ ìî-

íîàììîíèÿ ãëèöèððèçèíàòîì â êà÷åñòâå êîìïîíåíòîâ

ðåêîìåíäóþòñÿ MethA, Met, Que, Car è Cys.

ÂÛÂÎÄÛ

1. In vitro àíòèîêñèäàíòíàÿ àêòèâíîñòü èíäèâèäó-

àëüíûõ ñîåäèíåíèé óáûâàåò â ðÿäó: ðóòèí > êâåðöåòèí

> ìåòîêñèêîðè÷íàÿ êèñëîòà > àðãèíèí > ôåðóëîâàÿ êè-

ñëîòà > êîðè÷íàÿ êèñëîòà > òðèïòîôàí > ìåòèîíèí >

DL-êàðíèòèí·HCl > öèñòåèí > ìîíîàììîíèÿ ãëèöèð-

ðèçèíàò; ïðè èçìåðåíèè ìåòîäîì PRAA IC
50

ñîåäèíå-

íèé ñîñòàâëÿåò 1,58 – 4,45 ìã/ìë, ìåòîäîì FRAP —

0,75 – 2,12 ìã/ìë.

2. In vitro àíòèîêñèäàíòíàÿ àêòèâíîñòü êîìïëåêñîâ

ìîíîàììîíèÿ ãëèöèððèçèíàòà (MG) ñ àíòèîêñèäàíòà-

ìè óáûâàåò â ðÿäó: MG/ìåòîêñèêîðè÷íàÿ êèñëîòà >

MG/êàðíèòèí > MG/ìåòèîíèí > MG/àðãèíèí >

MG/òðèïòîôàí > MG/ôåðóëîâàÿ êèñëîòà > MG/êîðè÷-

íàÿ êèñëîòà > MG/êâåðöåòèí > MG/ðóòèí > MG/öèñòå-

èí; ïðè èçìåðåíèè ìåòîäîì PRAA IC
50

êîìïëåêñîâ ñî-

ñòàâëÿåò 0,52 – 1,72 ìã/ìë, ìåòîäîì FRAP —

0,25 – 0,55 ìã/ìë.

3. Êîìïëåêñîîáðàçîâàíèå âñåõ èçó÷åííûõ àíòèîê-

ñèäàíòîâ ïðèâîäèò ê óâåëè÷åíèþ àíòèîêñèäàíòíîé àê-

òèâíîñòè â 1,5 – 6,5 ðàç (p < 0,05).

4. Ïðè îäíîêðàòíîì âíóòðèæåëóäî÷íîì ââåäåíèè â

äîçå 5 ìã/êã ìûøàì ñ CCl
4
-èíäóöèðîâàííûì ãåïàòè-

òîì in vivo êîìïëåêñû MG ñ ìåòîêñèêîðè÷íîé êèñëî-

òîé, ìåòèîíèíîì è êâåðöåòèíîì ïðîÿâèëè âûñîêóþ

ñòåïåíü ãåïàòîïðîòåêòîðíîé àêòèâíîñòè, êîìïëåêñû ñ

ðóòèíîì, DL-êàðíèòèíîì·HCl è ôåðóëîâîé êèñëîòîé

— ñðåäíþþ ñòåïåíü àêòèâíîñòè.

5. Ââåäåíèå êîìïëåêñîâ MG ñ DL-êàðíèòèíîì·HCl

è öèñòåèíîì â äîçå 5 ìã/êã ìûøàì ñ CCl
4
-èíäóöèðî-

âàííûì ãåïàòèòîì ïðèâîäèò ê ñíèæåíèþ âåñîâûõ êî-

ýôôèöèåíòîâ ïå÷åíè â ñðåäíåì íà 35 è 30 % ñîîòâåò-

ñòâåííî (p < 0,05 îòíîñèòåëüíî êîíòðîëÿ).
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ANTIOXIDANT AND HEPATOPROTECTIVE PROPERTIES

OF COMPLEXES OF MONOAMMONIUM SALT

OF GLYCYRRHIZIC ACID WITH AMINO ACIDS

AND PHENOLIC COMPOUNDS

L. U. Makhmudov, T. F. Aripov, N. L. Vypova, N. B. Nurbekova, Kh. A. Yuldashev,

R. S. Esanov, M. B. Gafurov, R. A. Yakubova, and N. A. Tagaialieva*

A. S. Sadykov Institute of Bioorganic Chemistry, Tashkent, 100125 Republic of Uzbekistan

*e-mail: tnigora@mail.ru

A number of supramolecular complexes of monoammonium salt of glycyrrhizic acid (monoammonium glycyrrhizinate, MG) with low molecular weight biolo-

gically active compounds have been obtained: with amino acids – arginine (Arg), methionine (Met), tryptophan (Trp), cysteine (Cys), DL-carnitine·HCl (Car);

with phenolic compounds – quercetin (Que), rutin (Rut), cinnamon (CinA), methoxycinnamic (MethA) and ferulic (FA) acids. The antioxidant (AOA) in vitro

and hepatoprotective (HPA) in vivo activities of new compounds were studied experimentally. When studying AOA of amino acids and polyphenols, the

highest activity was observed for Rut, Que and MethA. The complexation of antioxidants under study increased AOA of the compounds by 1.5 – 6.5 times

(p < 0.05). The MG complexes with MethA, Car, and Met were found to be the most active ones. When administered intragastrically at a dose of 5 mg/kg to

mice with CCl
4
-induced hepatitis, complexes MG/MethA, MG/Met, and MG/Que, demonstrated a high HPA in vivo, whereas MG/Rut, MG/Car and MG/FA

complexes showed an average degree of the activity. Administration of MG/Car and MG/Cys complexes resulted in a decrease in the weight coefficients of the

liver by 35 and 30%, respectively (p < 0.05 relative to control values). The complexes of monoammonium glycyrrhizinate with MethA, Met, Que, Car, and Cys

turned out to be the most active in terms of the studied parameters and rather promising for further research.

Keywords: antioxidant activity; hepatoprotectors; complexes; glycyrrhizic acid; amino acids; phenolic compounds; mice.
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