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Обоснование. Способность отдельных аминокислот стимулировать анаболические 

процессы в скелетных мышцах доказана фундаментальными исследованиями, что делает 

актуальным поиск эффективных средств на основе аминокислот для стимуляции синтети-

ческих процессов в скелетных мышцах. Цель. Изучить влияние перорального применения 

оригинальной аминокислотной смеси (L-аргинин, L-метионин, L-лейцин, L-изолейцин) на 

обмен белка, липидов и углеводов в скелетных мышцах и печени мышей-самцов линии 

CBA. Материалы и методы. Выполнено две серии экспериментов. В первой серии (n=36) 

животные были разбиты на три группы. В группе 1 (n=12) мыши в течение двух месяцев 

получали сбалансированный по белку и углеводам рацион. Животные группы 2 (n=12) на-

ходились на углеводном, обедненным белком изокалорийном рационе, в котором источни-

ком белка служил пшеничный глиадин. Мыши группы 3 (n=12) находились на аналогичном 

второй группе рационе, в котором недостаток белка восполняли тестируемой смесью L-
аминокислот. Животным второй серии (n=36) моделировали острую печеночную недоста-

точность путем разового внутрибрюшинного введения 20% раствора четыреххлористого 

углерода (ЧХУ) на оливковом масле. Через 3-е суток после инъекции ЧХУ все животные 

второй серии случайным методом были разделены на три аналогичные группы в зависимо-

сти от рациона питания. Результаты. Результаты первой серии эксперимента показали, 
что возмещение белковой недостаточности аминокислотной смесью достоверно предупре-

ждало избыточный рост гликогена в мышцах, приводило к снижению липидов в ткани, а 

также предотвращало снижение уровня мышечного белка. Результаты второй серий экспе-

риментов показали, что прием аминокислотной смеси предупреждал потери белка в мыш-

цах и поддерживал белковосинтетическую функцию печени. Заключение. Исследование 

продемонстрировало, что тестируемая смесь при пероральном потреблении способна пре-

дупреждать нарушения белково-углеводно-липидного соотношения в скелетных мышцах. 
Ключевые слова: аминокислоты, скелетные мышцы, белковый обмен. 
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Background. The ability of certain amino acids to stimulate anabolic processes in skeletal 
muscles has been proved by fundamental research, which makes it important to search for effec-
tive agents based on amino acids for stimulation of synthetic processes in skeletal muscles. Aim. 
To study the effect of oral administration of the original amino acid mixture (L-arginine, L-
methionine, L-leucine, L-isoleucine) on protein, lipid and carbohydrate metabolism in skeletal 
muscles and liver of CBA male mice. Material and Methods. Two series of experiments were 
performed. In the first series (n=36), the animals were divided into three groups. In group 1 (n = 
12), the mice received a diet balanced in protein and carbohydrates for two months. The animals 
of group 2 (n=12) were kept on a carbohydrate, protein-depleted isocaloric diet, in which wheat 
gliadin served as the protein source. Mice of group 3 (n=12) were kept on a diet similar to the se-
cond group, in which deficit of protein was compensated for with the tested mixture of L-amino 
acids. In the animals of the second series (n=36) acute liver failure was modeled by a single 
intraperitoneal injection of 20% carbon tetrachloride solution (CTC) in olive oil. Three days after 
the injection of CTC, all animals of the second series were randomly divided into three groups, 
depending on the received diet. Results. The results of the first series of experiments showed that 
compensation for protein deficiency with amino acid mixture reliably prevented excessive buildup 
of glycogen in muscles, led to a decrease in lipids in tissue, and also prevented reduction in the 
level of muscle protein. The results of the second series of experiments showed that intake of the 
amino acid mixture prevented loss of protein in muscles and supported the protein-synthetic func-
tion of the liver. Conclusion. The study demonstrated that the tested mixture, when taken orally, 
can prevent disorders of protein-carbohydrate-lipid ratio in the muscles. 

Keywords: amino acids, skeletal muscles, protein metabolism. 
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В настоящее время значительное мес-
то среди фундаментальных исследований, 

посвященных поиску средств стимуляции 

мышечного анаболизма, занимают работы 

по применению в качестве стимуляторов 

низкомолекулярных соединений и, прежде 

всего, аминокислот [1,2]. Так, многочислен-
ные модельные эксперименты свидетельст-
вуют о значительном анаболическом эффек-
те по отношению к мышцам дополнитель-
ного приема как отдельных аминокислот, 

так и их смесей [3-5]. При этом отмечено, 

что наибольшим эффектом в направлении 

стимуляции мышечного анаболизма облада-
ют аминокислоты с разветвленным углево-
дородным радикалом [6,7]. Среди амино-
кислот этой группы максимальная анаболи-
ческая активность обнаруживается у лейци-
на [8]. Для стимуляции положительного азо-
тистого баланса также продемонстрирована 

эффективность перорального применения 

аргинина [9]. Синтез белка в мышцах в раз-
ной степени стимулировал дополнительный 

прием фенилаланина [10], глутамина [11], 

метионина [12], также изучается анаболиче-
ское действие дипептидов [13]. 

Таким образом, фундаментальными 

исследованиями доказана способность от-
дельных аминокислот регулировать обмен 

белка в скелетных мышцах. При этом оче-
видно, что анаболическая эффективность 

приема аминокислот может возрастать 

тогда, когда применяются определенные со-
четания аминокислот в комплексе. В этом 

направлении нами разработан композици-
онный состав (патент РФ на изобретение № 

2454227) для активации белкового анаболиз-
ма в скелетных мышцах, включающий ами-
нокислоты L-ряда: лейцин, изолейцин, 

метионин, аргинин. 
Цель исследования – изучить влияние 

перорального применения оригинальной 

аминокислотной смеси на белковый, угле-
водный, липидный обмен в скелетных мыш-
цах и печени экспериментальных животных. 

Материалы и методы 
Для приготовления смеси в качестве 

действующих компонентов использовали 
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аминокислоты производства Sigma-Aldrich 
(США): L-аргинин (Кат. №A5006), L-
метионин (Кат. №M9625), L-лейцин (Кат. 

№L8000), L-изолейцин (Кат. №I2752). Ами-

нокислоты ex tempore смешивали в равных 

весовых соотношениях (1:1:1:1), растворяли 

при 37°С в дистиллированной воде из рас-

чета 0,5 г смеси в 50 мл воды. Затем данным 

раствором пропитывали корм (хлеб из пше-

ничной муки высшего сорта), который пе-

ред раздачей высушивали при 37°С. 
Экспериментальное исследование вы-

полнено на 72 самцах мышей линии CBA в 

возрасте двух месяцев, весом 25-30 г. Жи-

вотные были разделены на две экспери-

ментальные серии. 
В первой серии (n=36) было выделе-

но три группы. В группе 1 (n=12) мыши в 

течение двух месяцев получали сбаланси-

рованный по белку (3,3 г/сутки перевари-

ваемого протеина) и углеводам рацион. 

Животные группы 2 (n=12) находились на 

углеводном, обедненным белком (0,88 

г/сутки перевариваемого протеина) изока-

лорийном рационе, в котором источником 

белка служил пшеничный глиадин. Мыши 

группы 3 (n=12) находились на аналогич-

ном животным второй группы рационе, в 

котором недостаток белка восполняли тес-

тируемой смесью L-аминокислот (лейцин, 

изолейцин, аргинин, метионин в соотно-

шении 1:1:1:1), в количестве, возмещаю-

щим недостаток аминного азота. Для пи-

тья все животные получали дистиллиро-

ванную воду в свободном доступе. 
Животным второй серии (n=36) мо-

делировали острую печеночную недоста-

точность путем разового внутрибрюшин-

ного введения 20% раствора четыреххло-

ристого углерода (ЧХУ) на оливковом 

масле (патент РФ на изобретение № 

2456927). Через 3-е суток после инъекции 

ЧХУ все животные второй серии случай-

ным методом были разделены на три 

группы в зависимости от рациона питания. 
В первой группе данной серии жи-

вотные (n=12) в течение двух месяцев по-

лучали обычный сбалансированный по 

белку (3,3 г/сутки перевариваемого про-

теина) и углеводам рацион. Животные 

второй группы (n=12) находились на угле-

водном, обедненным белком (0,88г/сутки 

перевариваемого протеина) изокалорийном 

рационе, в котором источником белка слу-

жил пшеничный глиадин. Мыши третьей 

группы (n=12) находились на аналогичном 

животным второй группы суточном рацио-

не, в котором недостаток белка восполняли 

тестируемой смесью L-аминокислот (лей-

цин, изолейцин, аргинин, метионин в соот-

ношении 1:1:1:1), в количестве, возме-

щающим недостаток аминного азота. Для 

питья все животные получали дистиллиро-

ванную воду в свободном доступе. 
6 животных из каждой группы были 

эвтаназированы через месяц после на-ала 

эксперимента, шесть – через 2 месяца. Эвта-
назию проводили путем декапитации после 

наркотизирования диэтиловым эфиром. 
На проведение исследования получено 

разрешение Комитета по Этике при ФГБУ 

«РНЦ «ВТО» им. Г.А. Илизарова». Иссле-
дование проведено при соблюдении прин-
ципов гуманного обращения с лаборатор-
ными животными в соответствии с требова-
ниями Европейской конвенции по защите 

позвоночных животных, используемых для 

экспериментов и других научных целей и 

Директивой А 2010/63/EU Европейского 

парламента и Совета Европейского союза от 

22.09.2010 года по охране животных, ис-
пользуемых в научных целях. 

После эвтаназии скелетные мышцы 

бедра очищали от соединительной ткани, 

печень препарировали. Уровень гликогена в 

навесках органов определяли: в мышцах – 
непрямым антроновым методом, в печени – 
прямым антроновым методом [14]. После 

экстракции хлороформ/метаноловой смесью 

(2:1) содержание общих липидов в печени и 

мышцах определяли гравиметрическим ме-

тодом [14]. Отдельную навеску мышц от-

мывали от эритроцитов и растирали в 0,03М 

растворе КСl при 5°С до получения одно-

родного гомогената. После 15 минут экстра-

гирования гомогенат центрифугировали 15 

мин при 14000g на ультрацентрифуге «Beck-
man & Coulter» (США). В надосадке опреде-
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ляли содержание общего белка по методу 

Лоури. Забор крови проводили декапитаци-

ей, в сыворотке крови определяли концен-

трацию общего белка и мочевины наборами 

реагентов Vital Diag-nostic (СПб) на биохи-

мическом фотометре Stat Fax 1904+ (США). 
Достоверность межгрупповых разли-

чий изученных показателей определяли с 

помощью непараметрического критерия 

Крускала-Уоллиса с последующим мно-
жественным сравнением по критерию 

Данна. Данные на рисунках представлены 

в виде медианы, 25÷75-го процентиля. 
Результаты и их обсуждение 

Оценка эффективности тестируемой 

аминокислотной смеси в части активации 

белкового анаболизма в скелетных мышцах 

была проведена параллельно с оценкой 

содержания гликогена и липидов в печени, 

т.к. известно, что печень значительно влияет 

на функциональное состояние скелетных 

мышц путем утилизации мышечного лакта-
та, ресинтеза глюкозы и перераспределе-
нием пула экзогенных аминокислот [15]. 

Результаты эксперимента в первой 

серии животных показали, что в мышцах 

мышей 2-й группы (с белковым ограниче-

нием) уровень гликогена статистически 

значимо возрастал (относительно мышей 

1-й и 3-й групп) параллельно с увеличени-

ем длительности белкового ограничения в 

пище (рис. 1). На этом фоне у мышей дан-

ной группы отмечалась тенденция к сни-

жению уровня общего белка в мышцах.. 
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Рис. 1. Содержание гликогена, общих липидов и общего белка  
в мышцах мышей первой серии через 1 и 2 месяца эксперимента. 

Примечание: цифрами над столбцами указаны номера групп,  
с которыми имелись статистически значимые (р<0,05) различия 

 
У мышей 3-й группы (с возмещением 

белковой недостаточности) относительно 

животных 2-й группы был достоверно 

снижен уровень гликогена в мышцах через 

1 и 2 месяца наблюдения. Уровень общих 

липидов в мышцах мышей 3-й группы был 

значимо ниже значений как первой, так и 

второй группы. Отмечалась тенденция к 

повышению содержания общего белка в 

мышцах мышей 3-й группы относительно 

2-й группы. 
В печени мышей 2-й группы через 1 и 

2 месяца наблюдения отмечался значимый 

рост уровня гликогена (рис. 2). Содержание 

общих липидов в печени мышей 2-й и 3-й 

групп было статистически значимо снижено 

относительно значений 1-й группы. 
Таким образом, результаты первой 

серии эксперимента показали, что возме-

щение белковой недостаточности тести-

руемой аминокислотной смесью статисти-

чески значимо (относительно группы 2) 

предупреждало избыточный рост гликоге-

на в мышцах, приводило к снижению ли-

пидов в ткани, а также предотвращало 

снижение уровня мышечного белка. При 

этом, на наш взгляд, очевидно и то, что 

прием тестируемой смеси оказывал регу- 
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Рис. 2. Содержание гликогена и общих липидов в печени мышей первой серии  
через 1 и 2 месяца эксперимента. 

Примечание: цифрами над столбцами указаны номера групп,  
с которыми имелись статистически значимые (р<0,05) различия 

 
лирующее действие на метаболизм угле-

водов в печени, предупреждая повышен-

ное их накопление, которое отмечалось на 

избыточной углеводной диете у животных 

2-й группы. Наблюдаемый широкий 

спектр воздействия исследуемых амино-

кислот на обмен основных веществ в 

мышцах и печени связан, по-видимому, с 

тем, что в организме млекопитающих в 

условиях недостаточности белка данные 

аминокислоты могут играть роль систем-

ного регулятора (кофактора) как на фер-

ментном, так и генетическом уровне, что 

согласуется с результатами ряда предше-

ствующих работ [6-9]. 
На основании того факта, что печень 

регулирует распределение пула экзоген-

ных аминокислот, нами была выполнена 

вторая серия экспериментов с моделиро-

ванием острой печеночной недостаточно-

сти. По результатам данной серии обнару-

жено, что в группе 3 в отличие от группы 2 

отмечалась тенденция к сохранению уров-

ня белка в мышцах на уровне 1-ой группы 

(рис. 3). Также отмечено, что через месяц 

эксперимента у мышей 3-ей группы отно-

сительно 2-ой группы зарегистрировано 

значимое увеличение содержание гликоге-

на в мышцах и печени, а также уровень 

общих липидов в печени (рис. 4). Данный 

результат может быть связан с активи-

рующим влиянием изучаемой аминокис-

лотной смеси на глюконеогенез и липоге-

нез в печени, что реализуется через непо-

средственное вовлечение в этот процесс 

продуктов дезаминирования потребляе-

мых аминокислот – альфа-кетокислот. Эти 

процессы в конечном итоге способствова-

ли сбережению запасов гликогена в пече-

ни у мышей группы 3. 
Результаты второй серии экспери-

мента позволяют заключить, что прием 

тестируемой аминокислотной смеси, с од-

ной стороны, способен проявлять прямой 

миотропный эффект и напрямую преду-

преждать потери белка в мышцах, с другой 

стороны, очевиден и гепатотропный эф-

фект, направленный на возмещение азоти-

стого недостатка в печени на фоне белко-

вого ограничения. Такое действие тести-

руемой смеси способствовало поддержа-

нию белковосинтетической функции пече-

ни, что подтверждалось данными исследо-

вания сыворотки крови. В частности, уро-

вень общего белка в сыворотке крови жи-

вотных 3-й группы (возмещение белковой 

недостаточности) второй серии через 2 ме-

сяца эксперимента был достоверно повы-

шен относительно животных 2-й группы 

(белковая недостаточность) этой же серии 

(рис. 5). Не отмечено и значимого сниже-

ния синтеза мочевины. 
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Рис. 3. Содержание гликогена, общих липидов и общего белка в мышцах мышей  
второй серии через 1 и 2 месяца эксперимента. 

Примечание: цифрами над столбцами указаны номера групп, с которыми имелись 

статистически значимые (р<0,05) различия 
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Рис. 4. Содержание гликогена и общих липидов в печени мышей второй серии  
через 1 и 2 месяца эксперимента. 

Примечание: цифрами над столбцами указаны номера групп,  
с которыми имелись статистически значимые (р<0,05) различия 
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Рис. 5. Содержание общего белка и мочевины в сыворотке крови мышей  
второй серии через 1 и 2 месяца эксперимента. 

Примечание: цифрами над столбцами указаны номера групп,  
с которыми имелись статистически значимые (р<0,05) различия 
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Заключение 
Проведенное исследование показало, 

что тестируемая аминокислотная смесь (L-
лейцин, L-изолейцин, L-аргинин, L-метио-
нин в соотношении 1:1:1:1) при перораль-
ном потреблении в течение 2-х месяцев 

способна предупреждать нарушения белко-
во-углеводно-липидного соотношения в 

скелетных мышцах мышей-самцов линии 

CBA. Данный результат можно объяснить, 

как прямой активацией обмена в ткани, так 

и опосредованно – механизмами межорган-
ного взаимодействия с печенью.  

Таким образом, представленная амино-
кислотная смесь может быть в дальнейшем 

использована как потенциальный компози-
ционный препарат, повышающий эффектив-
ность использования пищевого белка в целях 

активации анаболических процессов в 

скелетных мышцах животных и человека. 

______________________________________________________________________________ 
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