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Glycine, Gamma-aminobutyric acid (GABA), Glutamate, and Aspartate are neurotransmitter 
amino acids. It was examined 24 patients with chronic hepatopathy: 12 patients with chronic 
HBV infection (group I) and 12 patients with hepatic steatosis (group II), the control group 
(CG) consisted of 12 practically healthy individuals. Quantitative determination of Aspartate, 
Glutamate, Glycine and GABA in blood serum was carried out using liquid chromatography. 
In I-st group of patients the level of Glycine was 18.76±1.45, GABA - 0.83±0.06, Aspartate 
– 5.56±0.97, and Glutamate – 6.34±0.70 mcM/dL. In II-nd group: the level of Glycine was 
22.37±0.91, GABA - 0.77±0.03, Aspartate – 5.16±0.74, and Glutamate – 7.87±1.47 mcM/dL. 
In CG: the level of Glycine y was 22.93±2.21, GABA – 0.55±0.06, Aspartate – 2.69±0.45, and 
Glutamate – 12.46±1.92 mcM/dL. A violation of neurotransmitter amino acids metabolism is 
found in chronic hepatopathy. A decrease in glycine and glutamate was observed in patient’s 
blood serum, with an increase in GABA and aspartate. These disorders are most profound in 
individuals with chronic viral infection B.
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Введение
Аминокислоты (АК) обычно представляют собой органические вещества, со-

держащие функциональные группы амина и карбоновой кислоты. Печень является 
важным органом синтеза, деградации и детоксикации белков, а также метаболиз-
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ма аминокислот. Заменимые аминокислоты, такие как аланин, аспартат, глутамат, 
глицин и серин, а также незаменимые аминокислоты, такие как гистидин и трео-
нин, присутствуют в печени в большом количестве [1]. Функционально АК явля-
ются основной единицей синтеза белка в клеточном метаболизме; они являются 
источником синтеза биологически активных веществ – белков, пептидов, ряда ли-
пидов, гормонов, витаминов и аминов; кроме того, АК служат промежуточными 
метаболитами, влияющими на биосинтез глутатиона, нуклеотидов, глюкозамина 
и полиаминов, а также на пролиферацию клеток и циркулирующий углерод три-
карбоновых кислот [2]. Особая роль принадлежит АК в деятельности центральной 
нервной системы (ЦНС). Ряд АК и их производных действуют как нейротранс-
миттеры и нейромодуляторы. Некоторые авторы приписывают нейромедиаторные 
свойства глицину, гамма-аминомасляной, глутаминовой, аспарагиновой кислотам 
и др. [3, с. 26-27]. [4, с. 355].

По влиянию на нейроны нейромедиаторные АК можно разделить на возбуж-
дающие и тормозные. К возбуждающим АК относятся глутаминовая и аспарагино-
вая кислоты, они деполяризуют постсинаптическую мембрану. К тормозным АК 
относят γ-Аминомасляную кислоту и глицин, которые оказывают гиперполяризу-
ющее действие [4, с. 355-356].

Глутаминовая кислота или глутамат (Glu) – заменимая протеиногенная АК, 
присутствующая как в белках, так и в свободной форме. Glu играет важную роль 
в азотистом обмене, участвует в переносе аминогрупп и связывает токсичный ам-
миак [3, с.75-76]; также Glu играет главную роль в метаболизме АК в печени [5]; 
представляет собой метаболический центр, который связывает метаболизм глюко-
зы и АК с синаптической передачей [6]. Glu, как и ГАМК, является ключевым ней-
ромедиатором в ЦНС, в том числе общего уровня возбуждения в мозге, поэтому 
уровень Glu чрезвычайно важен для поддержания физиологического гомеостаза 
[7].

Аспарагиновая кислота или аспартат (Asp) – заменимая АК, относится к 
протеиногенной группе АК, является важным компонентом белков. Она играет 
важную роль в азотистом обмене и участвует в образовании мочевины [3, с. 71]. 
Образование предшественников Asp происходит преимущественно в печени. Asp 
образуется при трансаминировании Glu аспартатаминазой [8]. В ЦНС Glu и Asp 
являются основными возбуждающими нейромедиаторами [6].

Глицин (Gly) – важнейшая и простая заменимая АК в организме человека, 
относится к протеиногенным АК, входит в состав белков, участвует в образовании 
многих физиологически активных соединений, играет важную роль в азотистом 
обмене, кроме того Gly нейроактивная АК [3, с. 74]. Некоторая часть Gly поступа-
ет в организм с пищей. Доступность и усвоение пищевого глицина организмом ре-
гулируется микробиотой кишечника и метаболизмом [9]. Эндогенный Gly синте-
зируется из холина, серина, гидроксипролина, треонина и др. через межорганный 
обмен, в котором участвуют преимущественно печень и почки [3, с. 74].
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γ-Аминомасляная кислота (ГАМК) – непротеиногенная незаменимая ами-
нокислота, важнейший тормозной нейромедиатор ЦНС человека. ГАМК произ-
водится из глутамата. Основным путем биосинтеза ГАМК является глютамин и 
альфа-кетоглутарат [7]. Цикл глутамин-глутамат-ГАМК представляет собой поток, 
посредством которого предшественники ГАМК передаются от астроцитов к ней-
ронам, и его интенсивность зависит от скорости утилизации глюкозы в нейронах 
[10]. По данным W. He и G. Wu (2020), Gly и ГАМК являются основными тор-
мозными нейромедиаторами в ЦНС [6], а также выполняют антиоксидантные и 
противовоспалительные функции в нервных тканях [2].

АК регулируют все основные нервные процессы: возбуждение и торможение, 
бодрствование и сон, агрессию и тревогу, эмоции, поведение, память и способность 
к обучению. Таким образом, дисбаланс их содержания в организме является одной 
из причин различных патологических процессов, проявляющихся нарушениями 
функций ЦНС, адаптивной, эмоциональной и когнитивной сфер, способствующих 
развитию ряда неврологических и психических синдромов и заболеваний. 

Цель нашего исследования состояла в изучении содержания нейромедиатор-
ных аминокислот у больных хроническими гепатопатиями.

Материалы и методы
Было обследовано 24 пациента с хроническими гепатопатиями, I группу со-

ставили 12 пациентов с хронической HBV-инфекцией, II группу – 12 пациен-
тов со стеатозом печени, контрольную группу (КГ) – 12 практически здоровых 
лиц. В сыворотке крови пациентов из I и II групп и у практически здоровых лиц 
определяли содержание Asp, Glu, Gly и ГАМК. Количественное определение со-
держания аминокислот было проведено методом жидкостной хроматографии с 
ионным обменом на аминокислотном анализаторе ААА-339 (Прага, республика 
Чехия). Полученные данные были представлены в формате M±m мкМ/дл, где 
M – среднее арифметическое, m – стандартная ошибка среднего. Данные анали-
зировались с помощью пакета «Описательная статистика» надстройки «Анализ 
данных» Excel 2016. Для определения уровня статистической значимости раз-
личий (р) использовался непараметрический статистический критерий Манна-
Уитни для двух несвязанных выборок. Работа была выполнена в рамках Про-
екта 20.80009.8007.37 „Bolile cronice hepatice și pancreatice: aspecte nutriționale și 
chirurgicale”.

Результаты и дискуссия
В нашем исследовании у большинства пациентов с хроническими заболева-

ниями печени уровень Gly находился в пределах региональной нормы, которая 
составляет 12,0-28,2 мкМ/дл [3, с. 130-131]. Однако уровень Gly был достоверно 
ниже у больных хронической HBV-инфекцией – 18,76±1,45 мкМ/дл по сравнению 
с больными стеатозом печени, у которых этот показатель составлял 22,37±0,91 
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мкМ/дл дл (р<0,05), и у практически здоровых лиц – 22,93±2,21 мкМ/дл (р<0,05). 
Статистической значимости между II и контрольной группами не было выявлено 
(р>0,05).

Значительное снижение глицина в группе лиц, инфицированных вирусом 
гепатита В, подтверждается опубликованными результатами, свидетельствую-
щими о перепрограммировании метаболических путей у больных хроническим 
вирусным гепатитом В, приводящих к аномальным путям метаболизма Gly [11]. 
В одних опубликованных исследованиях не наблюдалось статистически значи-
мого снижения Gly у пациентов со стеатозом печени [9], в других наблюдалось 
нарушение регуляции Gly и других АК, связанное с наличием стеатоза печени 
[12], что также подтверждается и в нашем исследовании. Однако следует отме-
тить, что Xianghui Li и др. (2018) указывают, что уровни Gly ниже у пациентов с 
метаболическим синдромом, чем у здоровых лиц, и указывают, что связь между 
уровнями Gly и метаболическим синдромом более выражена у лиц в возрасте 
[13]. Однако нельзя забывать, что печень является важнейшим органом амино-
кислотного гомеостаза, и дисбаланс любой АК может быть следствием наруше-
ния функции печени. Симона Леонетти с соавторами (2020) отметили нарушение 
регуляции путей метаболизма Gly у пациентов с неалкогольной жировой болез-
нью печени (НАЖБП) и предположили, что снижение уровня Gly происходит в 
результате повышенного потребления из-за окислительного стресса [14].

Средний уровень ГАМК был выше региональной нормы, которая составляет 
0,09–0,53 мкМ/дл [3, с. 130-131]. Кроме того, у пациентов I и II групп уровень 
ГАМК был выше по сравнению с ГК. Самые высокие средние значения наблюда-
лись у больных с хронической HBV-инфекцией: 0,83±0,06 мкМ/дл, в группе боль-
ных стеатозом печени несколько ниже: 0,77±0,03 мкМ/дл, а в ГК этот показатель 
составил 0,55±0,06. мкМ/дл. Статистическая значимость различий между I груп-
пой и ГК составила более 99% (р<0,01), а между II группой и ГК – 95% (р<0,05).

В современной литературе нет единого мнения об изменении уровня 
γ-аминомасляной кислоты при патологии печени. P. Ferenci и др. (1983) указали, 
что уровень ГАМК у большинства больных компенсированным хроническим ге-
патитом находился в пределах нормы и увеличивается с тяжестью хронической 
патологии печени, другие авторы даже наблюдали снижение уровня ГАМК при 
патологии печени [15]. В то же время А Кимён Ким и соавторы (2023) отмечают 
связь между уровнем ГАМК и прогрессированием метаболических заболеваний, а 
также связь между уровнем ГАМК и интенсивностью повреждения гепатоцитов в 
результате окислительного стресса при НАЖБП [7].

Уровень Glu у обследованных лиц был ниже региональной нормы, которая 
составляет 13,8–26,3 мкМ/дл [3, с. 130-131]. Кроме того, уровень Glu в сыворотке 
крови у больных с заболеванием печени был достоверно ниже, чем в ГК, и со-
ставлял 6,34±0,70 мкМ/дл – в I группе и 7,87±1,47 мкМ/дл – во II группе против 
12,46±1,92 мкМ/дл при ЦП. Статистическая значимость различий между I группой 
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и ГК составила более 99% (р<0,01), а между II группой и ГК – более 95% (р<0,05). 
Статистической значимости между I и II группами не было (р>0,05).

Полученное в нашем исследовании снижение Glu, возможно, связано со сни-
жением содержания его основного предшественника – глутамина. А. Канбей и 
Ж.-П. Sowa (2019) предположил, что при хронической патологии печени, включая 
стеатоз печени, запасы Glu истощаются [16]. Кроме того, снижение уровня Glu 
может также отражать недостаточное потребление глутамина и глутамата с пищей, 
что не оценивалось в нашем исследовании.

У большинства больных с хроническими заболеваниями печени уровень Asp 
находился в пределах региональной нормы, составляющей 2,5–5,9 мкМ/дл [3, с. 
130-131]. Однако уровень Asp в сыворотке крови достоверно выше у больных с па-
тологией печени: 5,56±0,97 мкМ/дл – в I группе и 5,16±0,74 мкМ/дл – во II группе 
против 2,69±0,45 мкМ/дл в ГК. Статистическая значимость различия между I, II 
группами и ГК составили более 99% (р<0,01; р<0,01), статистической значимости 
различий между I и II группами не обнаружено (р>0,05). 

Многие исследования показали, что Asp играет важную роль в физиологиче-
ских процессах печени [2], [17]. Asp необходим для синтеза пуринов, пиримидина, 
аспарагина и аргинина, а также участвует в синтезе инозитола и бета-аланина [17]. 
Есть мнение, что пищевые добавки Asp подавляют атеросклероз и могут ингиби-
ровать развитие стеатоза и фиброза печени, а также могут облегчить повреждение 
печени за счет подавления экспрессии провоспалительных медиаторов [2], [18].

Заключение
Таким образом, можно заключить, что при хронических гепатопатиях про-

исходит нарушение метаболизма нейромедиаторных аминокислот. В сыворотке 
крови обследуемых больных, с одной стороны, наблюдалось снижение содержа-
ния тормозного нейромедиатора глицина и возбуждающего нейромедиатора глу-
тамата, а с другой – повышение содержания тормозного нейромедиатора ГАМК и 
возбуждающего нейромедиатора аспартата. В наибольшей степени эти нарушения 
проявляются у людей с хронической вирусной инфекцией В. Несмотря на боль-
шой интерес ученых к этой проблеме, патофизиологические механизмы этих из-
менений недостаточно ясны и требуют дальнейшего изучения.
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