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Перспектива использования гепатотропной 
LOLA-терапии в ветеринарной практике
РЕЗЮМЕ
Актуальность. На сегодняшний день имеется достаточно работ, посвященных изучению влияния 
LOLA-терапии при гепатопатиях различного генеза, однако они посвящены исследованиям в медици-
не или налабораторных животных. 

Методы. Для включения в эксперимент были проведены скрининговые исследования плазмы крови 
лошадей (подобранных по принципу аналогов) на уровень гамма-глутамилтрансферазы. Критери-
ем включения являлось значение активности гамма-глутамилтрансферазы в сыворотке крови более 
22 Ед/л (верхний предел референтного интервала). В результате скрининговых исследований было 
выявлено 20 животных, удовлетворяющих условиям включения в эксперимент, которые были разде-
лены на две паритетные группы. Первая группа являлась интактной. Второй группе в качестве гепа-
тотропной терапии назначался L-орнитин L-аспартат в дозировке 0,05 г/кг массы тела перорально (в 
виде порошка, предварительно растворенного в воде) 1 раз в сутки в течение 28 дней.  

Результаты. На 7-й день эксперимента уровень ГГТ снизился в среднем на 5,63% по сравнению с кон-
тролем, на 14-й день — на 12,45%, на 21-й день — на 15,95%, в конце эксперимента — на 20,09%. Начи-
ная с 14-го дня терапии количество ГГТ в опытной группе соответствовало референсным значениям.Д 
анные клинических испытаний подтверждают тезис о том, что LOLA обладает гепатопротекторными 
свойствами при гепатопатиях различного генеза, что доказывается достоверным уменьшением уров-
ня ГГТ в сыворотке крови в ходе эксперимента. Для подтверждения этих первоначальных результатов 
необходимы более масштабные исследования с разнообразием дизайнов, а также сравнение с дру-
гими органоспецифичными показателями. Таким образом, применение гепатотропной терапии LOLA 
при заболеваниях печени получает новое обоснование для использования в ветеринарии.

Ключевые слова: гепатотропная терапия, гепатопатии, печень, гамма-глутамилтрансфераза, 
LOLA-терапия

Для цитирования: Понамарев В.С., Лунегов А.М. Перспектива использования гепатотропной 
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Prospects for the use of hepatotropic LOLA 
therapy in veterinary practice 
ABSTRACT
Relevance. There are enough works devoted to the LOLA therapy in treatment ofhepatopathy of various 
origins, however, these works are devoted to research in medicine or in laboratory studies of animals. 

Methods. For inclusion in the experiment, screening studies of the blood plasma of horses for the level 
of gamma-glutamyltransferase were carried out. The inclusion criteria was the value of the activity of 
glutamyltransferase in blood serum more than 22 U/l (upper limit of the reference interval). As a result of 
screening studies, 20 animals for inclusion in the experiment were identified, which were divided into two parity 
groups. The second group received L-ornithine L-aspartate as hepatotropic therapy at a dosage of 0.05 g/kg 
of body weight orally (in the form of a powder, previously dissolved in water) once a day for 28 days.  

Results. On the 7th day of the experiment, the GGT level decreased by an average of 5.63% compared to 
the control, on the 14th day — by 12.45%, on the 21st day — by 15.95%, at the end of the experiment — by 
20.09%. Beginning on day 14 of therapy the amount of GGT in the experimental group reached reference 
values.Clinical trial data support l the thesis that LOLA has hepatoprotective properties in cases of hepatopathy 
of various origins, which is proved by a decrease in the level of GGT in the blood serum. Larger studies with 
a variety of designs, as well as comparison with other organ-specific measures, are needed to confirm these 
initial results. Thus, the use of LOLA hepatotropic therapy in liver diseases receives a new justification for use 
in veterinary medicine.
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Введение/Introduction
Вариативность и широкая распространенность за-

болеваний печени у животных ставит в приоритет раз-
работку новых схем лечения подобных патологий. Рас-
ширение ассортимента протоколов фармакокоррекции 
гепатопатий различного генеза является одной из акту-
альнейших задач ветеринарной науки.

Одним из перспективнейших соединений, ограни-
ченно используемых в ветеринарии по причине неболь-
шого числа клинических исследований, является L-ор-
нитин L-аспартат. 

LOLA (L-орнитин L-аспартат) представляет собой 
смесь эндогенных аминокислот с выраженной способ-
ностью ускорять выведение различных ксенобиотиков 
гепатоцитами при заболеваниях печени различного ге-
неза [1–3].

Принципиальный механизм действия LOLA, лежа-
щий в основе его детоксикационных свойств поглоти-
теля при гепатопатиях различного генеза, включает 
удаление одного из конечных продуктов метаболизма 
ксенобиотиков — аммиака — с помощью 2 различных 
механизмов, а именно через синтез мочевины (так как 
L-орнитин является промежуточным продуктом мета-
болизма в цикле мочевины) перипортальными гепато-
цитами и через синтез глутамина с помощью фермента 
глутаминсинтетазы, локализованного в перивенозных 
гепатоцитах [4, 5].

По результатам исследований, терапия эксперимен-
тальных хронических заболеваний печени с помощью 
LOLA приводит к значительному (трехкратному) увели-
чению уровня глутамина в плазме в 
результате двухступенчатой реак-
ции, включающей переаминирова-
ние L-орнитина в глутамат, являю-
щийся обязательным субстратом 
для активации глутаминсинтетазы. 
Другой важный продукт биотранс-
формации глутамата, полученного 
из LOLA, глутатион (GSH), является 
мощным антиоксидантом [6, 7].

Одним из наиболее презента-
тивных показателей дисфункции 
печени является сывороточная 
гамма-глутамилтрансфераза (ГГТ). 
Внутриклеточно фермент в мень-
шей степени локализован в цито-
золе; большая часть интегрирована 
в клеточную мембрану. Там он слу-
жит для транспорта аминокислот и 
пептидов через клеточную мембра-
ну, катализируя перенос остатков 
γ-глутамила от пептидов или пепти-
доподобных соединений к специфи-
ческим акцепторам. Акцепторами 
являются аминокислоты, пептиды 
или вода [8, 9].

Кроме того, ГГТ играет роль в 
регуляции внутриклеточных уров-
ней глутатиона [10]: она переносит 
глутамиловый остаток глутатиона к 
акцепторам, что инициирует расще-
пление глутатиона. Таким образом, 
цистеин, содержащийся в глутати-
оне, может транспортироваться в 
клетку и перерабатываться. ГГТ так-
же служит для выброса чужеродных 

веществ, которые были связаны глутатионом в клетке 
[11, 12].

Цель данного исследования — оценить влияние 
LOLA-терапии на уровень гамма-глутамилтрансферазы 
при превышении ею пределов референсных интервалов 
у лошадей.

Материалы и методы/Materials and methods
Исследования проводились в нескольких КСК Псков-

ской области. Для включения в эксперимент были про-
ведены скрининговые исследования плазмы крови 60 
кобыл возрастомот 10–15 лет спортивных помесей 
(подобранных по принципу аналогов) на уровень гам-
ма-глутамилтрансферазы. Отбор крови осуществлялся 
согласно правилам асептики из яремной вены с исполь-
зованием девятимиллиметровых вакуумных пробирок 
«Vacuette Premium» с диоксидом кремния и раздели-
тельным гелем. Исследование проводилось в государ-
ственном бюджетном учреждении «Псковская област-
ная ветеринарная лаборатория». Использовался набор 
для определения активности гамма-глутамилтрансфе-
разы кинетическим колориметрическим методом в сы-
воротке крови (с использованием набора «Диакон-вет», 
Россия; согласно инструкции по применению) с исполь-
зованием спектрофотометра «ЭКРОСХИМ ПЭ-5300ВИ».

Критерием включения являлось значение активности 
гамма-глутамилтрансферазы в сыворотке крови более 
22 Ед/л (верхний предел референтного интервала для 
данной группы животных) [13]. В связи с инструкцией по 
использованию набора, предоставленными референс-

Таблица 1.  Активность гамма-глутамилтрансферазы в сыворотке крови лошадей 
в ходе эксперимента (в Ед/л, n = 10)

Table 1.  Activity of gamma-glutamyltransferase in the blood serum of horses during the 
experiment (in U/l, n = 10)

 
Стадия эксперимента

интактная группа подопытная группа

До начала эксперимента 23,2 ± 0,3 23,4 ± 0,2

7-й день 23,1 ± 0,2 21,8 ± 0,5

14-й день 23,3 ± 0,7 20,4 ± 0,7

21-й день 23,2 ± 1,1 19,5 ± 0,2*

28-й день 23,4 ± 0,4 18,7 ± 0,3*

* —достоверное отличие от контроля (р < 0,05).

Рис. 1.  Активность гамма-глутамилтрансферазы в сыворотке крови лошадей в ходе 
эксперимента

Fig. 1.  Activity of gamma-glutamyltransferase in the blood serum of horses during the experiment
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ными значениями исследующей лаборатории, а также 
опытом ведущих российских и зарубежных лаборато-
рий (в том числе ветеринарных) [14, 15, 16], в качестве 
единицы измерения активности фермента применялись 
Ед/л.

В результате скрининговых исследований было вы-
явлено 20 животных, удовлетворяющих условиям вклю-
чения в эксперимент, которые были разделены на две 
паритетные группы.

Первая группа являлось интактной.
Второй группе в качестве гепатотропной терапии на-

значался L-орнитин L-аспартат  в дозировке 0,05 г/кг 
массы тела перорально (в виде порошка, предваритель-
но растворенного в воде) 1 раз в сутки в течение 28 дней.

Каждые 7 дней у животных производилось исследо-
вание крови на активность гамма-глутамилтрансфе-
разы с целью контроля эффективности гепатотропной 
терапии.

Выявленные в процессе экспериментов количе-
ственные показатели проходили обработку с примене-
нием комплекса программного оборудования «Statistica 
6.0». Данные обозначаются как средний показатель «X», 
стандартная погрешность среднего показателя — «m». 
Достоверность различий между сериями выявляли по-
средством t-критерия Стьюдента [17] .

Результаты и обсуждение / Results and 
discussion
В ходе эксперимента были получены данные о досто-

верном различии активности гамма-глутамилтрансфе-
разы в сыворотке крови у разных групп (табл. 1, рис. 1). 
Референсные интервалы — от 2,7 до 22 Ед/л. 

Таким образом, на 7-й день эксперимента уровень 
ГГТ снизился в среднем на 5,63% по сравнению с кон-
тролем, на 14-й день — на 12,45%, на 2-й день — на 
15,95%, в конце эксперимента — на 20,09%. Начиная с 
14-го дня терапии количество ГГТ в опытной группе со-
ответствовало референсным значениям.

Данные клинических испытаний подтверждают тезис 
о том, что LOLA обладает гепатопротекторными свой-
ствами при гепатопатиях различного генеза, что дока-
зывается достоверным уменьшением уровня ГГТ в сы-
воротке крови в ходе эксперимента.

Для подтверждения этих первоначальных резуль-
татов необходимы более масштабные исследования с 
разнообразием дизайнов, а также сравнение с другими 
органоспецифичными показателями, так как исследо-
вания данного протокола лечения проводились только 
на непродуктивных животных [18].

Таким образом, применение гепатотропной терапии 
LOLA при заболеваниях печени получает новое обосно-
вание для использования в ветеринарии.

Выводы/Conclusion
Данные доклинического исследования и небольшого 

числа клинических испытаний (на непродуктивных жи-
вотных) подтверждают тезис о том, что LOLA обладает 
гепатопротекторными свойствами при гепатопатиях 
различного генеза. 

Данные нашего клинического испытания подтвер-
ждают тезис о том, что LOLA обладает гепатопротектор-
ными свойствами при гепатопатиях различного генеза, 
что доказывается достоверным уменьшением уровня 
ГГТ в сыворотке крови в ходе эксперимента.

Предполагаемыми механизмами действия LOLA яв-
ляются усиленная биотрансформация аммиака с после-
дующим его выведением, повышение антиоксидантной 
активности и ослабление перекисного окисления липи-
дов глутамином и глутатионом, улучшение микроцирку-
ляции в печени за счет NO, полученного из l-аргинина.

Однако данные исследования необходимо продол-
жить для выявления влияния LOLA-терапии на прочие 
органоспецифичные показатели с целью полноценной 
демонстрации эффективности подобной фармакокор-
рекции при различных патологиях печени.
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