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та предпочтения этанола у крыс с устойчивым алкогольным потреб-
лением, сформированным в течение 30 дней, на фоне введения агони-
стов PPARα фенофибрата и клофибрата в исследуемом диапазоне доз 
(100–500 мг/кг/сут). На их фоне (500 мг/кг/сут) потребление этанола 
снизилось соответственно на 32% и 26% по сравнению с группой пла-
цебо. Метформин в дозе 500 мг/кг/сут через 5 суток после его введе-
ния животным снижал уровень потребления этанола и коэффициент 
предпочтения этанола у крыс соответственно на 34% и 27% по срав-
нению с контрольной группой, получавшей плацебо. Агонист рецеп-
торов PPARγ пиоглитазон в исследуемом диапазоне доз (10–20 
мг/кг/сут) не оказывал влияния на уровни потребления и предпочте-
ния этанола у крыс. 
Заключение. Таким образом, установлено дозозависимое снижение 
потребления этанола и коэффициента предпочтения этанола у крыс с 
устойчивым алкогольным потреблением на фоне введения агонистов 
PPARα клофибрата и фенофибрата, а также активатора рецепторов 
PPAR метформина в диапазоне доз 100–500 мг/кг/сут. 
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Циклодекстрины широко известны в качестве молекулярных контей-
неров, способных включать в свою внутреннюю полость достаточно 
объемные молекулы, в том числе, составляющие основу лекарствен-
ных препаратов. Данный прием широко используется в современной 
фармакологии для инкапсуляции лекарственного средства с целью 
обеспечения его точечной доставки, пролонгированного действия, а 
также для защиты молекулы от воздействия деструктивных факторов 
среды. Образование комплексов включения позволяет проводить 
направленные изменения свойств молекул, например, повышать рас-
творимость соединений, изменяя их реакционную способность. 
Установлено, что циклодекстрины и их производные образуют соеди-
нения с аминокислотами, особенно включающими в свою структуру 
ароматические фрагменты. Так, L-аминокислоты образуют более 
устойчивые комплексы по сравнению с их изомерными D-формами. 
Показано возрастание устойчивости образующихся комплексов в ряду 
аланин –лейцин – гистидин – фенилаланин [1]. 
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Нами проведено исследование возможности связывания α-
аминокислот глицина и фенилаланина методом формольного титрова-
ния. Анализу подвергался водный раствор соответствующей амино-
кислоты, а также совместный раствор аминокислоты и β-
циклодекстрина, взятых в эквимолярных соотношениях. 
В водном растворе свободные аминокислоты, в результате самопро-
тонирования существуют в форме биполярного цвиттер-иона. Это вы-
зывает искаженные результаты алкалиметрического титрования, при 
котором объем щелочи, затраченной на титрование кислоты, значи-
тельно завышен. При формольном титровании по методу Серенсена 
происходит защита аминогруппы при реакции с формальдегидом с 
образованием метиленового Шиффова производного, в следствие чего 
самопротонирование становится невозможно. 
При определении в растворе концентрации свободного β-аланина рас-
твор аминокислоты обрабатывали формольным реактивом (раствор 
формальдегида, обработанный щелочью для нейтрализации примесей 
муравьиной кислоты), после чего раствор титровали щелочью. Анало-
гичные операции проводили с раствором аминокислоты и цикло-
декстрина. Установлено, что на титрование в присутствии цикло-
декстрина расход щелочи в два раза больше, чем при титровании сво-
бодной кислоты, что свидетельствует о наличии в системе цвиттер-
иона даже после формилирования. Можно предположить, что в ре-
зультате включения аминогруппы в гидрофобную полость цикло-
декстрина, осложняется формилирование и происходит стабилизация 
цвиттер-иона. 
Можно ожидать, что ароматическое кольцо в составе фенилаланина 
способствует включению аминокислоты в гидрофобную полость цик-
лодекстрина. Но результаты аналогичного эксперимента, проведенные 
с использованием неароматической аминокислоты – глицина также 
показали двух-кратное возрастание количества щелочи, затраченной 
на титрование в присутствии циклодекстрина по сравнению со сво-
бодной аминокислотой. Таким образом, влияние ароматического 
кольца на способность к включению аминокислоты в полость цикло-
декстрина в данном случае не доказано. 
Таким образом, результаты формольного титрования глицина и фе-
нилаланина в присутствии β-циклодекстрина свидетельствуют о воз-
можности связывания аминокислот полостной системой. В то же вре-
мя, попытки выделения из водного раствора комплекса включения не 
привели к положительным результатам. После осаждения из раствора 
и промывки водой в спектре ЯМР 1Н полученного соединения отме-
чались только сигналы протонов циклодекстринового остова, но от-
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сутствовали протоны, характерные для структуры исследованных 
аминокислот. Таким образом, можно предположить, что аминокисло-
ты не вступают с молекулой циклодекстрина в ковалентное связыва-
ние, а образующиеся соединения включения неустойчивы и разруша-
ются при попытке выделения из раствора. 
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Thyroid dysfunction is one of the most common endocrine disorders 
(Gardner et al., 2011). These disorders are divided into two types: hypothy-
roidism and hyperthyroidism reflect the deficiency and excess secretion of 
thyroid hormones (Romer, 1998; Ortiga-Carvalho et al., 2014). Regardless 
of the cause, the consequences of both low and high secretion of thyroid 
hormones are predictable, taking into account the knowledge of the func-
tions of thyroid hormones (Mullur et al., 2014; Mancini et al., 2016). Thy-
roid hormones are known to influence the balance between the generation 
of reactive oxygen species (ROS) and the antioxidant defense system of 
cells (Venditti and Di Meo, 2006; Villanueva et al., 2013). It has been 
shown that hyperactivity increases the production of ROS by causing oxi-
dative stress in the cell and facilitating cell damage (Oppenheimer et al., 
1994). On the other hand, the metabolic state caused by hypothyroidism 
may have a protective function. Erythrocytes are the most sensitive to the 
effects of oxidative stress, mainly because they participate in the transport 
of oxygen, and therefore are directly exposed to it (Çimen Burak, 2008). 
The hemoglobin in the erythrocyte contains iron (II) ions, which enable the 
Fenton reaction and catalyze lipid peroxidation (Zapora and Jarocka, 2013). 
In this study, we aimed to analyze the changes in the resistance of erythro-
cyte membranes to the effects of hemolytic factors (HCl-induced re-
sistance) in patients with disturbance of thyroid function. 
The assessment of the levels of thyroid hormones and resistance of erythro-
cyte membranes to the HCl was carried out on 153 individuals, i.e. 71.55% 


