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Активность ферментов глюконеогенеза 
при хроническом воздействии этанола 

Этанол широко распространен в природе, является одним из конечных 
продуктов жизнедеятельности дрожжей, бактерий и некоторых грибов. Спир-
товое брожение в дрожжевой клетке и гликолиз в организме животных и че-
ловека протекают по одинаковым этапам до образования пирувата. При ана-
эробном гликолизе пируват под действием фермента лактатдегидрогеназы за 
счет NADH восстанавливается в лакгат, а при спиртовом брожении пируват 
декарбоксилируется до этаналя, который под действием алкогольдегидроге-
назы и NADH восстанавливается до этанола. Таким образом, лактатдегидро-
геназа в процессе анаэробного гликолиза, а алкогольдегидрогеназа при спир-
товом брожении обеспечивают регенерацию NAD+ и цикличность окисления 
глицеральдегид-3-фосфата в этих родственных процессах. 

В организме животных и людей этанол в норме содержится в небольшом 
количестве. Установлена связь между уровнем эндогенного этанола в крови и 
тканях экспериментальных животных и характером предпочтения в условиях 
свободного выбора между водой и раствором этанола. У крыс, «предпочи-
тающих» этанол, в крови и печени обнаруживается более низкий уровень эн-
догенного этанола по сравнению с «предпочитающими» воду. Такие факторы, 
как гипоксия, гипотермия, гипертермия, стрессовые состояния, снижают кон-
центрацию эндогенного этанола в крови и усиливают алкогольную мотива-
цию. Лекарственные препараты, применяющиеся при лечении алкоголизма и 
снижающие потребление этанола, повышают содержание эндогенного этано-
ла в крови [1-3]. 

Экзогенный этанол постоянно поступает в организм человека в небольших 
количествах (до 4-5 г в сутки) с некоторыми пищевыми продуктами, такими, 
как хлеб, кефир, соки, фрукты, ягоды, и эпизодически в значительных количе-
ствах со спиртными напитками. 

В организме животных и людей этанол, с одной стороны, является нор-
мальным метаболитом, а с другой - этанол классифицируют как психотроп-
ное средство, которое подобно морфину и кокаину вызывает серьезные 
функциональные и патологические отклонения во многих органах. Особенно 
подвержены токсическому действию этанола сердце, печень, легкие и голов-
ной мозг [4]. Этанол легко внедряется в липидный слой, растворяется в липи-
дах клеточных мембран, «разделяет» жирнокислотные цепи фосфолипидов и 
увеличивает внутримембранные пространства. Увеличение текучести мем-
бран приводит к изменению структуры и функции многих рецепторов, мем-
браносвязанных ферментов и потенциалзависимых ионных каналов [5]. 

Этанол быстро всасывается в желудке (20-30%) и тонком отделе кишеч-
ника (70-80%) путем диффузии. Биотрансформация экзогенного этанола на-
чинается в клетках слизистой оболочки рта и протекает во многих органах и 
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тканях, но главным образом в печени (70-95% окисляемого этанола) и осу-
ществляется в 2 этапа. Первый этап - окисление этанола в этаналь (аце-
тальдегид) - на 70-80% осуществляется в цитозоле гепатоцитов печени с 
помощью специфического NAD-зависимого цинксодержащего фермента алко-
гольдегидрогеназы. Реакция протекает по уравнению: 

С Н 3 - С Н 2 - О Н + NAD+ С Н 3 — + NADH+H* 
алкоголь- н 

этанол этаналь д е г и д р о г е н а з а 

Микросомальная этанолокисляющая система (МЭОС) печени окисляет 
всего 10-20% этанола по схеме: 

+ ^О + C H 3 - C H 2 - O H + N A D P H + H + 0 2 С Н 3 — С С Н + NADH+H + Н 2 0 
этанол " этаналь 

МЭОС печени включается в окисление этанола при высокой его концен-
трации в крови, когда фермент алкогольдегидрогеназа не справляется окис-
лять массивные концентрации экзогенного этанола. 

В организме существует третий путь окисления этанола до этаналя с уча-
стием ферментов каталазы, оксидаз и пероксидаз тканей: 

С Н 3 - С Н 2 - О Н + Н 2 0 2 - С Н 3 — + 2 Н 2 0 
этанол этаналь Н 

Этим путем окисляется 10-20% этанола, но при хроническом алкоголизме 
роль этого пути окисления этанола значительно возрастает. Интенсивная 
мышечная работа ускоряет процесс окисления этанола, активизируя катала-
зу. Окисление этанола в печени при участии алкогольдегидрогеназы не зави-
сит от концентрации, а окисление каталазой зависит от концентрации этанола 
в тканях, где происходит этот процесс. Чем больше этанола в тканях, тем 
больше его окисляется системой каталазы [6]. 

Окисление этанола МЭОС печени и каталазой сопровождается образова-
нием свободных радикалов и пероксидных продуктов, что, в свою очередь, 
приводит к усилению пероксидного окисления липидов, истощает запас эндо-
генных антиоксидантов, в частности, системы глутатиона. 

Второй этап - окисление этаналя до ацетата - осуществляется при участии 
NAD-зависимой апьдегиддегидрогеназы. Реакция протекает по уравнению: 

C H 3 - C t ° + N A D + + Н 2 0 C H 3 - C t . ° - + N A D H + Н + 

этаналь11 альдегид- а ц е т а т О 
дегидрогеназа 

Фермент ацетил-СоА-синтетаза при участии АТР и CoASH катализирует 
превращение ацетата в ацетил-СоА: 

. CoASH + ATP 
СН3-СОО — AMP + PPi + CH-j-Cx o r , А 

ацетил-СоА-синтетаза J bL-oA 
ацетат ацетил-СоА 

Далее ацетил-СоА может поступать в цикл трикарбоновых кислот либо прини-
мать участие в синтезе жирных кислот, холестерина и стероидных гормонов. 
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В процессе биотрансформации этанола используется окисленный NAD+ с 
образованием восстановленного NADH, что приводит к нарушению соотно-
шения коферментов окислительно-восстановительных ферментов дегидроге-
наз. Дефицит NAD+сопровождается замедлением гликолиза, цикла трикарбо-
новых кислот и р-окисления жирных кислот. Нарушается транспорт через кле-
точные мембраны в связи с изменением их поляризации [7]. 

Хроническое потребление этанола ведет к понижению скорости окисления 
этаналя [8]. Этаналь нарушает функции печени, приводит к накоплению в 
крови жирных кислот, глицерина, пирувата и лактата, что сопровождается 
развитием метаболического ацидоза. При хронической алкогольной интокси-
кации ацетальдегид и другие недоокисленные продукты, в частности, NADH, 
накапливаются в гепатоцитах печени и направляют ацетил-СоА не в цикл три-
карбоновых кислот и не на синтез холестерина, а на синтез жирных кислот. Не-
доокисленные продукты метаболизма повреждают внутриклеточные мембраны 
(микротрубочки, аппарат Гольджи), в результате снижается отвод жирных ки-
слот в плазму, в печени накапливаются липиды и развивается ее жировая дис-
трофия. На конечных этапах алкоголизма развивается цирроз печени, его раз-
витие связывают с накоплением в организме супероксидных радикалов, кото-
рые повреждают гепатоциты и способствуют выработке антител на собствен-
ные клетки. Хроническое повреждение печени оказывает влияние на обмен 
углеводов. В начале развития хронического алкоголизма наблюдается тенден-
ция к гипергликемии, что может быть связано со снижением скорости утилиза-
ции глюкозы вследствие дополнительного метаболизма этанола в качестве 
энергетического материала. Это способствует активации липогенеза. Однако, 
из-за нарастающего токсического повреждения печени при длительном упот-
реблении этанола процессы глюконеогенеза в гепатоцитах снижаются, запасы 
гликогена сокращаются, развивается гипогликемия [9]. 

Одним из механизмов снижения содержания глюкозы при хронической ал-
когольной интоксикации в условиях дефицита окисленной формы кофермен-
та NAD+ может быть нарушение образования ее предшественника - пирувата 
из лактата [10]. Другая причина может заключаться в изменении активности 
ферментов глюконеогенеза, основного пути синтеза глюкозы в условиях ис-
тощения запасов гликогена в печени. Глюконеогенез представляет собой ме-
таболический путь биосинтеза глюкозы в организме животных и человека из 
предшественников неуглеводного характера - лактата, пирувата, аминокис-
лот, глицерина и промежуточных метаболитов цикла трикарбоновых кислот. 

Метаболический путь биосинтеза глюкозы локализован в основном в пе-
чени и почках, причем вклад последних в синтез глюкозы в 10 раз меньше из-
за небольших размеров этих органов. У крыс концентрация ферментов глю-
конеогенеза в печени в 20-50 раз больше, чем в скелетных мышцах [11]. 
Кроме того, глюконеогенез протекает в тонком отделе кишечника. Глюкоза 
синтезируется из пирувата с образованием тех же промежуточных продуктов, 
что и при гликолизе. Однако среди реакций гликолиза существуют три термо-
динамически необратимых этапа, которые катализируются ферментами пи-
руваткиназой, фосфофрукгокиназой и гексокиназой или глюкокиназой. Для 
того, чтобы обойти эти три необратимые реакции гликолиза, в глюконеогенез 
включаются 4 фермента, не принимающие участие в гликолизе: пируваткар-
боксилаза, фосфоенолпируваткарбоксикиназа, фрукгозо-бисфосфатаза и 
глюкозо-6-фосфатаза. 

Целью исследования было изучение активности ферментов глюконеоге-
неза - фруктозо-1,6-бисфосфатазы (D-Фруктозо-І.б-бйсфосфат 1-фосфо-
гидролаза, КФ 3.1.3.11), глюкозофосфат-изомеразы (D-Глюкозо-б-фосфат 
кетол-изомераза, КФ 5.3.1.9) и глюкозо-6-фосфатазы (D-Глюкозо-б-фосфат 
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фосфогидролаза, КФ 3.1.3.9) в печени и тонком отделе кишечника крыс при 
хроническом потреблении этанола. 

Материал и методы исследования. Для решения поставленных задач бы-
ли проведены две серии исследований. В опытах использовали самцов крыс 
линии Wistar массой 250-300 г, содержащихся на нормированном рационе в 
условиях вивария. Были воспроизведены две модели хронической алкогольной 
интоксикации. В первой серии исследований интоксикацию этанолом вызывали 
путем ежедневного внутрибрюшинного введения 25% раствора этанола на фи-
зиологическом растворе в дозе 2,5 г/кг массы животного в течение 30 дней 
(первая модель). Животным контрольной группы в течение 30 дней вводили 
внутрибрюшинно равный объем физиологического раствора [12]. Забой живот-
ных проводили через 24 часа после последней инъекции этанола. 

Во второй серии опытов, в соответствии со второй моделью, хроническую 
интоксикацию крыс вызывали путем спаивания через поилки 30% раствора 
этанола вместо воды в течение 4 месяцев [13]. Животные контрольной груп-
пы получали дистиллированную воду. Забой животных проводили сразу по-
сле потребления этанола (группа 1) и через 24 часа после отмены этанола 
(группа 2). После декапитации крыс на холоду извлекали изучаемые органы, 
замораживали в низкотемпературной камере. Перед замораживанием кишеч-
ник промывали физиологическим раствором. 

Концентрацию этанола в крови животных контролировали на газовом хро-
матографе «Цвет 500М» с пламенно-ионизационным детектором. 

Активность ферментов определяли в гомогенатах тканей. Гомогенизацию 
тканей проводили в 0,05 М трйс-НСІ буфере (рН 7,4) при соотношении ткани к 
буферному раствору 1:50. Гомогенаты центрифугировали при 1500 об/мин в 
течение 10 минут. 

Активность глюкозо-6-фосфатазы и фруктозо-1,6-бисфосфатазы опреде-
ляли по интенсивности отщепления неорганического фосфата от глюкозо-6-
фосфата и фруктозо-1,6-бисфосфата, соответственно. Концентрацию неор-
ганического фосфата определяли по методу Фиске-Суббороу в модификации 
Островского (14). Активность глюкозофосфат-изомеразы определяли по ме-
тоду Bruns и Hinsberg [15]. Активность ферментов выражали в мкмоль на 
грамм ткани (мкмольг"1). Результаты исследований обрабатывали статисти-
чески с использованием t-критерия Стьюдента. 

Результаты исследований и их обсуждение. Уровень этанола в крови 
при внутрибрюшинном введении составлял 2,227+0,150 г/л через 3 часа по-
сле введения и 1,056+0,198 г/л через 24 часа (Р<0,01). После 4-месячного 
потребления этанола уровень этанола per os в крови животных 1-й группы 
достигал 1,864±0,452 г/л, через 24 часа после отмены уровень этанола сни-
жался в крови животных 2-й опытной группы до 0,183+0,059 г/л (Р<0,05). 
В крови контрольных животных этанол обнаружен в следовых количествах. 

Результаты исследований активности ферментов глюконеогенеза - фруктозо-
1,6-бисфосфатазы (Ф-1,6-Ф-аза), глюкозофосфат-изомеразы (ГФИ) и глюкозо-6-
фосфатазы (Г-6-Ф-аза) в печени крыс при алкогольной интоксикации, вызванной 
путем внутрибрюшинного введения этанола, представлены в табл. 1. 

Активность фрукгозо-1,6-бисфосфатазы в печени крыс контрольной группы 
составила 13,36+0,43 мкмоль г"1. Внутрибрюшинное введение этанола в течение 
30 дней вызвало угнетение активности фермента на 23,28% (Р<0,001). 

Глюкозофосфат-изомераза в печени крыс контрольной группы примерно в 
2 раза была менее активна по сравнению фруктозо-1,6-бисфосфатазой. Ал-
когольная интоксикация вызвала ингибирование глюкозофосфат-изомеразы 
на 28,15% (Р<0,01). 
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Таблица 1 

Активность ферментов в печени крыс при внутрибрюшинном введении 
этанола (мкмольт1) 

Ферменты Группы М+т 
% к кон-
тролю 

Р 

Ф-1,6-Ф-аза 
контрольная 13,36 ±0,43 - -

Ф-1,6-Ф-аза 
опытная 10,05 + 0,62 76,72 <0,001 

ГФИ 
контрольная 6,50 ±0,49 - -

ГФИ 
опытная 4,67 ± 0,32 71,85 <0, 01 

Г-6-Ф-аза 
контрольная 12,10 ± 1,00 - -

Г-6-Ф-аза 
опытная 5,86 ±0,72 48,43 <0,001 

Активность глюкозоб-фосфатазы в печени крыс контрольной группы близка к 
активности фрукгозо-1,6-бисфосфатазы и составляет 12,10 ±1,00 мкмоль г1. Ин-
гибирование активности глкжозо-6-фосфатазы составило 51,57% (Р<0,001), 
что примерно в 2 раза выше степени ингибирования фруктозо-1,6-
бисфосфатазы и глкжозофосфат-изомеразы. 

Под влиянием этанола происходит нарушение соотношения активностей фер-
ментов. Особенно резко снижается соотношение активностей глюкозо-6-фос-
фатаза/фрукгозо-1,6-бисфосфатаза в печени животных опытной группы (табл. 2). 

Таблица 2 

Соотношение активностей ферментов в печени крыс 
при внутрибрюшинном введении этанола 

Группы Ф-1,6-Ф-аза /ГФИ Г-6-Ф-аза /ГФИ 
Г-6-Ф-аза/ Ф-1,6-

Ф-аза 
контрольная 2,21 1,86 0,90 

опытная 2,15 1,25 0,58 

Таблица 3 

Активность ферментов в печени крыс при потреблении этанола per os 

Ферменты Группы М+т % 
к контролю Р 

ф-16-Ф-аза 
контрольная 15,41 ± 1,03 - -

ф-16-Ф-аза 1-я опытная 9,60 ± 1,16 63,30 <0,001 ф-16-Ф-аза 
2-я опытная 8,48 ± 0,72 55,03 <0,001 

ГФИ 
контрольная 7,26 ±015 - -

ГФИ 1-я опытная 5,40 + 0,41 74,38 <0,001 ГФИ 
2-я опытная 4,64 ± 0,46 63,91 <0,001 

Г-6-Ф-аза 
контрольная 17,59 + 0,64 - -

Г-6-Ф-аза 1-я опытная 12,52 ± 1,17 71,18 <0,001 Г-6-Ф-аза 
2-я опытная 11,69 ±0,76 66,46 <0,001 

Потребление этанола крысами ad libitum в течение 4-х месяцев вызвало 
нарушение глюконеогенеза в печени (табл. 3). Ингибирование фруктозо-1,6-
бисфосфатазы в печени крыс в 1-й опытной группе составило 36,70% 
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(Р<0,001), во 2-й опытной - 49,97% (Р<0,001). Ингибирование глюкозофос-
фат-изомеразы в 1-й опытной группе составило 25,62% (Р<0,001); во 
2-й опытной - 36,09% (Р<0,001), а глюкозо-6-фосфатазы - 28,82 (Р<0,001) 
и 33,54 (Р<0,001), соответственно. 

Одновременно с изменением активности ферментов под действием этанола 
происходило нарушение соотношения активностей ферментов (табл. 4). Соот-
ношение фруктозо-1,6-бисфосфатаза/глюкозофосфат-изомераза и фруктозо-
1,6-бисфосфатаза/глюкозо-6-фосфатаза изменилось в сторону уменьшения, 
соотношение глюкозо-6-фосфатаза/глюкозофосфат-изомераза в 1-й опытной 
группе несколько снизилось, а во 2-й опытной группе - повысилось. 

Таблица 4 

Соотношение активностей ферментов в печени крыс 
при потреблении этанола per os 

Группы Ф-1,6-Ф-аза / 
ГФИ 

Г-6-Ф-аза / 
ГФИ 

Ф-1,6-Ф-аза / 
Г-6-Ф-аза 

контрольная 2,12 2,41 0,87 
1-я опытная 1,77 2,32 0,76 
2-я опытная 1,27 2,52 0,72 

Наряду с изучением воздействия этанола на активность ферментов глю-
конеогенеза в печени, мы изучали влияние этанола на активность ферментов 
глюконеогенеза в тонком отделе кишечника, где происходит всасывание ос-
новной его массы. 

Результаты исследований влияния длительного потребления этанола per 
os (через поилки) на активность ферментов глюконеогенеза в тонком отделе 
кишечника представлены в табл. 5. Приведенные данные свидетельствуют, 
что потребление этанола оказывает угнетающее действие на активность изу-
чаемых ферментов в тонком отделе кишечника крыс. Ингибирование фрукто-
зо-1,6-бисфосфатазы в 1-й опытной группе составило 30,61% (Р<0,001); во 
2-й опытной группе - 34,61% (Р<0,001). Ингибирование глюкозофосфат-
изомеразы в 1-й опытной группе составило 38,12%; во 2-й группе - 44,02% 
(Р<0,001). В более высокой степени происходило ингибирование глюкозо-6-
фосфатазы. Так, в 1-й опытной группе ингибирование составило 51,74% 
(Р<0,001), а во 2-й опытной группе - 57,65% (Р<0,001). 

Таблица 5 

Активность ферментов в тонком кишечнике крыс 
при потреблении этанола per os 

Ферменты Группы М+т % к контро-
лю Р 

Ф-1,6-Ф-аза контрольная 12,25 + 0,66 -

Ф-1,6-Ф-аза 1-опытная 8,50 ± 1,11 69,39 <0,001 
Ф-1,6-Ф-аза 2-опытная 8,01 + 1,10 65,39 <0,001 

ГФИ контрольная 5,43 ±0,51 -

ГФИ 1-опытная 3,36 + 0,26 61,88 <0,001 
ГФИ 2-опытная 3,04 + 0,27 55,98 <0,001 

Г-6-Ф-аза контрольная 11,83 ±0,56 - -

Г-6-Ф-аза 1-опытная 5,71 ±32 48,26 <0,001 
Г-6-Ф-аза 2-опытная 5,01 ±0,78 42,35 <0,001 
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Соотношение активностей фруктозо-1,6-бисфосфатаза/глюкозофосфат-
изомераза под действием этанола в тонком отделе кишечника возрастало, а 
коэффициенты соотношений активности ферментов глкжозо-6-фосфата-
за/глюкозофосфат-изомераза и фруктозо-1,6-бисфосфатаза-/глюкозо-6-
фосфатаза снижались (табл. 6). 

Таблица 6 

Соотношение активностей ферментов в тонком отделе кишеника 
при потреблении этанола peros 

Группы Ф-1,6-Ф-аза / 
ГФИ 

Г-6-Ф-аза / 
ГФИ 

Ф-1,6-Ф-аза / 
Г-6-Ф-аза 

контрольная 2,25 2,18 1,03 
1-опытная 2,53 1,70 1,07 
2-опытная 2,63 1,64 1,59 

Анализ полученных экспериментальных данных свидетельствует о том, 
что изменение соотношения активностей изучаемых ферментов под влияни-
ем этанола происходило, главным образом, в результате более сильного ин-
гибирования глюкозо-6-фосфатазы по сравнению с другими изученными 
ферментами, как в печени, так и в тонком отделе кишечника. 

Глюкозо-6-фосфатаза катализирует реакцию гидролиза глюкозо-6-
фосфата. Выход глюкозы из клеток в кровь возможен только после ее де-
фосфорилирования, что указывает на исключительную важность этого фер-
мента в процессе глюконеогенеза. Глюкозо-6-фосфатаза оказалась наиболее 
подверженной ингибирующему влиянию хронической интоксикации этанолом. 
В результате глюкозо-6-фосфат, синтезированный в процессе глюконеогене-
за, оказывается запертым в клетках гелатоцитов и вынужден включаться в 
другие реакции, например в реакцию изомеризации во фруктозо-6-фосфат 
под действием глюкозофосфат-изомеразы. 

В глюконеогенезе глюкозофосфат-изомераза находится перед глюкозо-6-
фосфатазой, а в гликолизе после гексокиназы. Ранее нами было установлено, 
что скорость обратной глюкозофосфат-изомеразной реакции в коре и мозговом 
веществе надпочечников, поджелудочной и щитовидной железах значительно 
превосходит скорость прямой реакции, что указывает на возможность образова-
ния глюкозо-6-фосфата в указанных органах для собственных нужд [16]. 

Под влиянием хронической алкогольной интоксикации в гепатоцитах пече-
ни накапливается глюкозо-6-фосфат, равновесие глюкозофосфат-
изомеразной реакции может смещаться вправо и направлять избыток обра-
зованного фруктозо-6-фосфата по гликолитическому пути через фосфофрук-
токиназную реакцию. В пользу этого предположения свидетельствует тот 
факт, что глюкозофосфат-изомераза менее подвержена ингибирующему воз-
действию этанола по сравнению с глюкозо-6-фосфатазой. 

Ингибирование фруктозо-1,6-бисфосфатазы в печени под влиянием эта-
нола примерно в 2 раза ниже по сравнению с глюкозо-6-фосфатазой. Фрукто-
зо-1,6-бисфосфатаза в глюконеогенезе осуществляет обход необратимой 
фосфофруктокиназной реакции, катализируя гидролитическое отщепление 
фосфатной группы у первого атома углерода фруктозо-1,6-бисфосфата. 

Фрукто.зо-1,6-бисфосфатаза является регуляторным ферментом глюконео-
генеза и конкурирует за субстрат с фруктозобисфосфат-альдолазой, катали-
зирущей реакцию ретроальдольного расщепления D-фруктозо-І.б-
бисфосфата. Следует отметить, что активность фруктозобисфосфат-
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альдолазы в коре, мозговом веществе надпочечников и поджелудочной же-
лезы в 10-100 раз преобладает над скоростью фруктозо-бисфосфатазы и 
ориентирует метаболизм по гликолитическому пути [16]. 

Приведенные экспериментальные данные исследований позволяют сде-
лать заключение, что этанол нарушает процесс глюконеогенеза в печени и 
тонком кишечнике крыс. Внутрибрюшинное введение этанола в течение 
30 дней вызвало угнетение активности фруктозо-1,6-бисфосфатазы, глюко-
зофосфатизомеразы и глюкозо-6-фосфатазы. В результате ингибирования 
глюкозо-6-фосфатазы, которая отвечает за дефосфорилирование глюкозо-6-
фосфата и выход свободной глюкозы из гепатоцитов в кровь, усиливается 
дефицит глюкозы, может развиваться гипогликемия и нарушаться энергети-
ческий обмен многих органов и тканей, в первую очередь, головного мозга. 

Потребление этанола крысами per os ad libitum в течение 4-х месяцев вы-
звало нарушение глюконеогенеза в печени и тонком отделе кишечника. Наибо-
лее сильное ингибирование ферментов глюконеогенеза происходит через 
24 часа после отмены этанола, как в печени, так и в тонком отделе кишечника. 

В печени крыс через 24 часа после отмены этанола степень ингибирова-
ния фруктозо-1,6-бисфосфатазы была в 2 раза выше по сравнению со степе-
нью ингибирования при внутрибрюшинной интоксикации. В тонком отделе 
кишечника ингибирование всех изученных ферментов было более выражен-
ным, чем в печени, с преобладанием ингибирования глюкозо-6-фосфатазы. 
Крайне неблагоприятным фактором является нарушение соотношения актив-
ностей ферментов глюконеогенеза, что может вносить дисбаланс в другие 
пути метаболиза углеводов. 
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S и М М A R Y 
Intraperitoneal ethanol administration for 30 days has induced the decrease of ac-

tivity of fmctose-1,6-bisphosphatase, glucosephosphateisomerase and glucose-6-
phosphatase in a rat liver. Ethanol administration per os ad libitum for 4 months has 
induced impairment of gluconeogenesis in the liver and small intestine. Maximal deple-
tion of gluconeogenesis enzymes activity occurs after 24 hours after ethanol with-
drawal both in the liver and small intestine. The imbalance in activity of gluconeogene-
sis pathway enzymes can alter other pathways of carbohydrates metabolism. 
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