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Abstract 

Aim: To develop of antidysbiotic and antiphlogistic actions of quertulin on rat tissues 

at he toxic hepatitis. 

Materials and methods: The hepatitis was made with hydrazine sulfate. Antidysbiotic 

action was estimated by the correlation of urease and lysozyme, antiphlogistic action was 

estimated by depression of the levels of elastase and malonic dialdehide (MDA). Quertulin 

(quercetin + inulin + citrate Ca) was introduced per os in dose of 300 mg/kg in duration 14 

days. The objects of investigation were liver, kidney, gum, mucosa of check, intestine and 

colon, serum. 

Results: The toxic hepatitis were made the raising levels of urease, elastase, MDA and 

depressing level of lysozyme. Quertulin was depressed of levels of urease, elastase, MDA and 

was raised of lysozyme level. 

Conclusion: The toxic hepatitis was developed dysbiosis and inflammation in the rat 

tissues. Quertulin was made antidysbiotic and antiphlogistic actions, much expressed in colon. 
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Резюме 

При токсическом гепатите в печени, почках, десне, слизистых щеки, тонкой и 

толстой кишок, а также в сыворотке крови развивается дисбиоз и воспаление. 

Гепатопротектор квертулин (кверцетин + инулин + цитрат кальция) оказывает 

антидисбиотическое и противовоспалительное действие. 

Ключевые слова: гепатит, гепато-органный синдром, дисбиоз, воспаление, 

гепатопротектор. 
 

Введение 

Общеизвестна роль печени в развитии полиорганной патологии, определяемой 

как гепато-органные синдромы [1 - 3]. Нами была показана важная роль в этих 

процессах нарушения антимикробной функции печени, состоящей в поглощении, 

уничтожении или экскреции кишечных микробов и их токсинов [4]. Недостаточность 

антимикробной функции печени приводит к развитию генерализованного дисбиоза и, 

как следствие, к системному воспалению [5, 6].  

Для профилактики и устранения дисбиоза предложен ряд антидисбиотических 
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средств [7], среди которых особое место занимает квертулин, сочетающий в себе 

биофлавоноид кверцетин, пребиотик инулин и цитрат кальция [8]. Квертулин обладает 

гепатопротекторными [9] и мукозопротекторными свойствами [10] и в настоящее время 

выпускается в разных лекарственных формах (порошок, таблетки, мукозо-адгезивный 

фитогель) НПА «Одесская биотехнология» (Украина). 

Целью настоящего исследования стало определение антидисбиотического и 

противовоспалительного действия квертулина на различные органы и ткани крыс при 

экспериментальном токсическом гепатите.  

Материалы и методы исследования 

Эксперименты были проведены на 21 белой крысе линии Вистар (самки, 7 

месяцев, средняя живая масса 216±10 г), распределенных в 3 равные группы: 1-ая – 

контроль (интактные), 2-ая и 3-я – с токсическим гепатитом, который вызывали с 

помощью гидразин сульфата (50 мг/кг, в/брюшинно на 8-й, 9-й и 10-й дни опыта) [11]. 

Крысы 3-й группы получали per os с первого дня опыта в течение 14 дней квертулин 

(порошок) в дозе 300 мг/кг. Эвтаназию животных осуществляли на 15-й день опыта под 

тиопенталовым наркозом (20 мг/кг) путем тотального кровопускання из сердца. 

Получали сыворотку крови, иссекали часть печени, почку, слизистую оболочку щеки, 

десну и соскабливали слизистые тонкой и толстой кишок (после предварительной 

промывки 0,9 %-ным раствором NaCl). Все ткани до исследования хранили при минус 

30 °С в герметичной таре. 

Антидисбиотическую активность оценивали с помощью ферментативного 

метода А. П. Левицкого [12], состоящего в определении соотношения относительных 

активностей ферментов уреазы и лизоцима. Уреаза служила маркером микробного 

обсеменения тканей, поскольку в организме животных ее единственным источником 

являются бактерии [13], а лизоцим – это один из факторов неспецифического 

иммунитета [14]. Активность уреазы определяли по скорости расщепления мочевины и 

измерению образовавшегося аммиака с помощью реактива Несслера [13]. Активность 

лизоцима определяли бактериолитическим методом по скорости лизиса суспензии 

бактерий Micrococcus lysodeiticus штамм 2665 [14]. 

Противовоспалительную активность оценивали по степени снижения уровня 

биохимических маркеров воспаления [15]: активности эластазы и содержания 

малонового диальдегида (МДА). 

Статистическую обработку результатов осуществляли стандартными методами 

[16]. 
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Результаты и их обсуждение 

В таблице 1 представлены результаты определения активности лизоцима в 

тканях крыс при токсическом гепатите (ГТ) и введении квертулина. Как видно из этих 

данных, во всех исследованных тканях при ГТ снижается активность этого 

антимикробного фермента, причем в наибольшей степени в слизистой толстой кишки 

(в 10 раз). Меньше всего снижается активность этого фермента в почке (на 19,6 %), 

которая имеет самую высокую активность лизоцима. Прием квертулина, хотя и 

повышает активность лизоцима, однако не возвращает ее к норме, за исключением 

десны и сыворотки крови. 

Таблица 1 

Влияние квертулина на активность лизоцима в тканях крыс  

с токсическим гепатитом (ед/кг) 

Ткани 
1 

Контроль 
2 

Токсический гепатит 
3 

Токсический гепатит 

+ квертулин 
Печень 76±6 55±5 

р<0,05 
58±6 

р<0,05; р1>0,5 
Тонкая кишка 271±38 123±26 

р<0,01 
157±38 

р<0,05; р1>0,3 
Толстая кишка 50±11 5±3 

р<0,01 
14±10 

р<0,05; р1>0,1 
Щека 286±13 105±10 

р<0,001 
190±9 

р<0,01; р1<0,05 
Десна 173±8 138±16 

р<0,05 
146±12 

р>0,05; р1>0,5 
Почка 4390±210 3530±100 

р<0,05 
3970±50 

р<0,05; р1<0,05 
Сыворотка крови 106±11 62±4 

р<0,05 
98±11 

р>0,5; р1<0,05 
Примечания: р – в сравнении с гр. 1; р1 – в сравнении с гр. 2. 

 

В таблице 2 представлены результаты определения активности уреазы в тканях 

крыс с токсическим гепатитом. Во всех исследованных тканях у крыс с токсическим 

гепатитом наблюдается повышение уреазной активности, за исключением печени и 

сыворотки крови, в которых отмечается лишь тенденция к повышению из-за большого 

разброса данных. 

Прием квертулина нормализует активность уреазы в слизистой кишечника и в 

сыворотке крови, в остальных тканях отмечается лишь тенденция к снижению 

активности уреазы. 
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Таблица 2 

Влияние квертулина на активность уреазы в тканях крыс  

с токсическим гепатитом (мк-кат/кг) 

Ткани 
1 

Контроль 
2 

Токсический гепатит 
3 

Токсический гепатит 

+ квертулин 
Печень 1,54±0,14 2,20±0,42 

р>0,05 
1,89±0,10 

р<0,05; р1>0,3 
Тонкая кишка 2,27±0,52 4,46±0,52 

р<0,05 
2,30±0,77 

р>0,7; р1<0,05 
Толстая кишка 3,59±0,37 5,93±1,18 

р<0,05 
3,71±1,15 

р>0,6; р1>0,05 
Щека 2,57±0,17 4,37±0,27 

р<0,01 
3,67±0,22 

р<0,05; р1<0,05 
Десна 2,07±0,41 5,85±0,15 

р<0,01 
3,48±0,36 

р<0,05; р1<0,01 
Почка 0,39±0,11 0,91±0,10 

р<0,05 
0,70±0,11 

р>0,05; р1>0,05 
Сыворотка крови 2,19±0,64 3,29±0,77 

р>0,3 
2,33±0,60 

р>0,7; р1>0,3 
Примечания: см. табл. 1. 

 

В таблице 3 представлены результаты определения степени дисбиоза в тканях 

крыс с токсическим гепатитом.  

Таблица 3 

Влияние квертулина на степень дисбиоза в тканях крыс  

с токсическим гепатитом (Контроль = 1,00±0,10) 

Ткани 
2 

Токсический гепатит 
3 

Токсический гепатит 

+ квертулин 
Печень  –37,4% 1,99±0,20 

р<0,05 
1,62±0,15 

р<0,05; р1>0,05 
Тонкая кишка  –78,0% 4,36±0,45 

р<0,001 
1,74±0,19 

р<0,01; р1<0,01 
Толстая кишка  –82,7% 16,5±1,40 

р<0,001 
3,68±0,38 

р<0,05; р1<0,001 
Щека  –67,4% 4,59±0,51 

р<0,01 
2,17±0,22 

р<0,01; р1<0,05 
Десна  –60,6% 3,54±0,32 

р<0,05 
2,00±0,21 

р<0,05; р1<0,05 
Почка  –48,2% 2,91±0,28 

р<0,05 
1,99±0,18 

р<0,05; р1<0,05 
Сыворотка крови  –75,4% 2,59±0,27 

р<0,05 
1,15±0,12 

р>0,05; р1<0,05 
Примечания: см. табл. 1. 
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Во всех случаях наблюдается достоверное повышение степени дисбиоза, причем 

наибольшее (в 16,5 раз) – в слизистой толстой кишки. Квертулин снижает степень 

дисбиоза, достоверно во всех тканях, кроме печени. 

Антидисбиотическая эффективность квертулина в наибольшей степени 

проявляется в слизистой кишечника и в сыворотке крови, а в наименьшей степени – в 

печени и в почке (рис. 1). 
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Рис. 1. Антидисбиотическая эффективность (АДЭ) квертулина 

(1 – печень, 2 – тонкая кишка, 3 – толстая кишка, 4 – щека, 5 – десна, 

6 – почка, 7 – сыворотка крови) 

 

В таблице 4 представлены результаты определения активности фермента 

эластазы, являющегося маркером воспаления. Из этих данных видно, что наибольшая 

активность эластазы наблюдается в слизистой тонкой кишки, а наименьшая – в ткани 

десны. При токсическом гепатите активность эластазы повышается практически во 

всех тканях, но особенно сильно (на 72,5 %) в слизистой толстой кишки, что может 

свидетельствовать о развитии гепатогенного колита [17]. Прием квертулина снижает 

активность эластазы почти до нормы во всех тканях, что дает основание рассматривать 

квертулин как противовоспалительное средство. 

В таблице 5 представлены результаты определения содержания МДА, еще 

одного маркера воспаления, отражающего интенсивность процессов пероксидации 

липидов [18].  
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Таблица 4 

Влияние квертулина на активность эластазы в тканях крыс  

с токсическим гепатитом (мк-кат/кг) 

Ткани 
1 

Контроль 
2 

Токсический гепатит 
3 

Токсический гепатит 

+ квертулин 
Печень 193,7±3,5 255,6±12,4 

р<0,05 
210,1±9,4 

р>0,05; р1<0,05 
Тонкая кишка 640±130 950±130 

р>0,05 
680±100 

р>0,5; р1>0,05 
Толстая кишка 40±4 69±8 

р<0,05 
47±7 

р>0,3; р1<0,05 
Щека 39,0±6,1 59,6±5,4 

р<0,05 
39,0±3,3 

р=1,0; р1<0,05 
Десна 26,2±3,9 38,5±3,3 

р<0,05 
28,5±2,5 

р>0,3; р1<0,05 
Почка 250±30 340±40 

р>0,05 
270±10 

р>0,3; р1<0,05 
Сыворотка крови 115,5±6,1 149,7±9,6 

р<0,05 
127,1±13,9 

р>0,3; р1>0,05 
Примечания: см. табл. 1. 

 

Таблица 5 

Влияние квертулина на содержание МДА в тканях крыс  

с токсическим гепатитом (ммоль/кг) 

Ткани 
1 

Контроль 
2 

Токсический гепатит 
3 

Токсический гепатит 

+ квертулин 
Печень 101,1±8,1 122,5±4,8 

р<0,05 
107,3±8,0 

р>0,5; р1>0,05 
Тонкая кишка 4,17±0,27 7,91±0,50 

р<0,01 
5,98±0,17 

р<0,01; р1<0,05 
Толстая кишка 0,08±0,02 0,30±0,03 

р<0,001 
0,09±0,02 

р>0,3; р1<0,001 
Щека 12,6±0,7 13,2±0,6 

р>0,3 
12,6±0,3 

р>0,05; р1>0,3 
Десна 11,5±0,6 13,5±0,5 

р<0,05 
12,0±0,7 

р>0,3; р1>0,05 
Почка 27,9±2,5 43,1±0,8 

р<0,01 
29,7±1,4 

р>0,3; р1<0,01 
Сыворотка крови 0,58±0,04 0,83±0,03 

р<0,05 
0,74±0,05 

р<0,05; р1>0,05 
Примечания: см. табл. 1. 

 

И опять-таки, как и в случае с эластазой, самое высокое повышение уровня МДА 
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наблюдается в слизистой толстой кишки (в 3,75 раза), что подтверждает наше мнение о 

развитии колита вследствие гепатита. Надо отметить, что самое высокое содержание 

МДА наблюдается в печени, свидетельствующее об очень высоком уровне 

свободнорадикального окисления липидов в этом органе. 

Прием квертулина нормализует этот показатель во всех тканях за исключением 

слизистой тонкой кишки и сыворотки крови, где он остается существенно выше нормы. 

По сумме двух показателей антивоспалительной эффективности квертулина 

(рис. 2) она в наибольшей степени проявляется в слизистой толстой кишки (200 %), а  в 

наименьшей – в сыворотке крови (102 %). 
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Рис. 2. Антивоспалительная эффективность (АВЭ) квертулина 

(1-7 – см. рис. 1) 

 

Таким образом, на основании полученных нами результатов можно считать, что 

воспалительный процесс в печени, вызванный гидразином, приводит к поражению 

многих органов и тканей организма, проявляющееся значительным увеличением их 

микробной обсемененности, что определяется увеличением активности бактериального 

фермента уреазы. Увеличение микробной обсемененности является, прежде всего, 

следствием ослабления антимикробной функции печени [4], что приводит к 

бактериемии и эндотоксинемии [19]. Следствием увеличения микробной 

обсемененности на фоне значительного снижения уровня неспецифического 

иммунитета, о чем свидетельствует падение активности лизоцима, является дисбиоз, в 

наибольшей степени проявляющийся в слизистой толстой кишки. Неудивительно, что 
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именно в этой ткани больше всего увеличивается уровень биохимических маркеров 

воспаления. 

Квертулин, как гепатопротектор, обладающий антиоксидантными (за счет 

кверцетина) и антидисбиотическими (за счет инулина и цитрата кальция) свойствами, 

оказывает органопротекторное (более всего, мукозопротекторное) действие. Это дает 

веские основания рекомендовать применение квертулина при гепато-билиарной 

патологии для профилактики гепато-органных синдромов. 

Выводы 

1. При токсическом гепатите снижается уровень неспецифического иммунитета, 

повышается микробная обсемененность и степень дисбиоза во многих органах и тканях 

(особенно в слизистой толстой кишки). 

2. Следствием дисбиоза является развитие воспаления в тканях и органах, в 

наибольшей степени выраженное в слизистой толстой кишки. 

3. Антидисбиотический гепатопротектор квертулин оказывает мукозо- и 

ренопротекторное действие при токсическом гепатите. 
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