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ГЕПАТОПРОТЕКТОРНОЕ ДЕЙСТВИЕ  

АНТИДИСБИОТИЧЕСКИХ ПРЕПАРАТОВ  
ПРИ ЭКСПЕРИМЕНТАЛЬНОМ МЕТАБОЛИЧЕСКОМ СИНДРОМЕ 

 
 

При моделировании у 35 белых крыс-самцов линии Вистар экспериментального метаболического 
синдрома отмечено в крови резкое увеличение соотношения нейтрофилы/лимфоциты и снижение 
числа моноцитов, а в печени — почти 5-кратное увеличение активности уреазы, 3-кратное сниже-
ние активности лизоцима, достоверное повышение уровня маркеров воспаления (МДА и эласта-
зы). Установлено 13-кратное увеличение степени дисбиоза в печени и достоверное увеличение 
активности щелочной фосфатазы. Использование антидисбиотических препаратов (квертулин, 
квертгиал и лизоцим) нормализует состояние печени. 
 
Ключевые слова: печень, метаболический синдром, дисбиоз, иммунодефицит, антидисбиотические 
препараты. 

 
 
Метаболический синдром (МС) — это патологи-
ческое состояние организма, в основе которого ле-
жит избыточное потребление калорийной пищи, 
причем вполне сбалансированной по всем незаме-
нимым факторам питания [12, 16]. Чаще всего это 
связано с избыточным поступлением жиров, осо-
бенно с высоким содержанием пальмитиновой 
кислоты [5] либо легко усвояемых углеводов (са-
хара, крахмала), которые в печени превращаются в 
пальмитиновую кислоту, а затем в соответствую-
щие триглицериды, инкретируемые печенью в со-
ставе липопротеинов очень низкой плотности [6]. 

Высококалорийные рационы, прежде всего 
высокожировые (ВЖР), вызывают развитие ожи-
рения [20], следствием которого является хрони-
ческая активация симпатической системы [14]. 
При этом происходит усиление процессов фосфо-
рилирования, активация гормонозависимой липа-
зы жировых клеток и усиленный гидролиз тригли-
церидов с поступлением в кровь повышенного ко-
личества свободных жирных кислот [7]. Последние 
вызывают развитие инсулинорезистентности — 

важнейшего фактора в патогенезе сахарного диа-
бета 2 типа и МС [10, 22]. 

Дальнейшим патогенетическим звеном развития 
МС являются изменения видового состава эндоген-
ной микрофлоры и ее содержания, которые опреде-
ляются как дисбиоз [9, 21, 25]. Обязательными эле-
ментами дисбиоза являются эндотоксинемия (глав-
ным образом, за счет липополисахарида [22]) и сис-
темное воспаление [15, 24]. Результатом этого можно 
считать глубокое нарушение липидного обмена, про-
являющееся гиперлипидемией и стеатозом печени, 
переходящим в стеатогепатит [11, 23]. Ведущая роль 
дисбиоза в патогенезе МС подтверждается и лечеб-
ным эффектом применения антидисбиотических 
препаратов [13, 18-20]. 

Цель работы — исследование влияния ряда 
новых антидисбиотических препаратов на состоя-
ние печени при экспериментальном МС. 

 
Материал и методы. В работе были исполь-

зованы следующие вещества: кверцетин (“Merck”, 
США; содержание основного вещества 99,6 %), ину-
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лин из корней цикория (“Consucra Groupe Waxoing 
S.A.”, Бельгия), цитрат кальция (Китай), гиалуроно-
вая кислота (препарат “Генгигель”, “Ricerpharma”, 
Италия), лизоцим (препарат “Clerizyma”, “Caglificio 
Clerici S.p.A”, Италия). 

Из этих веществ готовили следующие препараты: 
• “Квертулин” (ТУ У 10.8-13903778-040:2011) — 

содержит кверцетин, инулин и цитрат 
кальция; 

• “Квертгиал” (ТУ У 20.4-13903778-032:2012) — 
содержит квертулин и гиалуроновую кисло-
ту; 

• “Лизоцим в желатине” (10 % Clerizyma в 
10 % растворе желатина). 

В экспериментах было использовано 35 белых 
крыс-самцов линии Вистар (4 мес, массой 250 г), 
распределенных на 5 групп (по 7 в каждой): 1 — 
интактные, 2 — МС — дисбиоз + иммунодефицит + 
высокожировой рацион (ВЖР) [17], 3 — МС + 
препарат “Квертулин”, 4 — МС + препарат “Лизо-
цим в желатине”, 5 — МС + препарат “Квертгиал”. 
Дозы препаратов указаны в табл. 1. 

Таблица 1 
Экспериментальные группы крыс и дозы препаратов 

Группа Лечебный 
препарат Компоненты, мг/кг 

Интактные – – 
Метаболический  
синдром (МС) – – 

МС + квертулин 
Квертулин 
порошок 
300 мг/кг per os 

Кверцетин — 5 
Инулин — 180 
Цитрат кальция — 115 

МС + лизоцим 
Лизоцим в 
желатине 
1000 мг/кг 

В пересчете на чистый  
лизоцим — 20 

МС + квертгиал 

Квертгиал-гель  
0,5 мл/крысу  
аппликации на 
СОПР 

Кверцетин — 0,68 
Инулин — 24,0 
Цитрат кальция — 15,32
Гиалуроновая кислота — 
0,8 

 
Дисбиоз вызывали с помощью антибиотика 

линкомицина, который давали с питьевой водой в 
дозе 60 мг/кг ежедневно в течение 5 сут. Иммуно-
дефицит создавали путем в/брюшинного введения 
цитостатика циклофосфана в дозе 25 мг/кг через 
день. ВЖР получали путем добавки к комбикорму 
15 % нерафинированного подсолнечного масла. 

Продолжительность эксперимента составила 
21 сут. Антидисбиотические препараты начинали 
вводить с первого дня опыта. Эутаназию живот-
ных осуществляли на 22-й день под тиопентало-
вым наркозом (20 мг/кг) путем тотального крово-
пускания из сердца. 

В крови определяли клеточный состав лейко-
цитов [4]. В гомогенате печени (50 мг/мл 0,05 М 

трис-HCl буфера рН 7,5) определяли активность 
уреазы (показатель микробного обсеменения) [3], 
лизоцима (показатель неспецифического иммуни-
тета) [3], уровень маркеров воспаления [10]: мало-
нового диальдегида (МДА), активность эластазы, 
антиоксидантного фермента каталазы и щелочной 
фосфатазы (ЩФ, маркер холестаза) [2]. 

По соотношению относительных активностей 
уреазы и лизоцима рассчитывали ферментативный 
показатель степени дисбиоза [3]. По соотношению ак-
тивности каталазы и содержанию МДА рассчитывали 
антиоксидантно-прооксидантный индекс АПИ [2]. 

Статистическую обработку результатов осу-
ществляли в соответствии с указаниями [1]. 

 
Результаты и их обсуждение. Результаты опре-

деления клеточного состава крови крыс с экспери-
ментальным МС, получавших антидисбиотические 
препараты, представлены в табл. 2. Из этих данных 
видно, что содержание лейкоцитов при МС несколь-
ко снижается, причем, главным образом, за счет зна-
чительного снижения числа лимфоцитов, о чем сви-
детельствует многократное возрастание соотноше-
ния нейтрофилы/лимфоциты. Снижается почти в 
2 раза и численность моноцитов. 

Таблица 2 
Влияние квертулина, лизоцима и квертгиала на клеточный 

состав крови крыс с МС, M ± m 

Группа Лейкоциты, 
⋅109/л 

Нейтрофилы/ 
лимфоциты 

Моноциты, 
% 

Интактные 12,8 ± 1,5 0,37 ± 0,03 10,4 ± 0,5 
Метаболический 
синдром (МС) 9,9 ± 1,2 3,16 ± 0,20*** 5,6 ± 1,3** 

МС + квертулин 11,8 ± 1,6 3,24 ± 0,25*** 5,8 ± 0,7** 
МС + лизоцим 7,6 ± 1,1* 2,42 ± 0,13***# 9,4 ± 1,0# 
МС + квертгиал 11,6 ± 0,9 1,97 ± 0,12***## 7,8 ± 0,8* 

Примечания (здесь и в табл. 3-5): * — P < 0,05, ** — P < 0,01, *** —  
P < 0,001 по сравнению с интактными;  # — P < 0,05, ## — P < 0,01 по 
сравнению с МС. 

 
Использование антидисбиотических препара-

тов оказывает разное действие на клеточный со-
став: лизоцим и квертгиал снижают соотношение 
нейтрофилы/лимфоциты, однако не возвращают 
его к норме и повышают численность моноцитов, 
но достоверно — лишь в группе МС + лизоцим. В 
отличие от лизоцима и квертгиала, квертулин мало 
влияет на показатели крови. 

Полученные нами результаты свидетельствуют 
об ослаблении лимфоцитарного звена клеточного 
иммунитета при экспериментальном МС. Из трех 
испытанных антидисбиотических препаратов наи-
более эффективным оказался квертгиал. 

Результаты определения активности уреазы и 
лизоцима в печени крыс с МС, получавших анти-
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дисбиотические препараты, представлены в табл. 3. 
Эти данные показывают, что при патологии без 
лечения почти в 5 раз возрастает активность уреазы, 
что свидетельствует об увеличении микробной об-
семененности печени. Напротив, активность лизо-
цима снижается в 2,7 раза. Антидисбиотические 
препараты снижают активность уреазы и повыша-
ют активность лизоцима. Однако активность уреа-
зы достоверно снижается лишь при действии лизо-
цима. 

Таблица 3 
Влияние квертулина, лизоцима и квертгиала на активность 

уреазы и лизоцима в печени крыс с МС, M ± m 

Группа Уреаза, мк-кат/кг Лизоцим, ед./кг 
Интактные 0,20 ± 0,05 167 ± 15 
Метаболический 
синдром (МС) 0,97 ± 0,11** 062 ± 10** 

МС + квертулин 0,73 ± 0,10** 093 ± 9**# 
МС + лизоцим 0,56 ± 0,09*# 136 ± 15# 
МС + квертгиал 0,67 ± 0,11** 99 ± 10*# 

 
Показано, что при экспериментальном МС 

степень дисбиоза в печени крыс возрастает в 
13 раз (рис. 1). Все антидисбиотические препараты 
достоверно снижают степень дисбиоза, хотя и не 
возвращают его к норме, причем наиболее эффек-
тивными оказались лизоцим и квертгиал. 
 

 
Рис. 1. Влияние Квертулина, лизоцима и Квертгиала на сте-

пень дисбиоза в печени при МС. * — Р < 0,05 по срав-
нению с интактными, # — Р < 0,05 по сравнению с МС. 

 
Результаты определения уровня маркеров во-

спаления в печени крыс с МС, получавших анти-
дисбиотические препараты, представлены в табл. 4. 
Как видно из этих данных, при патологии досто-
верно возрастает уровень обоих маркеров, а анти-
дисбиотические препараты их уровень снижают, 
причем квертулин — практически до нормы. Наи-
более слабое действие оказал препарат лизоцима. 

Результаты определения активности каталазы 
и ЩФ в печени крыс, которые на фоне МС получа-

ли антидисбиотические препараты, представлены 
в табл. 5. Из этих данных видно, что активность 
каталазы печени не изменяется ни при патологии, 
ни при воздействии антидисбиотических средств. 
В то же время, активность ЩФ достоверно во-
зрастает при патологии, что свидетельствует о раз-
витии холестаза, и существенно снижается (прак-
тически до нормы) под влиянием антидисбиоти-
ческих препаратов, из которых наиболее эффек-
тивным оказался квертгиал. 

Таблица 4 
Влияние квертулина, лизоцима и квертгиала на уровень 

маркеров воспаления в печени крыс с МС, M ± m 

Группа МДА, ммоль/кг Эластаза, мк-кат/кг 
Интактные 37,6 ± 1,8 382 ± 8 
Метаболический 
синдром (МС) 50,7 ± 2,2*** 486 ± 12*** 

МС + квертулин 42,0 ± 2,5# 406 ± 17## 
МС + лизоцим 44,7 ± 2,4* 443 ± 22* 
МС + квертгиал 43,2 ± 2,9# 427 ± 13**# 

 
Таблица 5 

Влияние квертулина, лизоцима и квертгиала на активность 
каталазы и ЩФ в печени крыс с МС, M ± m 

Группа Каталаза, мкат/кг ЩФ, мк-кат/кг 
Интактные 5,93 ± 0,20 4,84 ± 0,25 
Метаболический 
синдром (МС) 5,78 ± 0,09 6,44 ± 0,48* 

МС + квертулин 5,86 ± 0,08 5,25 ± 0,41 
МС + лизоцим 5,79 ± 0,21 5,14 ± 0,22# 
МС + квертгиал 5,84 ± 0,04 4,97 ± 0,12## 

 
 Показано, что индекс АПИ в печени до-

стоверно снижается при патологии, однако су-
щественно возрастает под влиянием антидисбио-
тических препаратов, особенно тех, которые со-
держат кверцетин (рис. 2). 

 

 
Рис. 2. Влияние Квертулина, лизоцима и Квертгиала на ве-

личину АПИ в печени при МС. * — Р < 0,05 по сравне-
нию с интактными, # — Р < 0,05 по сравнению с МС. 
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Таким образом, на фоне ВЖР наблюдаются 
серьезные нарушения состояния печени при экс-
периментальной дисбиотической патологии, ос-
ложненной иммунодефицитом. 

Антидисбиотические препараты оказывают 
гепатопротекторное действие, что подтверждает 
роль кишечного дисбиоза в патогенезе гепатита и 
диктует первоочередную необходимость устране-
ния кишечного дисбиоза для профилактики и 

лечения гепато-билиарной патологии. Для этой 
цели более предпочтительным является препарат 
лизоцима в желатине, который можно использо-
вать перорально. Что же касается гепатопротек-
торного действия двух кверцетинсодержащих пре-
паратов, то предпочтение следует отдать кверт-
гиалу, который при аппликации на слизистую по-
лости рта вызывает такое же действие, как и квер-
тулин, но только в значительно меньших дозах. 
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За умов моделювання у 35 білих щурів-самців лінії Вістар експериментального метаболічного синд-
рому відзначено у крові різке збільшення співвідношення нейтрофіли/лімфоцити та зниження 
числа моноцитів, а в печінці — майже 5-разове збільшення активності уреази, 3-разове зниження 
активності лізоциму, достовірне підвищення рівня маркерів запалення (МДА і еластази). Вста-
новлено 13-разове збільшення ступіня дисбіозу в печінці та достовірне збільшення активності 
лужної фосфатази. Використання антидисбіотичних препаратів (квертулін, квертгіал, лізоцим) 
нормалізує стан печінки. 
 
 

HEPATOPROTECTIVE EFFECT OF ANTIDYSBIOTIC DRUGS  
IN EXPERIMENTAL METABOLIC SYNDROME 
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Modeling of experimental metabolic syndrome in Wistar male rats was accompanied by a sharp increase 
in neutrophils/lymphocytes ratio and decrease in the numbers of monocytes in the blood, as well as almost 
5-fold increase in the urease activity, a 3-fold decrease in the activity of lysozyme, and significant increase 
in the levels of inflammatory markers (MDA and elastase) in the liver. A 13-fold increase was observed in 
the level of dysbiosis in the liver and a significant increase in the alkaline phosphatase activity. Using 
antidysbiotic drugs (Quertulin, Quertgial and lysozyme) normalized the state of liver. 

 
 
 
 
 


