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РЕЗЮМЕ

Введение. Повреждение печени в условиях длительного воздействия на организм угольно-породной пыли (УПП) влечёт за собой значительные  
нарушения метаболической, детоксикационной, синтетической и других её функций. В связи с этим актуальным является поиск ранних способов 
профилактики и коррекции формирующихся патологических изменений данного органа.
Цель исследования – экспериментальное изучение влияния комплексного препарата с дигидрокверцетином на активность свободнорадикальных 
процессов в печени лабораторных крыс в динамике длительного воздействия угольно-породной пыли.
Материалы и методы. Исследование выполнено на белых крысах-самцах массой 200–250 г. Контрольная группа находилась в стандартных условиях 
вивария. Экспериментальная группа включала крыс, вдыхавших угольно-породную пыль в затравочной камере ежедневно по 4 ч в течение 1; 3; 6  
и 9 нед, и крыс, получавших ежедневно комплексный препарат с дигидрокверцетином непосредственно перед пылевым воздействием. В ткани печени 
определялась активность свободнорадикального окисления и ферментов антиоксидантной защиты – супероксиддисмутазы и каталазы.
Результаты. Затравка крыс угольно-породной пылью в течение трёх недель приводила к повышению интенсивности свободнорадикальных про-
цессов в ткани печени: достоверно возрастал начальный уровень накопления тиобарбитурат-активных продуктов окисления почти в 2 раза на 
1-й неделе и в 3 раза на 3-й неделе эксперимента по сравнению с контролем. Увеличение интенсивности свободнорадикального окисления сопро-
вождалось активацией ферментов антиоксидантной защиты (каталазы) в 2,4 раза на 1-й неделе и в 1,6 раза на 3-й неделе пылевого воздей-
ствия. Увеличение сроков затравки пылью до 9 нед приводило к разнонаправленным изменениям окислительного метаболизма в ткани печени:  
на 6-й неделе – к снижению активности супероксиддисмутазы почти в 3 раза. На 9-й неделе наблюдалась незначительная активация антиокси-
дантных ферментов – супероксиддисмутазы (на 55%) и каталазы (на 36%). Показано, что наиболее эффективным является кратковременное  
(в течение трёх недель), но не длительное (до 6 нед) применение комплексного препарата с дигидрокверцетином. Максимальный антиоксидантный 
защитный эффект дигидрокверцетина выявлен на третьей неделе пылевого воздействия – в 2 раза снижался уровень свободнорадикальных продук-
тов и в 4 раза увеличивалась активность супероксиддисмутазы.
Ограничения исследования. Органоспецифические эффекты и оптимальная длительность применения дигидрокверцетина для повышения рези-
стентности к свободнорадикальным повреждениям изучены недостаточно, что накладывает определённые ограничения на его использование 
в коррекции и профилактике профессиональных болезней.
Заключение. Полученные результаты следует учитывать при длительном применении экзогенных антиоксидантов для коррекции и профилактики  
профессиональных болезней, чтобы сохранять уровень эндогенных антиоксидантных систем в клетке и защитный эффект дигидрокверцетина  
в наиболее чувствительных к действию свободнорадикальных процессов тканях.
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ABSTRACT 
Introduction. Damage to the liver under the conditions of long-term exposure to coal-rock dust on the body leads to significant impairment of its metabolic, 
detoxification, synthetic, and other functions. In this regard, it is relevant to search for early methods of prevention and correction of developing pathological 
changes in this organ. 
The purpose of the study is to experimentally study the effect of a complex drug with dihydroquercetin on the activity of free radical processes in the liver of laboratory 
rats over the dynamics of long-term exposure to coal-rock dust. 
Materials and methods. The work was carried out on male white rats weighing 200–250 g. The control group was kept under the standard vivarium conditions. The 
experimental group included rats that inhaled coal-rock dust in a priming chamber daily for 4 hours for 1, 3, 6, and 9 weeks and rats that received a daily complex 
drug with dihydroquercetin immediately before dust exposure. In the liver tissue, the activity of free radical oxidation and antioxidant defense enzymes (superoxide 
dismutase and catalase) was determined. 
Results. Priming rats with coal-rock dust for three weeks led to the gain in the intensity of free radical processes in the liver tissue: the initial level of accumulation of 
TBA-active oxidation products reliably raised by almost 2 times over the 1st week and 3 times over the 3rd week of the experiment compared to the control. An increase 
in the intensity of free radical oxidation was accompanied by activation of antioxidant defense enzymes - catalase - by 2.4 times at the 1st week and 1.6 times at the 
3rd week of dust exposure. Raising the period of priming with dust up to 9 weeks led to multidirectional changes in oxidative metabolism in the liver tissue: at week 
6, a decrease in the activity of superoxide dismutase was almost 3 times; at week 9, to a slight activation of antioxidant enzymes: superoxide dismutase by 55% and 
catalase by 36%.The most effective use of a complex drug with dihydroquercetin had been shown in short-term mode for three weeks, but not long-term (more than 
6 weeks). The maximum antioxidant defense effect of dihydroquercetin was detected at the 3rd week of dust exposure – the level of free radical products decreased 
by 2 times and the activity of superoxide dismutase increased by 4 times. 
Limitations. Since the issue of organ-specific effects and the optimal duration of use of dihydroquercetin to increase resistance to free radical damage has been little 
elaborated, this imposes certain restrictions on its use for the correction and prevention of occupational diseases.
Conclusion. The results obtained should be taken into account with long-term use of exogenous antioxidants in the correction and prevention of occupational 
diseases to support the level of endogenous antioxidant systems in the cell and the protective effect of dihydroquercetin for tissues most sensitive to the action of free 
radical processes.
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Введение

В последние годы успешно применяются препараты 
природного происхождения для лечения и профилактики 
различных болезней, в том числе сопровождающихся чрез-
мерным увеличением уровня активных форм кислорода 
профессионально обусловленных патологий (АФК) [1–5]. 
Одним из вредных производственных факторов является 
угольно-породная пыль (УПП), поражающая различные от-
делы дыхательной системы и вызывающая профессиональ-
ную патологию лёгких – пневмокониоз. Основными пато-
генетическими механизмами пневмокониозов выступают 
активация макрофагального воспаления, гипоксия, нару-
шение баланса прооксидантов – антиоксидантов с домини-
рованием свободнорадикального окисления. Эти факторы 
способствуют формированию структурно-метаболических 
нарушений как в бронхолёгочной системе, так и на систем-
ном уровне [6, 7].

Проведёнными ранее исследованиями показано, что 
под влиянием длительного воздействия УПП развиваются 
значительные нарушения структуры ткани печени в виде 
выраженных дистрофических и некробиотических измене-
ний гепатоцитов, фиброза стромы [8, 9]. Поскольку печень 
является центральным органом химического гомеостаза, её 
повреждение влечёт за собой значительные нарушения ме-
таболизма, иммунного ответа, детоксикации, барьерной, 
синтетической и других функций [10]. В связи с этим ак-
туальным является поиск ранних способов профилактики 
и коррекции формирующихся патологических изменений 
данного органа.

В настоящее время доказано, что выраженным адапто-
генным действием обладают вещества растительного про-
исхождения – флавоноиды. Это фенольные соединения  
с антиоксидантными, противовоспалительными, антимута-
генными и антиканцерогенными свойствами, обладающие 
способностью модулировать функцию ключевых клеточных 
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Биохимические исследования, свободнорадикальное окисление 
и антиоксидантный статус. Биохимические исследования осу-
ществляли по стандартным методикам. В гомогенатах печени 
определяли активность ферментов – аланинаминотрансферазы 
(АлАТ), аспартатаминотрансферазы (АсАТ) и лактатдегидроге-
назы (ЛДГ) (наборы производства «Вектор-Бест», Россия).

Интенсивность свободнорадикальных процессов оцени-
вали по скорости накопления продуктов перекисного окис-
ления липидов при его индукции in vitro в системе, содер-
жащей аскорбат (0,2 мМ), по принятой модификации [15], 
регистрируя тиобарбитурат-активные продукты по максиму-
му спектра поглощения [16]. Активность общей супероксид-
дисмутазы (СОД) определяли методом, описанным в [17], по 
ингибированию образования супероксидрадикала в системе 
гипоксантин (0,1 мМ)/ксантиноксидаза (0,004 ед.). Актив-
ность каталазы определяли классическим методом Luck по 
потреблению Н2О2, регистрируемому при 240 нм.

Представление данных. Полученные данные выражены 
в виде медианы, верхнего и нижнего квартилей Me [Q1; Q3], 
дающих представление о центральной тенденции, ширине 
и асимметрии распределения результатов. Статистическая 
оценка достоверности отличий проведена с использованием 
программного обеспечения IBM SPSS Statistics 22 (лицензи-
онный договор № 20/604/3-1 от 22.04.2016 г.). Для сравнения 
независимых выборок использовали непараметрический 
критерий Манна – Уитни. Для сравнения зависимых вы-
борок использовали критерий Уилкоксона. Различия между 
выборками считались достоверными при р ≤ 0,05 или, в ряде 
случаев, р ≤ 0,01.

Результаты
Затравка крыс угольно-породной пылью в течение трёх 

недель приводила к повышению интенсивности свободно-
радикальных процессов в ткани печени (табл. 1). Достовер-

ферментов и удалять свободные радикалы [11–14]. Одним из 
флавоноидов является дигидрокверцетин (ДГК).

Цель исследования – экспериментальное изучение вли-
яния комплексного препарата с дигидрокверцетином на 
активность свободнорадикальных процессов в печени ла-
бораторных крыс в динамике длительного воздействия 
угольно-породной пыли.

Материалы и методы
Реактивы. Трис, 2-тиобарбитуровая кислота, Na-соль 

L-аскорбиновой кислоты, гидроперекись, гипоксантин, те-
тразолий нитросиний, ксантиноксидаза (фирма Sigma).

Экспериментальная модель. Эксперименты проводились 
на белых крысах-самцах массой 200–250 г. Контрольная 
группа находилась в стандартных условиях вивария. Экс-
периментальная группа включала крыс, вдыхавших УПП в 
затравочной пылевой камере ежедневно по 4 ч в течение 1; 
3; 6 и 9 нед (средняя концентрация 50 мг/м3, размер пыле-
вых частиц 5 мкм и меньше), и крыс, получавших ежедневно 
комплексный препарат с дигидрокверцитином (ДГК) не-
посредственно перед пылевым воздействием в дозе 3 мг/кг 
массы тела в 1%-м крахмальном геле в течение 1; 3; 6 и 9 нед. 
На следующий день после последнего экспериментального 
воздействия на всех сроках исследования осуществляли за-
бор биохимического и гистологического материала. Каждая 
группа состояла из 9–12 животных. На проведение исследо-
вания было получено разрешение биоэтического комитета 
НИИ КПГПЗ (протокол № 3 от 26 ноября 2018 г.).

Приготовление гомогенатов. После декапитации у живот-
ных выделяли правую долю печени и отмывали, затем замо-
раживали в жидком азоте до исследования. Ткань печени из-
мельчали гомогенизатором тефлон-стекло при 800 об./мин в 
среде трис (20 мМ), KCl (100 мМ), pH 7,2 при соотношении 
веса ткани к объёму среды 1 : 12 (г/мл).
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Т а б л и ц а  1  /  T a b l e  1
Изменение уровня продуктов свободнорадикального окисления и активности ферментов антиоксидантной защиты в печени крыс 
при длительном пылевом воздействии
Changes in the level of free radical oxidation products and the activity of antioxidant defense enzymes in the liver of rats during long-term exposure 
to dust

Группа крыс 
A group of rats

Концентрация ТБК-активных 
продуктов, А532/г белка 

Concentration of TBA-active 
products, A532/g protein

Супероксиддисмутаза, 
у.е./г белка 

Superoxide dismutase,  
U/g protein

Каталаза,  
мкМ Н2О2/мин/г белка  

Catalase,  
Micromole H2O2/min/g protein

Контроль / Control 2.2 [1.8; 3.3] 0.90 [0.63; 1.32] 83.0 [71.6; 94.0]

Угольно-породная пыль, 1-я неделя / Coal-rock dust, 1st week 4.0* [2.4; 11.0] 0.96 [0.84; 1.22] 201.8* [153.2; 253.2]

Угольно-породная пыль, 1-я неделя + дигидрокверцетин 
Coal-rock dust, 1st week + dihydroquercetin

9.5** [7.0; 18.3] 0.90 [0.64; 1.12] 232.8 [158.8; 288.0]

Угольно-породная пыль, 3-я неделя / Coal-rock dust, 3rd week 6.3* [2.3; 8.1] 1.08 [0.72; 5.33] 128.7* [99.6; 144.9]

Угольно-породная пыль, 3-я неделя + дигидрокверцетин 
Coal-rock dust, 3rd week + dihydroquercetin

3.2** [2.3; 3.7] 5.43** [4.53; 6.88] 128.4 [103.0; 173.7]

Контроль / Control 2.5 [1.9; 3.7] 1.32 [1.08; 1.38] 100.3 [98.3; 102.1]

Угольно-породная пыль, 6-я неделя / Coal-rock dust, 6th week 2.4 [2.1; 2.8] 0.48* [0.39; 0.54] 88.9 [80.8; 99.2]

Угольно-породная пыль, 6-я неделя + дигидрокверцетин 
Coal-rock dust, 6th week + dihydroquercetin

2.7 [2.3; 3.3] 0.80** [0.60; 0.98] 100.3 [92.0; 113.8]

Угольно-породная пыль, 9-я неделя / Coal-rock dust, 9th week 2.7 [1.9; 3.3] 2.04* [1.50; 3.90] 136.6* [110.4; 146.3]

Угольно-породная пыль, 9-я неделя + дигидрокверцетин 
Coal-rock dust, 9th week + dihydroquercetin

2.2 [1.5 3.3] 1.57** [1.36; 2.39] 119.9 [96.7; 131.8]

П р и м е ч а н и е. Здесь и в табл. 2: * – достоверность отличий по сравнению с контролем; ** – достоверность отличий по сравнению  
с воздействием угольно-породной пыли.
N o t e: Here and in tabl. 2: * – reliability of differences compared to the control; ** – reliability of differences compared to the exposure to coal-rock dust.
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но возрастал начальный уровень накопления тиобарбиту-
рат-активных (ТБК-активных) продуктов окисления почти 
в два раза на первой неделе и в три раза на третьей неделе 
эксперимента по сравнению с контролем. Такое увеличение 
интенсивности свободнорадикального окисления сопрово-
ждалось активацией ферментов антиоксидантной защиты – 
каталазы – в 2,4 раза на первой неделе и в 1,6 раза на третьей 
неделе пылевого воздействия (см. табл. 1).

Трёхнедельное угольно-породное воздействие приводи-
ло также к изменению активности ферментов, ответствен-
ных за поддержание метаболизма в печени. На 1-й неделе 
пылевого воздействия в ткани печени увеличивалась актив-
ность АлАТ и АсАТ на 13 и 20% соответственно (табл. 2). На 
третьей неделе активность АлАТ превышала контрольные 
значения в 1,4 раза, и к этому сроку исследования в пять раз 
увеличивалась активность ЛДГ.

Увеличение сроков пылевого воздействия на организм 
больше трёх недель приводило к разнонаправленным изме-
нениям метаболизма в ткани печени (см. табл. 1, 2). На 6-й 
неделе было зарегистрировано снижение активности СОД 
почти в три раза по сравнению с контролем. К 9-й неделе 
эксперимента в печени активировались антиоксидантные 
ферменты: СОД – на 55%, каталаза – на 36%. Кроме того, 
на фоне активации свободнорадикальных процессов наблю-
далось снижение активности АсАТ в печени крыс на 6-й и 
9-й неделях пылевого воздействия.

Длительное применение ДГК на фоне угольно-пылевого 
воздействия оказывало противоположный эффект на окис-
лительный метаболизм печени в разные периоды исследо-
вания (см. табл. 1, 2). Так, на 1-й неделе введения ДГК заре-
гистрировано увеличение в 2,4 раза уровня ТБК-активных 
продуктов и почти в 7 раз – активности ЛДГ по сравнению  
с пылевым воздействием. Однако на третьей неделе ДГК 
оказывал значительный защитный эффект: в два раза сни-
жал уровень свободнорадикальных продуктов и в четыре 
раза увеличивал активность СОД. Начиная с 6-й недели 
было зарегистрировано снижение защитного эффекта ДГК 
от пылевого воздействия. Видно, что на 6-й неделе приме-
нения ДГК повышены активность СОД в 1,7 раза и АсАТ 
на 15% по сравнению с пылевым воздействием. На 9-й не-
деле введения ДГК зарегистрированы низкий уровень анти-
оксидантов, интенсивность свободнорадикальных реакций 
и активность АлАТ (снижена в 8 раз), а также повышение 
активности ЛДГ в 1,8 раза.

Обсуждение

Ключевым механизмом патологической реакции на 
длительное пылевое воздействие является чрезмерная ак-
тивация свободнорадикальных процессов и структурно-
метаболические нарушения, что было ранее показано нами 
для ткани сердца и лёгких [5, 18]. Однако активация сво-
боднорадикальных процессов и антиоксидантной системы 
в ткани печени при длительном угольно-пылевом воздей-
ствии на организм изучена недостаточно. Гистологиче-
скими исследованиями было показано гепатотоксичное 
действие УПП, которое проявляется значительными нару-
шениями структуры ткани печени в виде выраженных дис-
трофических и некробиотических изменений гепатоцитов, 
фиброза стромы [8, 9]. Эти данные указывают на то, что 
окислительный стресс может быть важным механизмом ге-
патотоксичности, индуцированной длительным пылевым 
воздействием на организм.

В настоящем исследовании выявлено значительное уве-
личение уровня продуктов свободнорадикального окис-
ления и активности антиоксидантного фермента каталазы  
в печени на ранних сроках (от одной до трёх недель) пылево-
го воздействия. Такая активация свободнорадикальных про-
цессов исследования может выполнять регулирующую роль 
в развитии компенсаторных механизмов [19, 20]. Поддержа-
ние гомеостаза в ткани печени осуществлялось следующими 
метаболическими путями: 1) на 1-й неделе за счёт активации 
глюкозо-аланинового шунта и цикла Кребса повысилась ак-
тивность АлАТ и АсАТ; 2) на 3-й неделе за счёт усиления 
роли глюкозо-аланинового шунта (активность АлАТ повы-
шена в 1,4 раза) и активации гликолиза активность ЛДГ воз-
росла в 5 раз (см. табл. 2).

Увеличение сроков затравки УПП до девяти недель при-
водило к разнонаправленным изменениям метаболизма  
в ткани печени. На 6-й неделе значительно снижалась актив-
ность СОД, однако на 9-й неделе активность СОД превыша-
ла контрольные значения на 55%, а каталазы – на 36%. При 
этом концентрация ТБК-активных продуктов свободнора-
дикального окисления на поздних сроках пылевого воздей-
ствия не отличалась от контроля (см. табл. 1), что, вероятно, 
связано с выраженным повреждением печени на данном сро-
ке и, как следствие, с уменьшением уровня жирнокислотных 
остатков фосфолипидов мембран, являющихся субстратом 
свободнорадикального окисления [21]. Кроме того, низкий 
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Оригинальная  статья 

Т а б л и ц а  2  /  T a b l e  2
Изменение активности ферментов основных метаболических путей в печени крыс при длительном пылевом воздействии
Changes in the activity of enzymes of the main metabolic pathways in the liver in rats during long-term dust exposure

Группа крыс 
A group of rats

Аланинаминотрансфераза 
Alanine aminotransferase

Аспартатаминотрансфераза
Aspartate aminotransferase

Лактатдегидрогеназа
Lactate dehydrogenasen

Контроль / Control 81.1 [71.1; 56.4] 54.4 [51.2; 56.4] 122.1 [94.3; 252.4]
Угольно-породная пыль, 1-я неделя / Coal-rock dust, 1st week 91.2* [81.3; 102.0] 65.4* [60.7; 73.6] 102.4 [83.8; 121.7]
Угольно-породная пыль, 1-я неделя + дигидрокверцетин 
Coal-rock dust, 1st week + dihydroquercetin

97.8 [80.4; 103.0] 62.2 [54.3; 103.0] 686.8** [102.0; 688.5]

Угольно-породная пыль, 3-я неделя / Coal-rock dust, 3rd week 113.5* [94.6; 134.0] 49.1 [47.2; 76.8] 624.3* [350.8; 675.0]
Угольно-породная пыль, 3-я неделя + дигидрокверцетин 
Coal-rock dust, 3rd week + dihydroquercetin

103.1 [99.5; 107.9] 51.4 [48.7; 77.9] 641.4 [365.5; 663.7]

Контроль / Control 83.9 [67.9; 88.2] 54.1 [51.2; 56.3] 123.7 [96.3; 268.3]
Угольно-породная пыль, 6-я неделя / Coal-rock dust, 6th week 87.2 [81.2; 95.5] 45.8* [44.8; 74.7] 129.8 [105.2; 149.9]
Угольно-породная пыль, 6-я неделя + дигидрокверцетин 
Coal-rock dust, 6th week + dihydroquercetin

83.2 [79.3; 93.9] 52.6** [49.6; 78.9] 153.4 [112.6; 291.7]

Угольно-породная пыль, 9-я неделя / Coal-rock dust, 9th week 88.9 [62.8; 108.8] 47.6* [42.8; 50.1] 265.5 [120.0; 404.3]
Угольно-породная пыль, 9-я неделя + дигидрокверцетин 
Coal-rock dust, 9th week + dihydroquercetin

11.2** [7.7; 40.5] 46.1 [44.3; 49.0] 479.2** [433.1; 483.6]



379Gigiena i Sanitariya / HYGIENE & SANITATION, RUSSIAN JOURNAL • Volume 103 • Issue 4 • 2024

PREVENTIVE TOXICOLOGY AND HYGIENIC STANDARTIZATION

но, что длительное применение природных и синтетических 
антиоксидантных препаратов в терапии, и особенно в про-
филактике ряда болезней, не всегда приводит к благоприят-
ному эффекту, поскольку большинство используемых анти-
оксидантов могут вызывать подавление эндогенной системы 
[33, 34]. Тем не менее на морфологическом уровне длитель-
ное применение ДГК при пылевом воздействии оказывало 
гепатопротекторное действие, что проявлялось снижением 
выраженности дистрофических изменений и предотвраще-
нием формирования очагов некроза в печени [22].

Ограничения исследования. Механизмы формирования 
повышенной устойчивости к повреждающим воздействиям 
при использовании растительных адаптогенов остаются до 
конца не выясненными как для отдельных систем и орга-
нов, так и организма в целом. Это накладывает определён-
ные ограничения в использовании дигидрокверцетина для 
коррекции и профилактики профессиональных болезней, 
поскольку органоспецифические эффекты и оптимальная 
длительность применения этого адаптогена с целью повы-
шения резистентности к свободнорадикальным поврежде-
ниям изучены не в полной мере.

Заключение
Длительное пылевое воздействие на организм вызывало 

активацию свободнорадикального окисления и антиокси-
дантных ферментов в печени крыс на ранних сроках иссле-
дования (1–3 нед). Такая реакция редокс-сигнальной си-
стемы приводила к развитию компенсаторных механизмов, 
направленных на поддержание метаболизма в ткани печени: 
на 1-й неделе за счёт активации глюкозо-аланинового шун-
та и цикла Кребса (увеличены активность АлАТ и АсАТ),  
а на 3-й неделе – за счёт усиления роли глюкозо-аланинового  
шунта и активации гликолиза (увеличена активность ЛДГ  
в пять раз).

Увеличение сроков затравки УПП до девяти недель при-
водило к разнонаправленным изменениям окислительного 
метаболизма в ткани печени. На 6-й неделе показано зна-
чительное снижение активности СОД, однако на 9-й не-
деле активность ферментов антиоксидантной защиты СОД 
и каталазы превышала контрольные значения на 55 и 36% 
соответственно. При этом 6-я и 9-я недели пылевого воздей-
ствия характеризовались низкой интенсивностью свободно-
радикальных реакций, что является неблагоприятным для 
организма фактором и подтверждается снижением актив-
ности ферментов основных метаболических путей – АсАТ 
и ЛДГ. Полученные результаты свидетельствуют о высокой 
чувствительности печени к длительному пылевому воздей-
ствию.

В настоящей работе выявлены принципиальные отли-
чия влияния препарата с дигидрокверцетином на ранних 
и поздних сроках пылевого воздействия на окислительный 
метаболизм в ткани печени. Показано, что наиболее эффек-
тивным является кратковременное (в течение трёх недель), 
но не длительное (больше 6 нед) применение ДГК. Так, на 
3-й неделе в ткани печени выявлен максимальный антиок-
сидантный защитный эффект ДГК от пылевого воздействия: 
в два раза снижался уровень свободнорадикальных продук-
тов и в четыре раза увеличивалась активность СОД. Длитель-
ное применение ДГК при пылевом воздействии (в течение 
6–9 нед) приводило к подавлению свободнорадикального 
сигнала, необходимого для синтеза собственных защитных 
компонентов клетки.

Полученные результаты следует учитывать при длитель-
ном применении экзогенных антиоксидантов в коррекции 
и профилактике профессиональных болезней для поддержа-
ния уровня эндогенных антиоксидантных систем в клетке 
и сохранения защитного эффекта дигидрокверцетина для 
тканей, наиболее чувствительных к действию свободнора-
дикальных процессов.

уровень или незначительная активация антиоксидантной 
защиты могут сопровождаться как высоким уровнем АФК, 
так и низкой интенсивностью свободнорадикальных реак-
ций, что также является неблагоприятным для организма 
фактором [19]. Это подтверждается проведёнными ранее ис-
следованиями влияния УПП на морфологическую структу-
ру органа. Показано формирование на аналогичных сроках 
эксперимента множественных мелкофокусных некрозов, 
выраженной белковой и частично баллонной дистрофии со-
хранившихся гепатоцитов [8]. Более того, низкая интенсив-
ность свободнорадикального окисления на поздних сроках 
(6–9 нед) пылевого воздействия сопровождалась патологи-
ческими изменениями в активности основных метаболиче-
ских путей ткани печени. Зарегистрировано снижение ак-
тивности АсАТ (подавление активности цикла Кребса) на 
фоне контрольного уровня АлАТ, обеспечивающей рабо-
ту глюкозо-аланинового шунта как фактора поддержания 
уровня глюкозы. Выявленная низкая активность ЛДГ может 
быть связана с дефицитом субстрата – молочной кислоты, 
которая расходуется в процессах глюконеогенеза для ресин-
теза глюкозы и дальнейшего синтеза АТФ [22].

Таким образом, печень является высокочувствительным 
органом к длительному угольно-пылевому воздействию. 
К основным повреждающим факторам при этом следует 
отнести активацию свободнорадикальных процессов, сни-
жение активности ферментов антиоксидантной защиты и 
энергетического обмена.

Показано, что один из наиболее эффективных путей 
ограничения АФК-индуцированных повреждений – непо-
средственное воздействие на интенсивность свободнора-
дикального окисления и процессы образования энергии в 
тканях с помощью растительных препаратов, содержащих 
флавоноиды [5, 23–25]. К этой группе средств относится 
комплексный препарат, содержащий ДГК и обладающий 
высокой антиоксидантной активностью, органопротектор-
ными и адаптогенными свойствами [26, 27].

В настоящей работе установлено, что ежедневное введе-
ние ДГК даёт защитный эффект при длительном пылевом 
воздействии, но выражен он в разной степени в зависимости 
от сроков эксперимента. Так, на 1-й неделе пылевого воз-
действия ДГК увеличивал уровень свободнорадикальных 
продуктов и ЛДГ по сравнению с группой животных, не 
получавших препарата, но до контрольных значений вос-
станавливал активность аланин- и аспартатаминотрансфе-
разы – ферментов, сигнализирующих об активном цито-
лизе гепатоцитов в печени [28, 29]. Способность препарата  
с ДГК оказывать антиоксидантное действие увеличивалась 
к третьей неделе, когда был зарегистрирован максимальный 
защитный эффект в печени от пылевого воздействия: в два 
раза снижался уровень ТБК-активных продуктов и в четы-
ре раза увеличивалась активность СОД. Возможно, такой 
защитный эффект ДГК связан с его кумулятивными свой-
ствами [30, 31]. Недавними экспериментами in vitro было по-
казано увеличение способности ДГК поглощать свободные 
радикалы по мере увеличения его концентрации в среде ис-
следования. Кроме того, в экспериментах на мышах (модель 
индукции старения D-галактозой) была показана способ-
ность ДГК увеличивать уровень мРНК СОД1, СОД2 и ка-
талазы [24, 25].

Длительное применение ДГК при пылевом воздействии 
(в течение 6–9 нед) приводило к разнонаправленным изме-
нениям окислительного метаболизма в ткани печени живот-
ных (см. табл. 1, 2): на 6-й неделе повышало активность СОД 
и АсАТ, на 9-й неделе снижало активность СОД и АлАТ,  
но повышало уровень ЛДГ по сравнению с группой крыс, 
не получавших препарат. При этих же сроках исследования 
не выявлена активация свободнорадикального окисления  
в ткани печени, что может свидетельствовать о подавлении 
дигидрокверцетином АФК-сигнала, необходимого для син-
теза защитных компонентов клетки [32]. Ранее было показа-
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