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Протекторный эффект адеметионина,  
цитофлавина и дигидрокверцетина у крыс,  
подвергнутых токсическому влиянию вальпроата натрия

ФГБОУ ВО «Иркутский государственный медицинский университет» Минздрава России, 
664003, Иркутск, Россия, ул . Красного Восстания, д . 1

Введение . Вальпроат натрия влияет на метаболизм гамма-аминомасляной кислоты, предотвращая развитие эпилептиче-
ских приступов . Многие метаболиты вальпроата натрия потенцируют его клинический эффект, однако, именно они могут 
приводить к развитию хронической интоксикации с поражением печени .
Цель – оценка протекторного эффекта адеметионина (гептрала), цитофлавина и дигидрокверцетина у крыс, подвергну-
тых токсическому влиянию вальпроата натрия (депакина) .
Методика . Животным контрольной группы вводили вальпроат натрия в токсической дозе 600 мг/кг интрагастрально 1 
раз в день в течение 28 сут .  Крысам опытных групп вводили вальпроат натрия в той же дозе с одновременным введением 
адеметионина, цитофлавина или дигидрокверцетина . Животные выводились из эксперимента на 7-, 14-, 21- и 28-е сут . В 
гомогенате печени определяли стандартными спектрофотометрическими методами концентрацию диеновых конъюга-
тов, малонового диальдегида, восстановленного глутатиона и активность ферментов метаболизма глутатиона: глутатион-
редуктазы, глутатионпероксидазы и глутатионтрансферазы . 
результаты . При токсическом воздействии вальпроата натрия в ткани печени развивались процессы гиперпероксида-
ции липидов, которые подтверждались значительным повышением уровня диеновых конъюгатов и малонового диаль-
дегида . Концентрация глутатиона снижалась начиная с 14-х сут эксперимента . Активность глутатионредуктазы повыша-
лась к 14-м сут, а затем к 28-м сут практически достигала значений интактных животных . Активность глутатионтрансфе-
разы начинала снижаться с 14-х сут и сохранялась низкой до конца исследования . Активность глутатионпероксидазы 
повышалась с 14-х сут эксперимента, достигая максимума к 28-м сут . Протекторный эффект адеметионина при токсиче-
ском воздействии вальпроата натрия выражался в снижении содержания диеновых конъюгатов и малонового диаль-
дегида . Одновременно происходила активация системы глутатиона: повышалась активность глутатионтрансферазы и 
глутатионредуктазы . Антиокислительное действие цитофлавина проявлялось в основном на 1-й нед эксперимента: кон-
центрация диеновых конъюгатов и малонового диальдегида снижалась, активность глутатионредуктазы и глутатион-
трансферазы повышалась . Дигидрокверцетин также оказывал антиокислительное действие: концентрация диеновых 
конъюгатов и малонового диальдегида снижалась . Активность глутатионредуктазы и глутатионтрансферазы увеличи-
валась по сравнению с контрольными животными .
заключение. Вальпроат натрия в токсической дозе приводит к статистически значимому повышению уровня про-
дуктов перекисного окисления липидов и снижению антиокислительной защиты системы глутатиона в печени 
крыс . Адеметионин, цитофлавин и дигидрокверцетин способствуют восстановлению баланса системы перекис-
ного окисления липидов и антиоксидантной защиты в печени крыс при токсическом влиянии вальпроата натрия . 
Наиболее перспективным препаратом защиты является адеметионин, так как он наиболее существенно снижает 
концентрацию диеновых конъюгатов, малонового диальдегид и повышает активность системы глутатиона на про-
тяжении 28 сут эксперимента .
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Protective effects of ademetionine, cytoflavin, and dihydroquercetin  
in the liver of rats exposed to toxic effects of valproate sodium

Irkutsk State Medical University, 
Krasnogo Vosstaniya St . 1, Irkutsk 664003,  Russian Federation

Background. Sodium valproate affects metabolism of gamma-aminobutyric acid to prevent the development of epileptic sei-
zures . Many valproic acid metabolites potentiate its clinical effect; however, specifically these metabolites may result in chronic 
intoxication with liver damage . 
aim: To evaluate the protective effect of ademetionine (Heptral), cytoflavin, and dihydroquircetin in rats exposed to the toxic 
action of sodium valproate (Depakene) . 
Methods. Animals of the control group were administered valproate sodium at a toxic dose of 600 mg/kg, intragastrically . Rats 
of the experimental group were administered valproate sodium at a dose of 600 mg/kg with simultaneous administration of ade-
metionine, cytoflavin and dihydroquercetin . The duration of drug administration in all groups was 7 days, 14 days, 21 days, or 28 
days . The contents of diene conjugates, malonic dialdehyde, reduced glutathione, and the activity of glutathione reductase, gluta-
thione peroxidase, and glutathione transferase were measured in liver homogenates with standard spectrophotometric methods . 
results. Under the toxic effects of valproate sodium in liver tissue, a significant increase in the contents of diene conjugates and 
malonic dialdehyde was found . The glutathione concentration decreased starting from day 14 of the experiment . The glutathi-
one reductase activity increased by day 14 and practically reached the values of intact animals by day 28 . The glutathione trans-
ferase activity began decreasing on day 14 and remained low until the end of study . The glutathione peroxidase activity increased 
starting from day 14 and reached maximum by day 28 . The protective effect of ademetionine was manifested by a decrease in 
the contents of diene conjugates and malonic dialdehyde . There was a simultaneous activation of the glutathione system evident 
as increased activities of glutathione transferase and glutathione reductase . An antioxidant effect of cytoflavin was manifested 
mainly at the 1st wk of the experiment . The concentration of diene conjugates and malonic dialdehyde decreased, the activity of 
glutathione reductase increased, and the activity of glutathione transferase increased . Dihydroquercetin also had an antioxidant 
effect since the concentration of diene conjugates and malonic dialdehyde decreased . The activity of glutathione reductase and 
glutathione transferase increased . 
conclusion . Sodium valproate significantly increased concentrations of lipid peroxidation products and impaired the glutathi-
one antioxidant defense in the rat liver . Ademetionine, cytoflavin and dihydroquercetin help to restore the balance of lipid perox-
idation and antioxidant protection in the rat liver during the toxic effects of valproate sodium . The most effective drug was ade-
metionine, since within 28 days, it significantly decreased the concentration of diene conjugates and malonic dialdehyde, and it 
increased the activity of the glutathione system . 

Keywords: protective effect; liver; glutathione; lipid peroxidation; sodium valproate (Depakene); ademetionine (Heptral); 
cytoflavin; dihydroquercetin
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За последнее десятилетие возросла доля токсиче-
ского поражения печени лекарственными средства-
ми (ЛС). К настоящему времени подтверждена роль 
более тысячи ЛС, пищевых добавок и растительных 
продуктов в развитии лекарственно индуцированных 
поражений печени и этот перечень продолжает уве-
личиваться с каждым годом [1-3]. В качестве одно-
го из провоцирующих повреждение печени препара-
тов может явиться вальпроат натрия (ВН). ВН широ-
ко используется в эпилептологии, т. к. он влияет    на 
метаболизм гамма-аминомасляной кислоты (ГАМК), 
предотвращая развитие эпилептических приступов 
и когнитивного дефицита, что достигается длительным 
проведением лекарственной терапии в среднем в тече-
ние 2-5 лет и более, или пожизненно [4]. Многие ме-
таболиты ВН – биологически активные вещества, ко-
торые потенцируют его клинический эффект, однако, 
именно они могут приводить к хронической интокси-
кации с развитием поражения печени [5]. Частота не-
желательных побочных реакций (НПР) на фоне про-
тивоэпилептической терапии варьирует от 7 до 25 % 
[4, 5], может достигать 68,3% [6]. Частота развития ге-
патита наблюдается у 1:20 000 человек среди всех ле-
ченых; для детей моложе 2 лет, получающих политера-
пию, риск возрастает до 1:600-1:800 и снижается по ме-
ре взросления [2, 4-6]. 

В предыдущих наших исследованиях на животных 
в установке «открытое поле» и «приподнятый кресто-
образный лабиринт» показано, что ВН в дозе 600 мг/
кг обладает анксиогенными (тревожными) свойства-
ми. Это проявляется подавлением горизонтальной ак-
тивности; снижением вертикальной активности; по-
давлением исследовательской активности (норковый 
рефлекс) животных и изменением их эмоциональной 
активности, что свидетельствует о выраженных реак-
циях тревоги и страха [7]. Учитывая, что в клинической 
практике при эпилепсии применяется длительная фар-
макотерапия ВН, изучение закономерности ответной 
реакции организма на токсическое воздействие пре-
парата представляет несомненный интерес. Подходы 
к лечению и профилактике токсического эффекта ВН 
должны включать поиск патогенетических средств, 
оказывающих комплексное воздействие. По нашему 
мнению этой задаче в полной мере отвечают S-адено-
зил-L-метионин (адеметионин), цитофлавин,  диги-
дрокверцетин [8]. 

Цель исследования – определение содержания ди-
еновых конъюгатов (ДК), малонового диальдегида 
(МДА), восстановленного глутатиона (GSH) и актив-
ности глутатионредуктазы (ГР), глутатионпероксида-
зы (ГПО), глутатионтрансферазы (ГТ) в печени бес-

породных крыс подвергнутых токсическому действию 
ВН (депакина) и оценка протекторного эффекта аде-
метионина (гептрала), цитофлавина, дигидрокверце-
тина.на протяжении 28 суток исследования.

Методика

Эксперимент проведен на 238 белых беспородных 
крысах-самцах (масса тела 190–210 г.), которые нахо-
дились в условиях вивария Федерального государствен-
ного бюджетного научного учреждения «Восточно-си-
бирский институт медико-экологических исследова-
ний» (Ангарск). Животные находились в стандартных 
условиях вивария с естественной сменой светового 
цикла, имели свободный доступ к пище и воде. Рабо-
ту с животными проводили в соответствии с «Правила-
ми надлежащей лабораторной практики», утвержден-
ными приказом Министерства здравоохранения РФ 
№ 199н от 1 апреля 2016 г.  и Межгосударственными 
стандартами ГОСТ 33215-2014, ГОСТ 33216-2014 «Ру-
ководство по содержанию и уходу за лабораторными 
животными», соответствующими Европейской кон-
венции о защите позвоночных животных, использу-
емых в экспериментах и других научных целях (ЕТС 
№ 123, Страсбург, 18 марта 1986 г. с приложением 
от 15.06.2006). Исследование одобрено Этической ко-
миссией Иркутского государственного медицинского 
университета, соответствует нормативным требовани-
ям проведения доклинических экспериментальных ис-
следований (протокол № 3 от 06.03.2019).

В соответствии с протоколом исследования все 
беспородные крысы были распределены на группы: 1-я 
группа – интактные животные, 2-я – группа сравнения 
(контрольная) получала противосудорожный препарат 
ВН (доза 600мг/кг) интрагастрально 1 раз в день в те-
чение 28 сут. Группы 3-, 4- и 5-я – опытные. Живот-
ные этих групп получали интрагастрально 1 раз в день 
ВН (доза 600мг/кг) с одновременным введением аде-
метионина в растворе (1000 мг/кг внутрибрюшинно) 
на основе лиофилизата (3-я группа), цитофлавина (100 
мг/кг, расчет по сукцинату)  в/брюшинно (4-я группа) 
и дигидрокверцетин, субстанцию  которого вводили 
интрагастрально в 1% растворе крахмального клейсте-
ра в дозе 50 мг/кг (5-я группа). Дозу ВН рассчитыва-
ли исходя из среднесуточной дозы для человека мас-
сой 60 кг, которая составляет 1200 – 2100 мг в сутки [9]. 
Эту дозу мы увеличили на 50% в пересчете на массу те-
ла животных. Препараты коррекции применяли за 1,5 
ч до введения ВН 1 раз в сут ежедневно на протяже-
нии 28 сут в средних терапевтических дозах.  Животные 
выводились из эксперимента через 7, 14, 21 и 28 сут 
с применением диэтилового эфира.   В растворе гомо-
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гената печени определяли стандартными спектрофо-
тометрическими методами концентрацию ДК, МДА 
[10, 11], GSH и активность ферментов метаболизма 
глутатиона: ГПО, ГР и ГТ [12, 13]. Для анализа полу-
ченных данных использовали   пакет STATISTICA7,0 
Stat-SoftInc, США. При анализе близости распределе-
ния данных к нормальному закону использовали визу-
ально-графический метод и критерии согласия Колмо-
горова-Смирнова с поправкой Лиллиефорса и Шапи-
ро-Уилка. Проверка равенства генеральных дисперсий 
осуществлялась с помощью критерия Фишера (F-test). 
При анализе межгрупповых различий для независи-
мых выборок использовали непараметрический кри-
терий Манна-Уитни. Критический уровень значимо-
сти принимался равным 5% (0,05). 

результаты

Как следует из таблицы 1, введение крысам ток-
сической дозы ВН приводит к постепенному увеличе-
нию концентрации ДК и МДА в ткани печени в тече-
ние всего срока наблюдения. Максимальное значение 
этих показателей регистрируется на 28-е сут экспери-
мента. Концентрация CSH незначительно снижается 
по сравнению с контролем начиная с 7-х сут. Актив-
ность ГР максимальна на 14-е сут наблюдения, ГТ не-
значительно снижается начиная с 14-х сут по сравне-
нию с контрольными животными. Активность ГПО 
резко возрастает с 7-х до 28-х сут эксперимента. В це-
лом, представленные показатели отражают динамику 
развития оксидативного стресса в клетках печени, ко-
торый сопровождается дисбалансом в системе ПОЛ- 
АОЗ в сторону увеличения продуктов окисления ли-

пидов и снижения механизмов предупреждения ги-
перпероксидации.

В таблице 2 представлены результаты эксперимен-
та по коррекции токсического действия ВН адеметио-
нином. Показано, что одновременное с ВН введение 
адеметионина приводит к значительному снижению 
уровня МДА и ДК, небольшому снижению концентра-
ции CSH в ткани печени крыс в течение всего срока 
наблюдения. Активность ГР и ГТ в целом увеличива-
ется, а ГПО снижается начиная с 14-х сут эксперимен-
та. Полученные результаты свидетельствуют о явном 
протекторном действии адеметионина, который вос-
станавливает равновесие в системе ПОЛ-АОЗ в печени 
крыс, подвергнутых воздействию токсических доз ВН.

В таблице 3 демонстрируются показатели систе-
мы ПОЛ-АОЗ в печени животных, которым в качестве 
препарата коррекции вводили цитофлавин. Установ-
лено, что введение цитофлавина приводит к уменьше-
нию концентрации продуктов пероксидации в ткани 
печени (уровень МДА и ДК статистически значимо 
снижен на протяжении времени эксперимента). На-
блюдается оптимизация активности ряда ферментов 
системы глутатиона по сравнению с контрольными 
животными, то есть цитофлавин может предупреж-
дать сверхактивацию ПОЛ, вызванную токсическим 
действием ВН.

Таблица 4 демонстрирует результаты экспери-
мента по влиянию дигидрокверцетина на показате-
ли ПОЛ и системы АОЗ в ткани печени крыс, под-
вергнутых влиянию токсических доз ВН. Регистри-
руется снижение уровня МДА и ДК в печени у этой 
группы животных по сравнению с контролем в те-

     Таблица 1/Table 1 

концентрации дк, Мда, gsh и активность гр, гт, гПО в печени крыс, подвергнутых воздействию Вн, (M±m)

concentrations of dc, Mda, and gsh and activities of gr, gt, and gPO in the liver of rats exposed to the toxic effect of sv as compared to 
intact animals

Показатели
Группа 1

интактные
n= 30

Сроки исследования (сутки)
7 сут 14 сут 21 сут 28 сут

Группа 2
контрольные

n=23

Группа 2
контрольные

n=13

Группа 2
контрольные

n=13

Группа 2
контрольные

n=15
ДК, мкмоль/мл 5,71±0,34 10,81±0,33** 14,91±0,36** 17,22±0,51** 29,32±0,52**
МДА, мкмоль/мл 5,13±0,23 8,32±0,31** 8,32±0,20** 14,51±0,47** 17,51±0,48**
GSH, мкмоль/г 5,42±0,05 5,41±0,06 4,51±0,26** 4,53±0,26** 4,63±0,19**
ГР, нмоль/мин на 1 мг белка 16,41±0,61 17,23±0,86 29,33±0,65** 13,52±0,57** 15,81±0,62
ГТ, нмоль/мин на 1 мг белка 307,12±9,56 308,21±10,54 223,12±7,82** 250,11±8,03** 249,23±5,41**
ГПО, нмоль/мин на 1 мг белка 84,12±1,49 86,11±0,98 98,23±6,83** 82,11±5,93 154,21±7,21**

Примечание. ** – статистически значимые различия (p ≤ 0,05) между животными, получавшими ВН и интактными.  
Note. ** – statistically significant differences (p ≤ 0.05) between animals treated with sodium valproate and intact ones.
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чение 28 сут наблюдения. Концентрация CSH так-
же незначительно снижена. Активность ферментов 
глутатиона (ГР, ГПО, ГТ) статистически значимо 
повышена на протяжении всего периода наблюде-

ния по сравнению с контрольными крысами. В це-
лом, имеется тенденция к позитивному влиянию ди-
гидрокверцетина на процесс ПОЛ у крыс, получав-
ших большие дозы ВН.

Таблица 2/Table 2

концентрации дк, Мда, gsh и активность гр, гт, гПО в печени крыс, подвергнутых воздействию Вн и препарата коррекции  
адеметионина, (M±m)

concentrations of dc, Mda, and gsh and activities of gr, gt, and gPO in the liver of rats exposed to the toxic effect of sv and the corrective 
treatment with ademetionine

Показатели Сроки исследования (сутки)
7 сут 14 сут 21 сут 28 сут

Группа 2-я
(контроль)

n=23

Группа 3-я
(опыт)
n=14

Группа 2-я
(контроль)

n =13

Группа 3
(опыт)
n=12

Группа 2-я
(контроль)

n=13

Группа 3
(опыт)
n=13

Группа 2
(контроль

n=15

Группа 3
(опыт)
n=12

ДК, мкмоль/мл 10,81±0,33 8,43±0,18* 14,91±0,36 10,82±0,23* 17,22±0,51 16,73±0,20 29,32±0,52 17,32±0,30*
МДА,  
мкмоль/мл

8,32±0,31 6,52±0,12* 8,32±0,20 5,41±0,17* 14,51±0,47 7,12±0,25* 17,51±0,48 6,91±0,30*

GSH, мкмоль/г 5,41±0,06 5,54±0,05 4,51±0,26 4,44±0,14 4,53±0,26 4,82±0,10 4,63±0,19 4,23±0,03*
ГР, нмоль/мин
на 1 мг белка

17,23±0,86 26,51±0,59* 29,33±0,65 28,71±0,47 13,52±0,57 27,71±0,25* 15,81±0,62 27,32±0,16*

ГТ, нмоль/мин
на 1 мг белка

308,21±10,54 282,21±8,64 223,12±7,82 326,32±12,8* 250,11±8,03 320,22±2,85* 249,23±5,41 352,13±7,74*

ГПО, нмоль/м 
на 1 мг белка

86,11±0,98 91,32±1,61* 98,23±6,83 68,21±3,29* 82,11±5,93 67,32±1,19* 154,21±7,21 58,34±0,58*

Примечание. * – статистически значимые (p ≤ 0,05) различия между животными, получавшими ВН и препарат адеметионин с протектор-
ной активностью и животными, получавшими только ВН.
Note. * – statistically significant (p ≤ 0.05) differences between animals treated with sodium valproate and the drug ademetionine with protective activity 
and animals treated only with sodium valproate.

Таблица 3/ Table 3

концентрации дк, Мда, gsh и активность гр, гт, гПО в печени крыс, подвергнутых воздействию Вн и препарата коррекции  
цитофлавина, (M±m)

concentrations of dc, Mda, and gsh and activities of gr, gt, and gPO in the liver of rats exposed to the toxic effect of sv and the corrective 
treatment with citoflavin

Показатели

Сроки исследования (сутки)
7 сут 14 сут 21 сут 28 сут

Группа 2-я
(контроль)

n=23

Группа 4-я
(опыт)
n=11

Группа 2-я
(контроль)

n=13

Группа 4-я
(опыт)
n=12

Группа 2-я
(контроль)

n=13

Группа 4
(опыт)
n=13

Группа 2
(контроль

n=15

Группа 4 
(опыт)
n=12

ДК, мкмоль/мл 10,81±0,33 9,52±0,04* 14,91±0,36 12,83±0,13* 17,22±0,51 15,52±0,79 29,32±0,52 21,31±0,09*
МДА,  
мкмоль/мл

8,32±0,31 7,31±0,02* 8,32±0,20 6,71±0,11* 14,51±0,47 8,41±0,10* 17,51±0,48 7,13±0,04*

GSH, мкмоль/г 5,41±0,06 4,14±0,04* 4,51±0,26 4,44±0,01 4,53±0,26 4,33±0,03 4,63±0,19 5,11±0,03*
ГР, нмоль/мин
на 1 мг белка

17,23±0,86 29,42±0,52* 29,33±0,65 29,12±0,43 13,52±0,57 27,81±0,29* 15,81±0,62 27,81±0,09*

ГТ, нмоль/мин
на 1 мг белка

308,21±10,54 317,22±6,54 223,12±7,82 272,13±3,84* 250,11±8,03 311,23±2,91* 249,23±5,41 347,14±5,98*

ГПО, нмоль/мин
на 1 мг белка

86,11±0,98 63,42±1,39* 98,23±6,83 61,14±1,06* 82,11±5,93 59,33±0,49* 154,21±7,21 70,32±0,75*

Примечание. * – статистически значимые различия (p ≤ 0,05) между животными, получавшими ВН и препарат цитофлавин с протектор-
ной активностью и животными, получавшими только ВН. 
Note. * – statistically significant differences (p ≤ 0.05) between animals receiving sodium valproate and the drug cytoflavin with protective activity and 
animals receiving only sodium valproate. 
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Обсуждение

Согласно полученным данным введение крысам 
больших доз ВН вызывает значительные изменения 
в системе ПОЛ-АОЗ ткани печени, что выражает-
ся в накоплении продуктов пероксидации и резком 
снижении активности ферментов системы глутатио-
на в гепатоцитах. Это может быть связано как с пря-
мым поражением клеток одним из токсичных мета-
болитов ВН – пропиленовой кислотой, так и опосре-
дованным влиянием ВН, который подавляет синтез 
и активность ферментов дыхательной цепи, угнетает  
β-окисление жирных кислот в митохондриях гепато-
цитов, активирует апоптозные каспазы [14]. Одновре-
менно, при хронической передозировке ВН снижает-
ся уровень L-карнитина, что приводит к накоплению 
жирных кислот в цитоплазме гепатоцитов, уменьше-
нию содержания глутатиона [15-17].

Выявленный нами протекторный эффект адемети-
онина может быть обусловлен его регуляторным вли-
янием на процессы роста и дифференцировки гепато-
цитов, он является главным донором метила и, таким 
образом, восстанавливает запасы глутатиона в печени 
в эксперименте [18-20]. Защитное действие цитофла-
вина, которое мы регистрировали у крыс с интокси-
кацией ВН, скорее всего связано с неспецифическим 

влиянием этого препарата на биоэнергетику клетки, 
которое приводит к восстановлению активности фер-
ментов антиоксидантной защиты, уменьшению про-
дукции свободных радикалов, повышает активность 
ГПО и ГТ [21]. Установлено, что дигидрокверцетин 
проявляет незначительный антиоксидантный эффект 
у крыс с передозировкой ВН. Имеются данные о том, 
что дигидрокверцетин уменьшает расходование вита-
мина Е, оказывает синергическое действие в отноше-
нии аскорбиновой кислоты, способствует уменьшению 
повреждающего действия пероксида [22, 23].

заключение

Проведенные исследования показали, что ВН 
в токсической дозе приводит к статистически значи-
мому повышению продуктов ПОЛ и снижению анти-
окислительной защиты (АОЗ) в печени. Адеметионин, 
цитофлавин и дигидрокверцетин способствуют восста-
новлению баланса системы ПОЛ-АОЗ в печени крыс 
и могут использоваться в качестве гепатопротекторов 
при передозировке ВН. По нашему мнению, наибо-
лее перспективным препаратом защиты является аде-
метионин, так как он более значительно снижает кон-
центрацию ДК, МДА и повышает активность системы 
глутатиона на протяжении 28 сут.

Таблица 4/Table 4

концентрации дк, Мда, gsh и активность гр, гт, гПО в печени крыс, подвергнутых воздействию Вн  
и препарата коррекции дигидрокверцетина, (M±m)

concentrations of dc, Mda, and gsh and activities of gr, gt, and gPO in the liver of rats exposed to the toxic effect of sv and the corrective 
treatment with dihydroquercetin

Показатели

Сроки исследования (сутки)
7 сут 14 сут 21 сут 28 сут

Группа 2
(контроль)

n=23

Группа 5
(опытн)

n=11

Группа 2
(контроль)

n=13

Группа 5
(опыт)
n=10

Группа 2
(контроль)

n=13

Группа 5
(опыт)
n=12

Группа 2
(контроль)

n=15

Группа 5
(опыт)
n=12

ДК, мкмоль/мл 10,81±0,33 10,52±0,15 14,91±0,36 13,22±0,29* 17,22±0,51 15,22±0,13* 29,32±0,52 19,22±0,05*

МДА,  
мкмоль/мл

8,32±0,31 4,62±0,06* 8,32±0,20 4,71±0,07* 14,51±0,47 8,12±0,29* 17,51±0,48 10,32±0,04*

GSH, мкмоль/г 5,41±0,06 4,33±0,09* 4,51±0,26 4,33±0,12 4,53±0,26 5,13±0,02* 4,63±0,19 3,74±0,04*
ГР, нмоль/мин
на 1 мг белка

17,23±0,86 24,21±0,02* 29,33±0,65 24,41±0,46* 13,52±0,57 24,13±0,39* 15,81±0,62 22,12±0,16*

ГТ, нмоль/мин
на 1 мг белка

308,21±10,54 147,22±2,07* 223,12±7,82 287,23±4,59* 250,11±8,03 275,23±4,48* 249,23±5,41 281,22±2,20*

ГПО, нмоль/мин
на 1 мг белка

86,11±0,98 56,23±0,47* 98,23±6,83 56,32±0,55* 82,11±5,93 57,31±0,35* 154,21±7,21 57,82±0,21*

Примечание. * – статистически значимые различия (p ≤ 0,05) между животными, получавшими ВН и препарат дигидрокверцетин с про-
текторной активностью и животными, получавшими только ВН. 
Note. * – statistically significant differences (p ≤ 0.05) between animals receiving sodium valproate and the drug dihydroquercetin with protective ac-
tivity and animals receiving only sodium valproate.
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