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Вплив епігалокатехін-3-галату та кверцетину  
на утворення активних форм кисню та азоту  
в печінці щурів за умов їх цілодобового освітлення 
та утримання на вуглеводно-ліпідній дієті
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Досліджували вплив біофлавоноїдів – епігалокатехін-3-галату (EGCG) та кверцетину – на продукцію 
активних форм кисню та азоту в печінці щурів за умов їх цілодобового освітлення інтенсивністю 
1500 лк упродовж 30 діб на тлі 60-денного утримання тварин на вуглеводно-ліпідній дієті (20%-й 
розчин фруктози та відповідний раціон). Виявлено, що за цих умов у тканинах печінки вірогідно 
зростала швидкість вироблення супероксидного аніон-радикала НАДФH-залежними електронно-
транспортними ланцюгами (мікросомальними монооксигеназами та конститутивними NO-синта-
зами у неспряженому стані) – у 1,93 раза, дихальним ланцюгом мітохондрій – у 1,89 раза, а також 
лейкоцитарною НАДФH-оксидазою – вдвічі, зростала загальна активність NO-синтази – у 2,35 
раза, активність її індуцибельної ізоформи – у 2,57 раза, концентрація пероксинітритів лужних 
та лужно-земельних металів – у 1,68 раза. Введення за умов експерименту біофлавоноїдів – EGCG 
та кверцетину – суттєво обмежувало у тканинах печінки швидкість продукції супероксидного 
аніон-радикала мікросомальними монооксигеназами та NO-синтазою – на 39,1 та 40,1%, дихаль-
ним ланцюгом мітохондрій – на 37,2 та 34,4%, НАДФH-оксидазою лейкоцитів – на 35,0 та 32,1%, 
пригнічувало загальну активність NO-синтази – на 46,7 та 36,2%, активність її індуцибельної 
ізоформи – на 49,6 і 39,0 %, збільшувало активність конститутивного ізоферменту NO-синтази – 
у 2,9 раза та його спряженість – у 4,5 та 4,7 раза, зменшувало концентрацію пероксинітритів 
лужних та лужноземельних металів – на 30,5 і 34,3% порівняно з відповідними значеннями групи, 
що зазнавала цілодобове освітлення на тлі вуглеводно-ліпідної дієти. Зроблено висновок щодо 
ефективності застосування EGCG та кверцетину за умов експерименту як засобів обмеження 
утворення активних форм кисню та азоту у тканинах печінки.
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ВСТУП

Нині накопичилися нові відомості щодо ролі 
розладів ритму «світло–темрява» у патоге-
незі порушень обміну речовин із супутнім 
хронічним дифузним запаленням слабкої 
інтенсивності, що є головними проявами 
метаболічного синдрому [1, 2]. Останній є 
важливим попередником розвитку цукрового 
діабету 2-го типу, серцево-судинних та інших 
хронічних захворювань [3]. Механізми роз-

ладів вуглеводного та ліпідного метаболізму, 
системної запальної відповіді, артеріальної 
гіпертензії, ендотеліальної дисфункції та 
оксидативно-нітрозативного стресу значною 
мірою пов’язані з розвитком гіпомелатоніне-
мії внаслідок дисрегуляції супрахіазматич-
ного ядра гіпоталамуса та зменшення піне-
альної продукції мелатоніну при порушенні 
світлового режиму [4, 5]. 

Раніше нами було показано, що концен-
трація мелатоніну у сироватці крові може 
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суттєво зменшуватися у разі поєднаної дії 
цілодобового освітлення (ЦО) щурів та при-
значення їм упродовж 60 діб 20%-го розчи-
ну фруктози та збагаченого вуглеводами та 
жирами раціону [6]. Введення за цих умов 
мелатоніну частково зменшувало прояви 
гіперглікемії, гіперпре-β-ліпопротеїнемії, гі-
пертриацилгліцеролемії та ознаки оксидатив-
но-нітрозативного стресу в інсуліночутливих 
органах (скелетних м’язах, печінці), проте 
індекс інсулінорезистентності HOMA-IR (від 
англ. Homeostasis Model Assessment of Insulin 
Resistance) за цих умов істотно не змінювався 
[7]. Вочевидь відновлення вмісту мелатоніну 
не є достатнім для корекції за цих умов ме-
таболічних порушень, оскільки патологічні 
процеси при дії названих етіологічних чин-
ників мають здатність до саморозвитку. На-
слідком ЦО є зміна експресії індуцибельних 
генів центрального та периферичних циркаді-
анних осциляторів, що впливає на активність 
певних транскрипційних факторів, зокрема 
транскрипційного фактора NF-κB [1, 8]. На-
приклад, білок CLOCK здатний безпосеред-
ньо взаємодіяти з р65, що належить до родини 
NF-κB. BMAL1 при дії на CLOCK викликає 
ритмічну репресію генів запальної відпові-
ді; відсутність BMAL1 супроводжується їх 
дерепресією внаслідок взаємодії CLOCK з 
NF-κB-регульованими промоторами [9]. З 
активацією NF-κB пов’язаний також вплив 
висококалорійного вуглеводно-ліпідного 
раціону. Так, введення щурам, які зазнавали 
ЦО та отримували вуглеводно-ліпідну дієту 
(ВЛД), інгібітора NF-κB піролідиндитіокар-
бамату амонію суттєво обмежувало гіперін-
сулінемію та інсулінорезистентність, змен-
шувало прояви дисліпопротеїнемії, гіпо-α-лі-
попротеїнемії та гіпертриацилгліцеролемії, 
гальмувало розвиток системної запальної 
відповіді [10]. За цих умов піролідиндитіокар-
бамат амонію значно зменшував у тканинах 
печінки вироблення активних форм кисню 
та азоту (АФК/АФА), а саме продукцію супе-
роксидного аніон-радикала (.О −

2 ), активність 
індуцибельної ізоформи NO-синтази (iNOS), 

концентрацію пероксинітритів [11]. Однак 
такий специфічний інгібітор NF-κB виявляє 
певну генотоксичність [12]. Цього ефекту 
позбавлені рослинні поліфеноли – епігало-
катехін-3-галат (EGCG), активний компонент 
зеленого чаю (Camellia sinensis) та кверцетин 
[13]. Обидві речовини є потужними інгі-
біторами активності 26S протеасоми як in 
vitro, так і in vivo [14, 15]. Внаслідок цього 
порушується транслокація димерів NF-κB у 
ядро через розлад убіквітинзалежного проте-
асомного протеолізу інгібіторного білка IκB 
[16]. Окрім того, EGCG та кверцетин здатні 
активувати антагоністичний щодо NF-κB 
сигнальний шлях, пов’язаний з індукцією 
системи Nrf2 – антиоксидант респонсивний 
елемент (ARE) [17, 18].

Застосування EGCG та водорозчинної 
форми кверцетину (корвітину) при відтво-
ренні системної запальної відповіді змен-
шувало у тканинах концентрацію вторинних 
продуктів пероксидного окиснення ліпідів і 
полегшувало порушення вуглеводного обміну 
(гіперінсулінемію, інсулінорезистентність) 
[19–21]. Це дає підстави сподіватися на по-
зитивну дію EGCG та кверцетину на окисний 
метаболізм у внутрішніх органах, особливо 
інсуліночутливих, при відтворенні моделі ме-
таболічного синдрому (за умов ЦО та ВЛД). 
Але закономірності впливу цих біофлаво-
ноїдів на продукцію АФК/АФА в тканинах 
печінки за таких експериментальних умов 
залишається нез’ясованими.

Метою нашої роботи було вивчення впли-
ву біофлавоноїдів – EGCG та кверцетину – на 
продукцію АФК/АФА в печінці щурів за умов 
їх цілодобового освітлення та утримання на 
вуглеводно-ліпідній дієті.

МЕТОДИКА

Дослідження були проведені на 32 білих 
щурах-самцях лінії Вістар масою 215–255 г, 
розподілених на 4 групи: 1-ша – інтактні 
тварини (контроль І), тваринам інших груп 
протягом часу ЦО на тлі ВЛД щоденно вво-
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дили внутрішньошлунково через зонд 1 мл 
20%-й водний розчин фруктози («плацебо», 
контроль ІІ), EGCG та кверцетин (“Sigma-
Aldrich, Inc.”, США) у дозі 40 та 200 мг/кг 
відповідно. Біофлавоноїди вводили разом 
з вуглеводами (20%-м водним розчином 
фруктози), що збільшує їхню розчинність і 
біодоступність [15].

ВЛД застосовували для годування щурів 
упродовж 2 міс: тваринам призначали 20%-й 
водний розчин фруктози для пиття та раціон 
харчування, який містив такі компоненти: ра-
фіноване пшеничне борошно – 45%, сухе зне-
жирене коров’яче молоко – 20%, крохмаль – 
10%, столовий маргарин (зі складом жирів 
72–82%) – 20%, переокиснена соняшникова 
олія – 4%, хлорид натрію – 1%. Додатково до 
цього, починаючи з 30-ї доби експерименту 
щурів піддавали ЦО інтенсивністю 1500 лк 
протягом наступних 30 днів [22]. Тварин де-
капітували під ефірним наркозом, дотримую-
чись положення «Європейської конвенції по 
захисту хребетних тварин, яких використову-
ють в експериментальних та інших наукових 
цілях» (Страсбург, 1986).

Швидкість генерації .О −
2  у гомогенаті 

печінки оцінювали при проведенні тесту з ні-
тросинім тетразолієм з використанням спек-
трофотометра Ulab 101 (Китай) з індукторами 
у вигляді нікотинамідаденіндинуклеотиду 
відновленого (НАДH, “Sigma-Aldrich Inc.”, 
США) для оцінки продукції .О −

2  дихальним 
ланцюгом мітохондрій, нікотинамідаденін-
динуклеотидфосфату відновленого (НАДФH, 
“Sigma-Aldrich, Inc.”, США) – мікросомаль-
ними монооксигеназами та NO-синтазою 
(NOS), ліпополісахариду Salmonella typhi 
(препарат «Пірогенал», фірма «Медгамал», 
РФ) – НАДФH-оксидазою лейкоцитів [23].

Загальну активність NO-синтаз (NOS) 
оцінювали за збільшенням концентрації ні-
трит-іонів після інкубації гомогенізованих 
зразків тканин печінки впродовж 30 хв в інку-
баційному розчині (2,5 мл 0,1 М Тріс-буфера, 
0,3 мл 320 ммоль/л водного розчину L-арні-
ніну та 0,1 мл 1 ммоль/л розчину НАДФН) 

[24]. Одразу після змішування 10%-го гомо-
генату з інкубаційним розчином оцінювали 
початкову концентрацію нітритів у реакції 
з сульфаніловою кислотою та α-нафтиламі-
ном, у результаті якої утворюються похідні 
червоного кольору (азобарвники), інтенсив-
ність забарвлення який пропорційна вмісту 
нітрит-іонів. Для цього до 0,2 мл розчину, 
відібраного для первинної оцінки нітритів, 
додавали 1,8 мл дистильованої води, а далі 
0,2 мл 1%-ї сульфанілової кислоти і через 
10 хв – 0,2 мл 0,1%-го α-нафтиламіну. Вміст 
нітрит-іонів вимірювали за допомогою спек-
трофотометра Ulab 101 (Китай) при довжині 
хвилі 540 нм. Після 30 хв інкубації реакцію 
зупиняли додаванням 0,02 мл 0,02%-го азиду 
натрію та оцінювали кінцеву концентрацію 
нітритів. Для визначення активності кон-
ститутивних NO-синтаз (cNOS) до розчину, 
відібраного для первинної оцінки нітритів, 
додавали селективний інгібітор iNOS у ви-
гляді 0,1 мл 1%-го розчину гідрохлориду 
аміногуанідину (98%, “Sigma-Aldrich, Inc.”, 
США) [25]. Активність iNOS оцінювали 
відніманням величини активності cNOS від 
значення загальної активності NOS. Для 
визначення здатності cNOS у неспряженому 
стані продукувати .О −

2  розраховували індекс 
спряження цього ізоферменту як відношення 
його активності до швидкості вироблення .О −

2  
НАДФH-залежними електронно-транспорт-
ними ланцюгами. Утворення пероксинітриту 
оцінювали за вмістом  у гомогенаті печінки 
пероксинітритів лужних та лужноземельних 
металів, використовуючи їхню реакцію з йо-
дидом калію при рН 7,0 в 0,2 М фосфатному 
буфері з таким самим рН [24].

Отримані результати статистично об-
робляли з використанням пакета програм 
Microsoft Office Excel з розширенням Real 
Statistics. Для перевірки розподілу на нор-
мальність було застосовано розрахунок 
критерію Шапіро-Уілка. Оскільки варіаційні 
ряди відповідали нормальному розподілу, то 
для їх порівняння використовували критерій 
t Стьюдента для незалежних вибірок. 
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РЕЗУЛЬТАТИ ТА ЇХ ОБГОВОРЕННЯ

При ЦО щурів за умов їх утримання на ВЛД 
вірогідно збільшувалася продукція .О −

2  у 
тканинах печінки НАДФH-залежними елек-
тронно-транспортними ланцюгами (мікросо-
мальними монооксигеназами та NOS) – у 1,93 
раза, дихальним ланцюгом мітохондрій – у 
1,89 раза, а також лейкоцитарною НАДФH-
оксидазою – вдвічі порівняно з контролем І 
(табл. 1).

У патогенезі оксидативного стресу зна-
чне місце займає активація транскрипцій-
ного фактора NF-κB [11]. Це, з одного боку, 
пов’язано з особливостями ВЛД, компоненти 
якої – неетерифіковані жирні кислоти – здатні 
викликати індукцію цього сигнального шляху 
через послідовну активацію Тoll-подібних 
рецепторів 2-го і 4-го типів та IκB-кіназного 
комплексу [26]. Цьому сприяє ліпогенна 
природа фруктози, яка може підвищувати екс-
пресію генів синтази жирних кислот, ацил-ко-
ензим А карбоксилази, стероїл-коензим А 
десатурази-1, а також зменшувати активність 
коактиватора-1α/β рецептора, що активується 
проліфераторами пероксисом-γ (PGC-1α/β) 
[27]. З іншого боку, активація NF-κB стає 
можливою внаслідок індукованої ЦО зміни 
експресії генів циркадіанного осцилятора 
[1, 8]. Це викликає експресію низки генів, 
що кодують синтез прооксидантних протеї-
нів (мікросомальних монооксигеназ Cyp7b, 

Cyp2E1, Cyp2C11, ксантиноксидоредуктази, 
НАДФH-оксидази 2, iNOS, циклооксигенази 
2, 5-ліпоксигенази тощо) [28]. NF-κB-залеж-
на продукція прозапальних цитоків також 
сприяє розвитку оксидативного стресу [28].

Застосування біофлавоноїдів, здатних 
пригнічувати NF-κB, виявила їхню здат-
ність істотно обмежувати генерацію .О −

2  
у тканинах печінки. Так, введення EGCG і 
кверцетину за умов експерименту вірогідно 
зменшувало у тканинах печінки продукцію 
.О −

2  мікросомальними монооксигеназа-
ми та NOS – на 39,1 та 40,1%, дихальним 
ланцюгом мітохондрій – на 37,2 та 34,4%, 
НАДФH-оксидазою лейкоцитів – на 35,0 та 
32,1% порівняно з відповідними результата-
ми контролю ІІ.

Як наведено вище, синтез мікросомаль-
них монооксигеназ та НАДФH-оксидази 
лейкоцитів залежить від активації NF-κB, 
пригнічення якої біофлавоноїдами законо-
мірно обмежує вироблення АФК. Водночас 
EGCG і кверцетин зменшують у тканинах 
печінки продукцію .О −

2  дихальним ланцю-
гом мітохондрій. Наявність у флавоноїдів 
хінонної структури надає їм окиснюваль-
но-відновлювальні властивості та здатність 
переносити електрони від дегідрогеназ та 
піридиннуклеотидів через убіхінон [29]. 
Завдяки цьому усувається перевідновленість 
клітин, що покращує електронно-транспорт-
ну функцію мітохондріального ферментного 
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Таблиця 1. Вплив біофлавоноїдів на продукцію супероксидного аніон-радикала різними джерелами в тканинах 
печінки за умов цілодобового освітлення та призначення щурам вуглеводно-ліпідної дієти (M ± m)

Джерела генерації .О −
2 , 

нмоль/г·с

Інтактні 
тварини

(контроль І)

Сполуки, які вводили за умов цілодобового освітлення  
тварин та вуглеводно-ліпідної дієти

Плацебо
(контроль ІІ)

Епігалокатехін-3- 
галат

Кверцетин

Мікросомальні моноокси-
генази та NO-синтазою

22,05 ± 0,66 42,57 ± 0,81 * 25,92 ± 0,62 ** 25,51 ± 0,55 *,**

Дихальний ланцюг мі-
тохондрій

26,98 ± 0,74 50,95 ± 0,92 * 32,00 ± 0,77 *,** 33,41 ± 1,04 *,**

НАДФH-оксидаза лейко-
цитів

1,37 ± 0,07 2,74 ± 0,06 * 1,78 ± 0,04 *,** 1,86 ± 0,06 *,**

Примітка (тут і в табл. 2): *Р < 0,05 порівняно зі значеннями контролю І; **Р < 0,05 порівняно зі зна-
ченнями контролю ІІ
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комплексу I та зменшує ризик вироблення 
мітохондріями АФК [30].

ЦО щурів за умов їх утримання на ВЛД 
вірогідно збільшувало у тканинах печінки 
загальну активність NOS – у 2,35 раза, а актив-
ність її індуцибельного ізоферменту – у 2,57 
раза порівняно з контролем І (табл. 2). Актив-
ність cNOS, навпаки, знижувалася – в 1,7 раза.

Відомо, що експресія гена iNOS регу-
люється NF-κB [28], причому цей процес 
знаходиться під гальмівним контролем мела-
тоніну [31]. Тому за умов індукованої ЦО гі-
помелатонінемії рівень iNOS та її активність 
закономірно збільшуються.

Вірогідне зменшення за умов експери-
менту індексу спряження cNOS (у 1,83 раза) 
підтверджує роль НАДФH-залежних електро-
нно-транспортних ланцюгів, які також нале-
жать NOS, у генерації додаткової кількості 
.О −

2 . У неспряженому стані cNOS виробляє 
.О −

2  замість оксиду азоту (NO), що зазвичай 
виникає при нестачі потрібних для функці-
онування ферменту субстратів (L-аргініну, 
О2) і кофактора тетрагідробіоптерину [32]. 
Одночасне надмірне утворення .О −

2  та NO 

супроводжується збільшенням концентрації 
агресивної АФА – пероксинітриту, на що 
вказує достовірне збільшення концентрації у 
тканинах печінки пероксинітритів лужних та 
лужноземельних металів – у 1,68 раза.

Введення EGCG і кверцетину за умов ЦО 
тварин та утримання на ВЛД вірогідно змен-
шувало у тканинах печінки загальну актив-
ність NOS на 46,7 і 36,2%, активність iNOS 
– на 49,6 і 39,0% порівняно з відповідними 
значеннями контролю ІІ. Активність cNOS за 
цих умов зростала в обох випадках у 2,9 раза. 

Застосування біофлавоноїдів значно 
покращувало спряженість cNOS, оскільки 
індекс спряження цього ізоферменту зростав 
при введенні EGCG і кверцетину в 4,5 та 4,7 
раза порівняно з відповідними результатами 
контролю ІІ. 

Наслідком обмеження вироблення .О −
2  та 

NO було зниження концентрації пероксиніт-
ритів, яка при застосуванні EGCG і кверцети-
ну за умов експерименту вірогідно зменшува-
лася на 30,5 і 34,3% порівняно з відповідними 
значеннями контролю ІІ. Це створює умови 
для більш ефективного функціонування NO 

Таблиця 2. Вплив біофлавоноїдів на утворення активних форм азоту в тканинах печінки за умов цілодобового 
освітлення та призначення щурам вуглеводно-ліпідної дієти (M ± m)

Показники
Інтактні 
тварини

(контроль І)

Сполуки, які вводили за умов цілодобового освітлення 
тварин та вуглеводно-ліпідної дієти

Плацебо
(контроль ІІ)

Епігалокатехін- 
3-галат

Кверцетин

Загальна активність NO-
синтази, мкмоль NО −

2 /г·хв
8,42 ± 0,88 19,84 ± 1,28* 10,58 ± 1,68** 12,66 ± 1,14*,**

Активність конститутивних 
ізоформ NO-синтази,
мкмоль NО −

2 /г·хв
0,81 ± 0,03 0,24 ± 0,02* 0,70 ± ,02*,** 0,70 ± 0,03*,**

Активність індуцибельної 
ізоформи NO-синтази,
мкмоль NО −

2 /г·хв
7,61 ± 0,87 19,6 ± 1,28* 9,88 ± 1,68** 11,96 ± 1,15*,**

Індекс спряження конститу-
тивних ізоформ  
NO-синтази

0,037 ± 
0,002

0,006 ± 0,001* 0,027 ± 0,001*,** 0,028 ± 0,001*,**

Вміст пероксинітритів 
лужних та лужноземельних 
металів, мкмоль/г

1,42 ± 0,05 2,39 ± 0,08* 1,66 ± 0,05*,** 1,57 ± 0,05**

Вплив епігалокатехін-3-галату та кверцетину на утворення активних форм кисню та азоту в печінці щурів 
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як сигнальної молекули, що реалізується че-
рез гуанілатциклазний механізм [14],

Окрім зазначених ефектів біофлавоно-
їди можуть обмежувати вміст АФК/АФА 
у тканинах як безпосередні скевенджери . 

.О −
2 , пероксинітриту та гідроксильного ра-

дикала.  Є дані, що вони секвеструють іони 
металів, що беруть участь у оксидації [29]. 
Відомі антиоксидантні властивості EGCG і 
кверцетину пов’язані також з наявністю в їх 
структурі слабких фенольних гідроксильних 
груп, які легко віддають свій атом водню при 
взаємодії з вільними радикалами [13, 29], 
та з індукцією антагоністичної щодо NF-κB 
сигнальної системи Nrf2 – ARE [17, 18]. До 
того ж, більшість флавоноїдів, у т.ч. кверце-
тин та EGCG, є інгібіторами циклооксигенази 
та ліпоксигенази, які активують окиснення 
арахідонової кислоти з утворенням простаг-
ландинів і лейкотрієнів [13, 15, 29].

Здатність біофлавоноїдів обмежувати 
оксидативно-нітрозативний стрес у тканинах 
печінки за умов експерименту обґрунтовує 
доцільність подальшого їх дослідження як 
потенційних безпечних засобів лікування та 
попередження патології печінки при дії пато-
генних чинників «західного» способу життя 
(відповідної дієти, порушення циркадіанних 
ритмів).

ВИСНОВКИ

1. Цілодобове освітлення щурів упродовж 
30 діб на тлі 60-денного утримання тварин 
на дієті, збагаченій вуглеводами та жирами, 
супроводжується зростанням у тканинах 
печінки продукції активних форм кисню 
та азоту, на що вказує зростання швидкості 
вироблення супероксидного аніон-радикала 
НАДФH-залежними електронно-транспорт-
ними ланцюгами (мікросомальними моно-
оксигеназами та конститутивними NO-син-
тазами у неспряженому стані), дихальним 
ланцюгом мітохондрій та НАДФH-оксидазою 
лейкоцитів, загальної активності NO-синта-
зи та активності її індуцибельної ізоформи, 

концентрації пероксинітритів.
2. Введення за умов експерименту біофла-

воноїдів – епігалокатехін-3-галату та кверце-
тину – ефективно обмежує у тканинах печін-
ки утворення активних форм кисню та азоту, 
а саме швидкість продукції супероксидного 
аніон-радикала різними джерелами (НАДФH-
залежними мікросомальними монооксиге-
назами та конститутивними NO-синтазами 
у неспряженому стані, дихальним ланцюгом 
мітохондрій та НАДФH-оксидазою лейко-
цитів), пригнічує активність NO-синтази за 
рахунок її індуцибельної ізоформи, зменшує 
концентрацію пероксинітритів.

The authors of this study confirm that the research 
and publication of the results were not associated 
with any conflicts regarding commercial or 
financial relations, relations with organizations 
and/or individuals who may have been related to 
the study, and interrelations of co-authors of the 
article.
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The purpose of this study is to investigate the effects of 
bioflavonoids, epigallocatechin-3-gallate (EGCG) and 
quercetin, on the production of reactive oxygen and nitrogen 
species in the liver of rats under round-the-clock light 
exposure with an intensity of 1500 lux for 30 days while 
being kept on carbohydrate-lipid diet (20% fructose solution 
and appropriate food) for 60 days. In the liver tissues, the rate 
of the superoxide anion production by NADPH-dependent 
electron transport chains (microsomal monooxygenases 
and constitutive uncoupled NO synthases) increased by 
1.93 times, by the mitochondrial respiratory chain by 1.89 
times, and it was doubled by leukocyte NADPH-oxidase.  
The total activity of NO synthase was increased by 2.35 
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times, the activity of its inducible isoform increased by 2.57 
times, and the concentration of alkali and alkaline earth 
metals peroxynitrites elevated by 1.68 times. Administration 
of bioflavonoids-epigallocatechin-3-gallate and quercetin-
significantly restrained the rate of superoxide anion production 
in the liver tissues by microsomal monooxygenases and NO 
synthase by 39.1 and 40.1%, by the mitochondrial respiratory 
chain by 37.2 and 34.4%, by leukocyte NADPH-oxidase by 
35.0 and 32.1%, respectively. Epigallocatechin-3-gallate and 
quercetin inhibited the total activity of NO-synthase by 46.7 
and 36.2%, the activity of its inducible isoform by 49.6 and 
39,0%, increased the activity of the constitutive isoenzyme 
NO-synthase by 2.9 times and its coupling index by 4.5 and 
4.7 times. Additionally, administration of these bioflavonoids 
lowered the concentration of peroxynitrites of alkali and 
alkaline earth metals by 30.5 and 34.3% compared to the 
respective values obtained in the group of rats, which did 
not receive the bioflavonoids, but were exposed to light and 
carbohydrate-lipid-rich diet. We suggest that epigallocatechin-
3-gallate and quercetin in the above experimental conditions 
are effective means to restrain the formation of reactive oxygen 
and nitrogen species in the liver tissue.
Key words: round-the-clock light; carbohydrate-lipid diet; 
metabolic syndrome; reactive oxygen and nitrogen species; 
bioflavonoids; epigallocatechin-3-gallate; quercetin.
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