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ВПЛИВ СОЛЕЙ ВАЖКИХ МЕТАЛІВ НА БІОХІМІЧНІ ПОКАЗНИКИ КРОВІ
ЩУРІВ РІЗНИХ ВІКОВИХ ГРУП
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У роботі представлені результати дослідження біохімічних показників щурів різних
вікових груп в умовах комплексного отруєння солями свинцю, міді, заліза, цинку, марганцю
протягом 1 та 2 місяців. Встановлено, що вживання солей важких металів підвищує
активність досліджуваних ферментів крові, рівень глюкози, концентрацію сечовини та
креатиніну та знижує рівень триацилгліцеролів.
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В работе представлены результаты исследования биохимических показателей крыс
разных возрастных групп в условиях комплексного отравления солями свинца, меди, железа,
цинка, марганца на протяжении 1 и 2 месяцев. Установлено, что употребление солей
тяжелых металлов повышает активность исследуемых в крови ферментов, уровень глюкозы,
концентрацию мочевины и креатинина и снижает уровень триацилглицеролов.

Ключевые слова: соли тяжелых металлов, сыворотка крови, крысы, биохимические
показатели.

ВСТУП
Активна діяльність людини, спрямована насамперед на розвиток науково–

технічного прогресу, створила ряд умов, що ставлять під загрозу життя і розвиток
живих організмів. Перш за все, це стосується забруднення навколишнього
середовища токсичними сполуками, яке є результатом господарської діяльності
людини. До таких речовин належать важкі метали (ртуть, свинець, кадмій, кобальт,
мідь, олово, залізо тощо), які потрапляють в організм людини і тварин з водою та
продуктами харчування. Ціла низка цих хімічних речовин належить до
мікроелементів, що повинні постійно надходити в живі організми та забезпечувати
нормальне проходження метаболічних процесів. Досить невеликі концентрації цих
речовин у природі створили адаптаційний механізм , який полягає у тому, що клітини
здатні накопичувати ці важливі для обміну сполуки (мідь, цинк, марганець, залізо). У
разі зростання концентрації хімічних елементів, що надходять з навколишнього
середовища, відбувається перевантаження клітин, у тому числі й важкими металами.
Відповідно активуються токсичні ефекти надмірного їх накопичення [1- 6].

Віковий аспект тварин є одним із багатьох важливих чинників, який впливає на
розвиток токсичного ефекту в організмі. Кожному періоду життя властиві певні
особливості розподілу та рівня накопичення  важких металів [7].

Основна маса досліджень спрямована на вивчення змін біохімічних показників
крові в умовах гострого експерименту при дії окремих металів. Даних, що
стосуються реакції організму експериментальних тварин за умов субхронічного
експерименту, в літературі недостатньо. Крім того, практично не вивчена одночасна
дія комбінації деяких важких металів [8, 9, 10, 11].

Існування вищезазначеної екологічної проблеми і факту токсичності важких
металів для живих організмів стимулювали розвиток наукової думки саме в напрямку
активного вивчення метаболічних, фізіологічних, морфологічних аспектів впливу
високих концентрацій та комбінованої дії цих хімічних елементів.

Метою нашої роботи було вивчення біохімічних показників крові щурів в умовах
комплексного отруєння солями свинцю, міді, заліза, цинку, марганцю у віковому
аспекті.

МАТЕРІАЛИ ТА МЕТОДИ ДОСЛІДЖЕННЯ
Експеримент проведений на 120 білих лабораторних щурах – самцях молодого,

зрілого та старечого віку, які були поділені на ІІ серії.
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I серія (60 щурів) – тварини трьох вікових груп, по 10 тварин у кожній групі
(молоді щурі – 3 та 4 місячного віку, зрілі щурі - 8 та 9 місячного віку, старі щурі - 20
та 21 місячного віку), у питну воду яких додавали надлишкову суміш солей важких
металів (свинцю, заліза, міді, цинку, марганцю) протягом 1 та 2 місяців. Підбір
концентрації солей здійснювали з урахуванням даних щодо забруднення важкими
металами окремих районів Сумської області [12].

ІІ серія (60 щурів) – контрольна, за якої увійшли інтактні щурі усіх вікових груп,
що споживали питну воду стандартної якості. Показники лабораторних даних
інтактних тварин брали за норму.

Групи відбирали методом рандомізації. Експерименти проводили відповідно до
конвенції Ради Європи щодо захисту хребетних тварин, яких  використовують у
наукових цілях, та норм біомедичної етики і «Загальних етичних принципів
експериментів на тваринах», ухвалених Першим національним конгресом з біоетики
(Київ, 2001) [13]. Матеріалом для досліджень була сироватка змішаної крові. Кров
забирали у тварин через 1 та 2 місяці вживання води з надлишковою сумішшю
важких металів шляхом декапітації під легким ефірним наркозом.

Активність ферментів (аспартатамінотрансферази (АсАТ),
аланінамінотрансферази (АлАТ), лактатдегідрогенази (ЛДГ), гама–
глютамінамілтрансферази (ГГТ), лужної фосфатази (ЛФ)), концентрацію
триацилгліцеролів (ТАГ), сечовини, креатиніну, глюкози визначали в сироватці крові
на автоматичному аналізаторі ”Cormay plus”.

Результати досліджень були оброблені загальноприйнятими методами варіаційної
статистики за допомогою комп’ютерної програми MS Excel із використанням
t–критерію Стьюдента та x2-критерію Пірсона, реалізованого на мові С, з
використанням алгоритму розрахунку, взятого із праці Є.В.Сидоренка [14].
Відмітимо, що при статистичному аналізі даних за критерієм х2 Пірсона
порівнюються не абсолютні значення отриманих результатів, а їх зміни відносно
контролю, значення якого відрізняється у різних вікових групах.

РЕЗУЛЬТАТИ ДОСЛІДЖЕННЯ
Кількісні і якісні характеристики отриманих результатів дозволяють провести

аналіз біохімічних показників крові щурів у двох напрямках. Перший (1) – це
кількісне порівняння значень у контрольній та експериментальних серіях, а другий
(2) – це характеристика зв'язку змін біохімічних показників з віком тварин і терміном
вживання солей важких металів.

1. При аналізі лабораторних параметрів крові молодих тримісячних тварин
встановлено, що при вживанні води з солями важких металів протягом 1 місяця
відмічаються достовірне підвищення рівня глюкози на 43 % (р < 0,001), зниження
рівня ТАГ на 49% (р < 0,001). Концентрація сечовини достовірно збільшилася на
47,6%, креатиніну – на 46,0 %, достовірність останніх відповідає р < 0,001.
Підвищення рівня сечовини та креатиніну в сироватці крові свідчить про порушення
функціонування ниркового фільтра, що збігається з літературними даними [15].

Відомо, що визначення у сироватці крові ферментативної активності набуло
провідного значення серед біохімічних досліджень, спрямованих на оцінку стану
окремих органів та організму в цілому [15, 16]. Вживання щурами солей важких
металів протягом 1 місяця призвело до збільшення ферментативної активності
ферментів, у тому числі лактатдегідрогенази у 2 рази. Відомо, що збільшення
каталітичної активності цього клітинного ферменту в крові спостерігається при
руйнації плазматичних мембран уражених тканин. У експериментальних тварин
спостерігали також підвищення ферментів цитолізу – АсАТ, АлАТ - в 3,8 раза та в
3,6 раза відповідно (р < 0,001). Поряд із підвищенням активності вищезгаданих
ферментів також відбувалося збільшення рівня лужної фосфатази в 1,3 раза
(р < 0,001). Про токсичне ураження тканин, у першу чергу печінки та нирок, також
свідчить про збільшення активності ГГТ у 2,1 раза (р < 0,001).
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Вживання молодими тваринами протягом 2 місяців солей важких металів
призвело також до зміни досліджуваних біохімічних показників крові. Вміст глюкози
збільшився на 64,5% порівняно з інтактними тваринами (р<0,001); рівень ТАГ, як і в
попередній групі дослідження, має тенденцію до зниження при даному терміні
експерименту на 25,6 % (р<0,01).

Одержані дані рівня ферментів, як і при місячному вживанні води із солями
важких металів, свідчать про підвищення їх активності: лактатдегідрогенази - в
1,6 раза, аспартатамінотрансферази – у 3 рази, аланінамінотрансферази – у 3,46 раза,
лужної фосфатази – у 2,3 раза та гама–глютамілтрансферази – в 1,4 раза порівняно з
контролем (р < 0,001). Отримані результати змін біохімічних показників у крові
молодих тварин, що вживали солі важких металів, підтверджують факт токсичного
ураження печінки та позапечінкових органів (табл. 1).

Таблиця 1 – Біохімічні показники сироватки крові молодих щурів при вживанні солей
свинцю, заліза, міді, цинку та марганцю впродовж 1 та 2 місяців

1місяць 2 місяціПоказник,
одиниця вимірювання контроль експеримент контроль експеримент

Глюкоза, ммоль/л 4,9±0,15 7,0± 0,2*** 4,2±0,17 6,9±0,2***
ТАГ, мкмоль/л 1,19±0,04 0,6±0,02** 1,05±0,02 0,78±0,01
Сечовина, млмоль/л 5,2 ±0,03 7,7±0,57*** 4,9±0,03 7,1 ±0,54***
Креатинін, ммоль/л 0,062 ±0,002 0,09±0,005*** 0,064±0,003 0,08±0,007***
ЛДГ, о/л 255,5 ± 14,0 520,7±12,0*** 263,7±28,1 423,5±29,9**
АсАТ, о/л 16,5 ± 1,7 63,5±2,5*** 15,07±2,4 46,7±3,8***
АлАТ, о/л 22,05± 1,7 81,2±4,9*** 19,5±2,7 67,5±5,4***
ГГТ, о/л 38,4 ±3,3 80,7±2,9*** 34,5±8,6 79,4±9,2***
ЛФ, о/л 107,5±1,8 142,1±2,9*** 105,0±2,4 148,4±5,9***

* р<0,05 - порівняно з контрольною групою;
** р<0,01 - порівняно з контрольною групою;
*** р<0,001 - порівняно з контрольною групою

Вживання зрілими щурами важких металів протягом 1 місяця призвело до
аналогічних змін біохімічних показників крові, як і у молодих тварин. Рівень
глюкози підвищився на 51,8 % (р<0,001), рівень ТАГ зменшився на 43,2 % (р<0,001) .
Вміст сечовини збільшився на 43,3 % (р<0,001), а креатиніну - на 45,9 % (р<0,001).
Відмічається збільшення ферментативної активності лактатдегідрогенази у 2 рази,
аспартатамінотрансферази – у 4,3 раза, аланінамінотрансферази – у 3,8 раза, лужної
фосфатази – в 1,33 та гамма–глютамілтрансферази – в 1,9 раза (р < 0,001).

Два місяці вживання зрілими щурами солей важких металів призвело до
підвищення рівня глюкози крові на 74,8% (р < 0,001). Концентрація ТАГ зменшилася
на 28 % (р<0,001). Аналіз азотовмісних речовин показав достовірне збільшення
сечовини на 37% (р <0,01) та креатиніну - на 39 % (р < 0,01). Виявлені знову ж таки
достовірні зміни в ферментативній активності ЛДГ, АсАТ, АлАТ, ГГ, ЛФ. Показники
підвищилися в 1,6; 4,3; 3,8; 1,9 та 1,3 раза, відповідно (р<0,001) (табл. 2).

Динаміка досліджуваних показників сироватки крові тварин старечої групи мала
подібний характер порівняно з попередніми віковими групами. Аналіз результатів
досліджень біохімічних показників крові у 20 місячних тварин показав (табл. 3), що
напрям змін залишився таким, як і в попередніх групах експериментальних щурів:
концентрація глюкози збільшилася на 29%, ТАГ – зменшилася на 50%, рівень
сечовини збільшився на 40% (р < 0,01), а креатиніну - на 29% (р < 0,01). Активність
ферментів, як і в попередніх групах тварин, підвищилася, зокрема ЛДГ - в 1,9 раза,
АсАТ - у 3,7 раза, АлАТ – у 3,3 раза, ЛФ – в 1,25 та ГГ – у 2,4 раза (р < 0,001).
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Таблиця 2 – Біохімічні показники сироватки крові зрілих щурів в умовах вживання
солей свинцю, заліза, міді, цинку та марганцю

впродовж 1 та 2 місяців
Показник, одиниця

вимірювання 1 місяць 2 місяці

контроль експеримент контроль експеримент
Глюкоза, ммоль/л 4,7± 0,12 7,1 ± 0,08*** 4,1 ± 0,2 7,1 ± 0,3**
ТАГ, мкмоль/л 1,06 ± 0,03 0,6±0,022*** 1,07 ± 0,13 0,78±0,1
Сечовина, млмоль/л 5,2 ± 0,05 7,6± 0,52*** 5,2 ± 0,34 7,1 ± 0,54**
Креатинін, ммоль/л 0,061 ± 0,003 0,089±0,003*** 0,06 ± 0,002 0,083 ± 0,004*
ЛДГ, о/л 261,0 ± 12,42 532,4± 12,5*** 263,1 ±19,3 420,1 ± 36,4**
АсАТ, о/л 17,0 ± 1,5 73,4 ± 4,9*** 22,1 ± 2,1 48,0 ± 4,5***
АлАТ, о/л 23,2 ± 2,3 89,4± 4,4*** 23,8 ± 2,16 70,6 ± 5,5***
ГГТ, о/л 40,8± 2,0 78,1± 3,7*** 40,4±4,5 83,5± 10,1**
ЛФ, о/л 109,3 ± 2,6 145,8 ± 4,4*** 109,9±2,3 148,3 ± 7,2***

* р<0,05 - порівняно з контрольною групою; ** р<0,01 - порівняно з контрольною
групою; *** р<0,001 - порівняно з контрольною групою

Таблиця 3 – Біохімічні показники сироватки крові щурів старечого віку в умовах
вживання солей свинцю, заліза, міді, цинку та марганцю протягом 1 та 2 місяців

1 місяць 2 місяціПоказник, одиниця
вимірювання контроль експеримент контроль експеримент

Глюкоза, ммоль/л 6,1 ± 0,15 7,9 ± 0,11*** 6,0 ± 0,2 8,2 ± 0,1***
ТАГ,мкмоль/л 1,2 ± 0,045 0,5±0,1*** 1,4± 0,03 0,7±0,1***
Сечовина, млмоль/л 5,3 ± 0,03 7,4 ± 0,5*** 4,9 ± 0,5 6,9 ± 0,3***
Креатинін, ммоль/л 0,071 ± 0,002 0,091 ±,001*** 0,073 ± 0,002 0,1 ± 0,008***
ЛДГ, о/л 298,0 ± 15,6 566,2 ±46,1*** 310±12,9 500,1 ± 47,1***
АсАТ, о/л 21,7 ± 1,36 78,2 ± 5,1*** 24,2±1,8 54,5 ± 5,1***
АлАТ, о/л 30,5 ± 2,7 101,1 ± 5,3*** 29,5± 0,9 89,0 ± 6,3***
ГГТ, о/л 40,4 ± 2,1 97,5 ± 3,5*** 40,9 ± 2,0 100,7 ± 6,2***
ЛФ, о/л 90,5 ± 1,7 149,4 ± 6,1*** 92,1±1,9 150,2 ± 7,3***

* р<0,05 - порівняно з контрольною группою; ** р<0,01 - порівняно з контрольною
группою; *** р<0,001 - порівняно з контрольною групою

При вживанні щурами старечого віку протягом 2 місяців солей важких металів
спостерігали зміни параметрів крові, які подібні до таких у щурів інших вікових груп
при даному терміні затравки. Так, рівень глюкози підвищився на 36,5%, це менше,
ніж у групі молодих та зрілих щурів, але тенденція до зростання зберігається. Рівень
триацилгліцеролів зменшується на 45 % (р < 0,001).

Згідно з отриманими результатами після вживання води із солями важких металів
активність ферментів підвищилася, зокрема, лактатдегідрогенази - в 1,6 раза,
аспартатамінотрансферази - у 2,25 раза, аланінамінотрансферази – у 3 рази, лужної
фосфатази – в 1,2 та гама–глютамілтрансферази – в 1,9 раза, дані показники
достовірні (р < 0,001).

При характеристиці залежності змін біохімічних показників від віку тварин та
терміну вживання солей важких металів, згідно із статистичним аналізом з
використанням х2 Пірсона, зміни показників сечовини та лужної фосфатази не
залежать ні від віку тварин, ні від терміну вживання солей важких металів.
Концентрації креатиніну впродовж одного місяця вживання важких металів
достовірно відрізняються між собою у молодих та зрілих тварин (p < 0,01) із більш
високими значеннями у молодих щурів, а після двох місяців вживання зміна
концентрації у зрілих є достовірно вираженою порівняно з іншими віковими
группами, і вона має менше значення для зрілих тварин.
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Концентрація глюкози та рівень ТАГ при вживанні питної води з солями важких
металів протягом одного місяця не мають вікової залежності, а при вживанні
впродовж двох місяців зміна концентрації глюкози у крові зрілих тварин має
достовірно більше значення (p < 0,05) порівняно зі старими щурами, а зміна рівня
ТАГ є достовірно вищою у тварин старечого віку (p < 0,05).

Зміна активності ЛДГ найменше виражена у зрілих тварин при обох термінах
вживання солей важких металів (p < 0,01). У той самий час ферментативна активність
АсАТ при одному місяці вживання найбільша у зрілих (p < 0,05) порівняно з
молодими, а при двох місяцях вживання солей– у молодих (p <0,01) відносно інших
вікових груп. Зміни АлАТ найбільше виражені у тварин зрілого віку порівняно зі
старими (p < 0,05) при вживанні води з солями важких металів впродовж одного
місяця. Такі ж результати отримані при дослідженні рівня активності ГГТ.

Зміни біохімічних показників свідчать про порушення функціонального стану
печінки та позапечінкових тканин під дією комплексу солей важких металів.
Підвищення рівня глюкози свідчить про зниження толерантності тканин до цього
моносахариду. На нашу думку, перш за все, це пов’язано з порушенням
функціонування мембранних транспортних систем клітин та ферментативних
процесів утилізації глюкози. Зменшення концентрації ТАГ також може бути
результатом зниження синтетичної функції печінки, насамперед порушення синтезу
ЛПДНЩ. Збільшення концентрації сечовини та креатиніну свідчить про токсичне
ураження нирок. Підвищення активності ЛДГ, АсАТ, АлАТ, ЛФ, ГГТ у сироватці
крові щурів свідчить про значні пошкодження клітин печінки, підшлункової залози,
серця та інших органів і, як наслідок, вихід цих ензимів через порушені клітинні
мембрани у кров.

Отримані показники підтверджують дані, що більшість важких металів
проявляють деструктивну і токсичну дію на окремі сполуки та на цілі системи
органів живих організмів [17, 18].

ВИСНОВКИ
1. Комплексна дія солей важких металів у надлишковій концентрації має

токсичний ефект, про що свідчать зміни біохімічних показників крові щурів
експериментальної серії.

2. Токсичне ураження тканин під дією комплексу солей важких металів
призводить до різних вікових залежностей змін біохімічних показників. Рівень
сечовини та активності лужної фосфатази не залежить ні від віку тварин, ні від
терміну вживання солей важких металів. Для деяких показників, а саме: ТАГ,
глюкоза, АлАТ, ГГТ – мають місце слабо виражені вікові залежності для окремих
вікових груп і термінів вживання металів. Найбільша вікова залежність виражена у
креатиніну, ЛДГ і АсАТ після двох місяців вживання солей важких металів. У
перших двох показників це має місце для зрілих щурів, а для останнього – для
молодих тварин. Після одного місяця вживання вікова залежність для креатиніну і
АсАТ є слабо вираженою, а для ЛДГ зрілі тварини мають найменшу зміну даного
показника.

3. Визначення змін окремих біохімічних показників може бути використане для
пошуку ефективних засобів лікування та корекції станів, що обумовлені
комплексним токсичним ураженням важкими металами.

SUMMARY
HEAVY METALS IMPACT ON BIOCHEMICAL INDICES OF BLOOD OF RATS OF DIFFERENT

AGE GROUPS
O.A. Prikhodko
Medical Institute of Sumy State University,  Sumy

The results of the study of biochemical parameters in rats of different age groups in a complex poisoning with
lead, copper, iron, zinc, manganese during 1 and 2 months are given in the article. It was established that the use
of salts of heavy metal increases the activity of investigated in blood enzymes, glucose level, concentration of urea
and creatinine and decreases the level of triacyl glycerols.
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