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ТУБУЛО-ІНТЕРСТИЦІЙНИЙ СИНДРОМ — ОСНО-

ВА ШВИДКОГО ПРОГРЕСУВАННЯ І РОЗВИТКУ ХРО-
НІЧНОГО ПАТОЛОГІЧНОГО ПРОЦЕСУ НИРОК

На основі даних літератури обгрунтовано положення
про тубуло-інтерстиційний синдром як основу швидкого
прогресування та розвитку хронічного патологічного про-
цесу нирок.
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TUBULO-INTERSTITIAL SYNDROM IS A BASIS FOR

RAPID PROGRESSING AND DEVELOPMENT OF A
CHRONICAL PATHOLOGICAL PROCESS IN THE
KIDNEY

On the basis of literature data the tubulo-interstitial
syndrom was considered as a basis for rapid progressing and
development of a chronical pathological process in the kidney.

Key words: kidney, tubulo-interstitial syndrom.

Важкі метали належать до
екоцидних і біоцидних ксенобіо-
тиків, яким притаманна висо-
ка біохімічна активність і ток-
сичність. Згідно з літературни-
ми даними, у майбутньому
важкі метали можуть стати
більш небезпечними, ніж відхо-
ди атомних електростанцій, і
посісти перше місце за небез-
пекою чи розділити його з пе-
стицидами. У зв’язку з цим яв-
ляє інтерес дослідження впливу
цих токсикантів на живі орга-
нізми і пошуки засобів анти-
дотної терапії.
До найбільш небезпечних

важких металів зараховують
кадмій, токсичність якого під-
тверджують літературні дані
[1–4]. Виявлено як специфічні,
так і неспецифічні  зміни в
людському організмі під дією
кадмію: зниження маси тіла,
порушення функції нирок і пе-
чінки, зміни в кістковій тканині.
У клітинах кадмій проникає до
мітохондрій, ядра, лізосом, бло-
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кує SH-групи ферментів, впли-
ває на проникність клітинної
мембрани. Незважаючи на
значну кількість наукових до-
сліджень, первинну локаліза-
цію біохімічних ушкоджень,
які пов’язані з токсичною дією
кадмію, не встановлено.
Оскільки в науковій літера-

турі є дані щодо високої кон-
центрації кадмію в еритроцитах
[5] і виявлено тенденцію до на-
копичення в процесі кадміозу,
важливими, на нашу думку, є
дослідження функціонального
стану еритроцитів. Проведені
раніше [8; 9] дослідження свід-
чать про вірогідні зміни систе-
ми еритрону і деяких метабо-
лічних процесів у еритроциті
під дією іонів кадмію. Еритро-
цити одними з перших включа-
ються у формування реакції
організму у відповідь на ушко-
дження, тому за їх метаболіч-
ними порушеннями роблять вис-
новок про глибину патологічно-
го процесу. Провідна роль у

підтримуванні гомеостазу ор-
ганізму в цілому і еритроцитів
зокрема належить еритроци-
тарній мембрані. Встановлено,
що мембрана еритроцитів за
своєю будовою подібна до клі-
тинних мембран внутрішніх
органів. У зв’язку з цим, дослі-
джуючи вплив на мембрану
еритроцитів, можна опосередко-
вано оцінювати стан клітинних
мембран внутрішніх органів.
Зважаючи на це, метою нашо-
го дослідження було вивчення
стану еритроцитарних мемб-
ран у процесі експерименталь-
ної кадмієвої інтоксикації та
при корекції її унітіолом.

Матеріали та методи
дослідження

Дослідження проводили на
нелінійних щурах-самцях ма-
сою 140–180 г, які були поділені
на три групи: І група — ін-
тактні тварини, ІІ група — тва-
рини, яким внутрішньом’язово
вводили хлорид кадмію (CdCl2)
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протягом 10 днів дозою 1200
мкг/кг маси тіла, ІІІ група —
тварини, яким після хлориду
кадмію вводили унітіол дозою
5 мг/кг маси тіла протягом
14 днів. Тварин утримували на
звичайному раціоні віварію.
Матеріал для дослідження за-
бирали під легким ефірним
наркозом на 14-ту добу після
завершення введення CdCl2.
Кислотну резистентність

еритроцитарних мембран ви-
значали за методом Терскова і
Гітельзона [6].
Екстракцію ліпідів і газо-

хроматографічний аналіз спек-
тра жирних кислот ліпідів про-
водили на газовому хромато-
графі «Цвет» в ізотермічному
режимі з полум’яіонізаційним
детектором за методикою, опи-
саною в літературі [7]. Кіль-
кісну оцінку спектра жирних
кислот ліпідів проводили за
методом нормування площин і
визначали частки кислот у від-
сотках. У жирнокислотному
складі еритроцитів було іден-
тифіковано такі інформативні
жирні кислоти (ЖК): С16:0 —
пальмітинова, С18:0 — стеари-
нова, С18:1 — олеїнова, С18:2 —
лінолева, С18:3 — ліноленова,
С20:4 — арахідонова, С20:3 —
ейкозотрієнова, С16:1 — пальмі-
тоолеїнова. Визначали суму
насичених, ненасичених (НЖК)
та поліненасичених жирних
кислот (ПНЖК).
Отримані експериментальні

дані обробляли статистично з
використанням коефіцієнта
Стьюдента за стандартною ме-
тодикою.

Результати дослідження
та їх обговорення

Результати проведених на-
ми досліджень свідчать про те,
що в процесі кадмієвої інток-
сикації спостерігається зміна
кислотної резистентності у бік
високостійких еритроцитів з
одночасним зниженням рівня
низько- і середньостійких клі-
тин (таблиця). Аналіз кислот-
них еритрограм щурів за умов
корекції кадмієвої інтоксикації
унітіолом свідчить про менш

виражені зміни в популяції ерит-
роцитів порівняно з тваринами,
які не отримували антидотну
терапію. Зокрема, рівень се-
редньостійких еритроцитів
у ІІІ групі тварин становив
(50,53±0,10) %, (43,99±0,16) %
— у ІІ групі і (54,04±0,39) %
— в інтактних тварин. Вміст
високостійких еритроцитів за
умов інтоксикації кадмієм
зростає в 1,9 разу, а рівень
еритроцитів підвищеної стій-
кості відповідно — в 1,3 разу.
Порівняльний аналіз вмісту
цих груп еритроцитів за умов
корекції унітіолом свідчить
про те, що рівень високостій-
ких клітин не зазнав вірогідних
змін, а рівень еритроцитів під-
вищеної стійкості становив
(21,68±0,07) % при (24,42±0,52) %
у здорових тварин.
Правобічне зрушення ерит-

рограм за умов кадміозу може
свідчити про підвищення у
крові вмісту «молодих» форм
еритроцитів і ретикулоцитів,
стійких до дії кислих буферних
розчинів, незважаючи на змен-
шення загальної кількості ерит-
роцитів у крові. Проведені нами
дослідження [9] свідчать про
зменшення кількості еритро-
цитів на 14-ту добу після завер-
шення введення CdCl2 до
(3,99±0,04)·1012 /л при (4,43±
0,06)·1012 /л в інтактних тва-
рин. Очевидно, зменшення за-
гальної кількості еритроцитів
може бути зумовлене гемолі-
зом еритроцитів, а серед функ-

ціонуючих у крові еритро-
цитів відбуваються зміни, які
супроводжуються перерозпо-
ділом вмісту окремих груп
червонокрівців.
Стійкість еритроцитів до дії

гемолітика зумовлюється не
тільки змінами у системі ерит-
ропоезу, але й модифікацією
мембранних компонентів клі-
тин, які спостерігаються при
оксидативному стресі, що роз-
вивається при надходженні в
організм солей важких металів,
а також метаболічними зміна-
ми в еритроциті. Оскільки руй-
нування еритроцитів у кислому
середовищі зумовлене перш за
все проникненням протона Н+

через плазматичну мембрану
еритроцитів, то осмотичний
лізис залежить значною мірою
від стану окиснення ліпідних
компонентів плазматичних
мембран. Особлива роль у цьо-
му процесі належить довголан-
цюговим жирним кислотам, які
є активаторами гемолізу ерит-
роцитів. Чим більше подвійних
зв’язків у молекулах ліпідів, тим
легше вони піддаються проце-
сам перекисного окиснення,
впливаючи на функціонуван-
ня клітинних мембран.
Проведені нами досліджен-

ня жирнокислотного складу
ліпідів еритроцитів за умов
кадміозу (рисунок) свідчать
про зростання рівня ПНЖК.
Вміст цих кислот у процесі
кадміозу вірогідно зростає за
рахунок ейкозотрієнової кис-

Таблиця
Зміни параметрів кислотних еритрограм за умов корекції

кадмієвої інтоксикації унітіолом, M±m

Показники Інтактні  CdCl2  CdCl2 + унітіол
тварини

Час гемолізу, хв  7,71±0,23  11,05±0,04*  11,64±0,15*

Час максимуму  4,29±0,11  7,07±0,02*  6,10±0,07*
гемолізу, хв
Сферуляція, %  24,54±0,23  16,82±0,06*  21,40±0,12*

Низькостійкі, %  9,00±0,05  4,95±0,06*  5,59±0,09*

Середньостійкі, %  54,04±0,39  43,99±0,16*  50,53±0,10*
Підвищеної стійкості,  24,42±0,52  32,75±0,15**  21,68±0,07*
%

Високостійкі, %  0,80±0,02  1,51±0,03*  0,75±0,03

Примітка. * — Р<0,01; ** — Р<0,001 порівняно з інтактною групою тва-
рин.



ДОСЯГНЕННЯ БІОЛОГІЇ та МЕДИЦИНИДОСЯГНЕННЯ БІОЛОГІЇ та МЕДИЦИНИДОСЯГНЕННЯ БІОЛОГІЇ та МЕДИЦИНИДОСЯГНЕННЯ БІОЛОГІЇ та МЕДИЦИНИДОСЯГНЕННЯ БІОЛОГІЇ та МЕДИЦИНИ66

лоти (в 1,8 разу порівняно з ін-
тактними тваринами), що син-
тезується з олеїнової кислоти,
рівень якої істотно знижуєть-
ся. Поряд з цим спостеріга-
ється зниження рівня арахідо-
нової кислоти, що може бути
зумовлене не тільки викорис-
танням арахідонової кислоти,
але й порушенням синтезу її з
лінолевої кислоти, оскільки
рівень останньої зростає в про-
цесі кадміозу. Що ж до наси-
чених жирних кислот, то слід
відмітити зростання вмісту
стеаринової кислоти до
(17,2±0,4) % при (16,6±0,5) % в
інтактних тварин, що змен-
шує здатність мембрани ерит-
роцитів до деформації.
Порівнюючи жирнокислот-

ний склад ліпідів еритроцитів
за умов корекції кадмієвої інток-
сикації та у нелікованих тварин,
слід відмітити, що в спектрі
жирних кислот сума полінена-
сичених жирних кислот не за-
знає вірогідних змін (10,6±0,5 %
при 10,1±0,15 % в інтактних
тварин) на відміну від тварин
ІІ групи (12,0±0,3 %); спосте-
рігаються менш виражені змі-
ни вмісту олеїнової кислоти:
(10,3±0,7) % при (9,7± 0,2) %
(CdCl2) і (14,3±0,5) % в інтакт-
них тварин. Вміст стеаринової
кислоти дорівнює рівню по-
казників контрольної групи
тварин — (16,7±0,5) %.
Таким чином, проведені на-

ми дослідження свідчать про

суттєві зміни жирнокислотно-
го складу ліпідів мембран
еритроцитів за умов інтокси-
кації кадмієм, що зумовлю-
ють порушення їх проникності
та стійкості, призводять до
втрати деформабельності ери-
троцита і здатності ефективно
доставляти кисень до тканин
організму.
При корекції кадміозу уні-

тіолом спостерігається тен-
денція до стабілізації жирно-
кислотного складу еритроци-
тарних ліпідів, що в свою чер-
гу відіграє важливу роль у
підтриманні функціональної
здатності мембрани еритро-
цитів. Отже, інтерес являє до-
слідження впливу унітіолу на
інші ланки метаболізму в
еритроциті за умов інтокси-
кації важкими металами.

Висновки

Встановлено, що в процесі
експериментальної кадмієвої
інтоксикації спостерігаються
порушення структури і функцій
мембран еритроцитів, про що
свідчать зміни жирнокислотно-
го складу еритроцитів і зрос-
тання відносного вмісту ерит-
роцитів підвищеної стійкості на
фоні зниження відносного вміс-
ту низько- і середньостійких
клітин та загальної кількості
еритроцитів у крові.
Використання унітіолу зу-

мовлює стабілізацію дослі-
джуваних параметрів, що дає

підстави для подальшого до-
слідження його впливу на сис-
тему еритрону при інтокси-
кації кадмієм.
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Рисунок. Вміст окремих жирних кислот ліпідів еритроцитів за умов
корекції кадмієвої інтоксикації унітіолом
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УДК 547.427.1+616-089.882+546.48
Г. М. Ерстенюк, Ю. І. Губський
СТАН ЕРИТРОЦИТАРНИХ МЕМБРАН ПРИ КО-

РЕКЦІЇ КАДМІЄВОЇ ІНТОКСИКАЦІЇ УНІТІОЛОМ
Досліджували параметри кислотних еритрограм щурів

при експериментальній кадмієвій інтоксикації (1200 мкг
хлориду кадмію (СdCl2) на 1 кг маси тіла протягом 10 днів).
Матеріал для дослідження забирали на 14-ту добу після
завершення введення СdCl2. Дослідження показали, що при
кадмієвій інтоксикації порушуються параметри кислот-
них еритрограм, підвищується кислотна резистентність
плазматичної мембрани еритроцитів. Газохроматографіч-
ний аналіз ліпідів еритроцитів вказує на порушення жир-
нокислотного складу еритроцитів. Застосування унітіолу
зумовлює часткову нормалізацію досліджуваних показ-
ників, що дозволяє використовувати унітіол для корекції
кадмієвої інтоксикації.

Ключові слова: кадмієва інтоксикація, еритроцити, кис-
лотний гемоліз, газохроматографічний аналіз, унітіол.

UDC 547.427.1+616-089.882+546.48
G. M. Erstenyuk, Yu. I. Gubsky
THE STATE OF ERYTHROCYTE MEMBRANES AFTER

CORRECTION OF CADMIUM INTOXICATION WITH
UNITIOL

The parameters of acid erytrograms were studied in rats
under experimental cadmium intoxication (1200 mkg of cad-
mium chloride per 1 kg of body mass were injected during 10
days). The material for the investigation was taken on the 14th
day after the last injection of CdCl

2
. It has been established

that in the result of cadmium intoxication the parameters of
acid erytrograms are broken and acid resistance of erythro-
cytes plasmic membrane increases. Gasochromatographic
analysis of the erythrocyte lipids has indicated the disturbance
of fat — acid composition of the erythrocytes. The use of Uni-
tiol leads to the partial normalisation of the indexes under in-
vestigation that proves its application for correction of cadmi-
um intoxication.

Key words: cadmium intoxication, erythrocytes, acid hemo-
lysis, gasochromatographic analysis, unitiol.

Мікро- та макроангіопатії,
які розвиваються при цукрово-
му діабеті (ЦД), поряд із при-
скореним  прогресуванням
атеросклерозу супроводжу-
ються порушенням кровообігу
та підвищеним ризиком тром-
бозу і можуть бути причиною
раптової смерті. Найважливі-
шими функціональними зміна-
ми, що спричинюють ангіопа-
тії, є підвищення проникності
судинної стінки, гемодинаміч-
ні розлади, зміни  в’язкості
крові та порушення адгезив-
ної й агрегаційної здатності
тромбоцитів, які залежать від
їх морфофункціонального ста-
ну.
Доведено незаперечну роль

гіперглікемії у розвитку діабе-
тичних судинних ускладнень.
Ушкоджуючу дію гіпергліке-

УДК 616.379-008.64-07:616.155.2-008.1-07

Н. О. Сибірна, канд. біол. наук, доц.,
О. Р. Кулачковський, канд. біол. наук

ВПЛИВ L-АРГІНІНУ ТА ІНГІБІТОРІВ NO-СИНТАЗИ
НА МОРФОФУНКЦІОНАЛЬНИЙ СТАН
ТРОМБОЦИТІВ ПРИ ІНСУЛІНОЗАЛЕЖНОМУ
ЦУКРОВОМУ ДІАБЕТІ
Львівський національний університет ім. Івана Франка

мії, як правило, пов’язують з
активацією певних біохіміч-
них процесів: неферментатив-
не глікозилування білків, полі-
оловий шлях метаболізму глю-
кози, пряма глюкотоксичність
[1].
Неферментативне глікози-

лування білків — це реакція
між глюкозою і залишками
лізину циркулюючих або струк-
турних білків, що не потре-
бує присутності специфічних
ферментів [2]. Глікозильовані
білки і субстрати стають більш
чутливими до впливу на них
вільних радикалів, які утво-
рюються внаслідок окисню-
вального стресу, що виникає
при ЦД. Для припинення ре-
акції неферментативного глі-
козилування  в експеримен-
тальних дослідженнях з кінця

80-х років минулого століття
з  успіхом  використовують
препарт аміногуанідин (AG),
який  необоротно  реагує  з
карбоксильними групами зво-
ротних продуктів глікозилу-
вання (шифові основи та про-
дукти Амадорі), чим, власне,
і зупиняє цей процес.
У публікаціях останніх ро-

ків є повідомлення про те, що
AG має протекторну дію при
розвитку нефропатії при стреп-
тозотоциновому діабеті [3], а
також може виступати у ролі
фармакологічного інгібітора
ретинопатії за умов алокса-
нового діабету [4]. У деяких
наукових працях аміногуані-
дину надається статус анти-
оксиданта [5]. Але AG ціка-
вий ще й тим, що він є селектив-
ним інгібітором індуцибель-


