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РЕЗЮМЕ: досліджено вплив окремого і поєднаного введення етанолу та солей важких металів на показники 
ендогенної інтоксикації у щурів. Встановлено, що гостре алкогольне отруєння супроводжується розвитком 
синдрому ендогенної інтоксикації, причому вираження останнього суттєво посилюється на тлі хронічного ураження 
солями кадмію і свинцю. 
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Вступ. У сучасному суспільстві широко розпо
всюджене вживання спиртних напоїв, зокрема в 
Україні офіційно зареєстровано 1,5 % населен�, 
що зловживає алкоголем. Проте реально ці цифри 
набагато вищі [1]. Зловживання алкоголем часто 
обумовлює розвиток соматичних пошкоджень і 
нерідко призводить до інвалідності й смертності 
хворих [10]. За даними ВООЗ, алкоголізм як при
чина смертності займає у світі за частотою третє 
місце, поступаючись тільки злоякісним новоутво-

ренням і захворюванням серцево-судинної систе
ми [4, 12]. Вивченюо алкогольних пошкоджень 
присвячено багато робіт [1, З, 8, 14). 

Для з'ясування особливостей токсичного впли
ву гострого алкогольного ураження велике зна
чення мають порівняльні дослідження впливу ети
лового спирту з дією достатньо вивчених токсич
них агентів. Серед останніх провідна роль нале
жить важким металам, особливо солям кадмію та 
свинцю, що характеризуються високою стабільніс-
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тю, міграцією та токсичністю [7]. Реальна загроза 
одночасного надходження в організм [2, 5] надає 
вивченню їх поєднаної дії особливої актуальності. 
Основними джерелами забруднення атмосфери 
кадмієм та свинцем є викиди теплоенергетичних 
підприємств і газоподібні викиди чорної та кольо
рової металургії [2]. Якщо гостре отруєння солями 
кадмію та свинцю добре вивчено, то хронічна 
комбінована дія на організм важких металів дослі
джена недостатньо. 

Екзотоксикози, що виникають під впливом вка
заних вище ксенобіотиків, характеризуються не
специфічним синдромом ендогенної інтоксикації. 
Останній не лише супроводжує гостру і хронічну 
патологію, але й сам по собі є важливим фактором 
їх патогенезу, визначає перебіг та наслідки захво
рювання [9]. Під час хвороби, при зсуві метаболіз
му в бік катаболічних реакцій у крові з'являється 
велика кількість проміжних та кінцевих продуктів 
обміну, біологічно активних речовин, продуктів 
деструкції органів і тканин, продуктів активного 
протеолізу, гідроперекисів ліпідів і білків. Пул цих 
речовин, окрім високомолекулярних речовин, 
включає і молекули середньої маси, з якими в ос
новному і пов'язують поняття токсемії [7]. 

Даних щодо впливу етанолу на стан ендогенної 
інтоксикації в доступній нам літературі недостат
ньо, а робіт, в яких було б досліджено поєднану 
дію етанолу, свинцю та кадмію ми взагалі не 
знайшли. 

Зважаючи на це, метою нашого дослідження 
було вивчити динаміку показників синдрому ендо
генної інтоксикації у тварин з гострим алкоголь
ним отруєнням на тлі хронічного ураження солями 
кадмію та свинцю. 

Матеріали та методи. Досліди проводили на 
білих статевозрілих щурах-самцях масою 180-200 
r, яких утримували на стандартному раціоні віва
рію. Хронічне токсичне ураження викликали шля
хом внутрішньошлунковоrо введення тваринам 
водного розчину кадмію хлориду в дозі 3,3 мr/кr 
маси тіла (0,05 LD50) та свинцю ацетату в дозі 11 
мr/кr (0,05 LD50) протягом ЗО-ти днів. Гостре ал
когольне отруєння моделювали шляхом одноразо
вого внутрішньочеревного введення етанолу, який 
попередньо розводили в 0,9 % розчині натрію хло
риду, з розрахунку 12,5 мл 40 % розчину етанолу 
на 1 кг маси [15] на 31-й день експерименту. Інта
ктни:м тваринам вводили відповідну кількість 0,9 
% розчину натрію хлориду. 

Піддослідних щурів поділили на З групи: І -
інтактні; П - уражені етанолом; ІІІ - уражені кад
мію хлоридом, свинцю ацетатом та етанолом. Тва
рин декапітували під легким ефірним наркозом на 
3-ю, 5-у і 7-у доби від моменту припинення ура
ження згідно з правилами Європейської конвенції 
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про гуманне ставлення до лабораторних тварин 
[16). Дослідженню підлягали цільна кров, плазма 
крові й rомоrенат печінки. 

Ступінь інтоксикації організму та стан плазма
тичних мембран оцінювали за такими показника
ми: вмістом молекул середньої маси (МСМ) при 
довжині хвилі 254 (визначаються ланцюгові амі
нокислоти) та 280 нм (визначаються ароматичні 
амінокислоти) [5]; еритроцитарним індексом інто
ксикації (ЕІІ) [ІЗ]; активністю аспартатаміно
трансферази (АсАТ) та аланінамінотрансферази 
(АлАТ) [6). 

Статистичну обробку отриманих результатів 
проводили з визначенням t-критерію Стьюдента. 

Результати дослідження та їх обговорення. 
Порівняльний аналіз концентрації маркерів ендо
генної інтоксикації (табл. 1) показав, що при гост
рому алкогольному ураженні вміст молекул сере
дньої маси (МСМ) зазнає значних змін. На 3-ю 
добу від часу потрапляння отрути в організм у 
плазмі крові зареєстровано збільшення вмісту 
МСМІ і МСМ2 - відповідно в 1,4 і 1,8 разу порів
няно з інтактними тваринами, що вказує на вира
жене зрос'rання вмісту як ланцюгових, так і арома
тичних амінокисд0т" у складі пептидних компонен
тів МСМ. Найвищого рівня вміст МСМІ і МСМ2 

. сягнув на 5-й день інтоксикації алкоголем, що ста
новить, відповідно, 148 та 208 % від норми в плаз
мі крові та 149 і 292 % в rомоrенаті печінки. Ріст 
молекул середньої маси був значнішим для пулу 
МСМ280, що вказує на виражене збільшення аро
матичних амінокислот у складі середніх молекул. 
На 7-й день експерименту ступінь вираження інто
ксикації у тварин, уражених етанолом, дещо зни
зився порівняно з 5-м днем, але стосовно норми 
він складав 143 (МСМІ) і 198 % (МСМ2) в плазмі 
крові та 144 і 277 % в rомоrенаті печінки, що до
стовірно вище від інтактних щурів. 

При дослідженні молекул середньої маси у 
тварин, що зазнали ураження етанолом на тлі хро
нічної інтоксикації солями кадмію та свинцю, ви
явлено лінійне зростання їх концентрацій протя
гом експерименту. Максимальна величина вмісту 
середньомолекулярних пептидів спостерігалась на 
7-й день з моменту припинення дії токсичних аге
нтів і становила стосовно норми, відповідно, 182 
(М:СМІ) і 236 % (МСМ2) в плазмі крові та 189 і 
295 % в rомоrенаті печінки. Ці показники є досто
вірно вищими, ніж ті, які ми отримали за умов 
окремого введення кожного з досліджуваних нами 
токсикантів. 

Отже, поєднаний вплив етанолу та солей кад
мію і свинцю у відсотковому відношенні проявляє 
більшу токсичну дію порівняно з окремим введен
ням алкоголю. Це свідчить про потенціювання 
токсичної дії, що може супроводжуватись як по
силенням в організмі катаболічних проявів, так і 

ик Ужгородського університету, серія "Медицина", вип. 30, 2007 р. 17 



ТЕОРЕТИЧНА МЕДИЦИНА 

пригніченням функціональної активності системи 
детоксикації. 

Ще однією характеристикою ступеня ендоген
ної інтоксикації є ЕІІ. Одночасно з нагромаджен
ням середньомолекулярних пеrrrидів у крові тва
рин наростав їх сумарний токсичний вплив на 
мембрани еритроцитів. Найвищий ступінь пошко
дження еритроцитарних мембран у щурів, ураже
них етанолом, спостерігався на 5-й день від часу 
дії ксенобіотика і складав 197 % від норми. На 7-й 
день дії отрути ЕІІ, порівняно з інтактними твари
нами, склав 192 %, що свідчить про зниження ток
сичного впливу етанолу на мембрани. Ступінь 
пошкодження еритроцитарних мембран у тварин з 
алкогольним ураженням на тлі хронічного ура
ження солями кадмію та свинwо, як і вміст МСМ, 
лінійно зростав протягом експерименту. Максима
льна величина ЕІІ спостерігалася на 7-й день з мо
менту припинення дії токсинів і становила 224 % 
порівняно з інтактними щурами. Це свідчить про 
більш тривалу персистенцію токсичних метаболі
тів в організмі тварин за умови поєднаної дії ксе
нобіотиків. 

Враховуючи, що еритроцитарні мембрани роз
глядаються як прототип плазматичних мембран 
всіх клітин організму, можна стверджувати про 
виражену мембранотропну дію етилового алкого
лю, особливо в поєднанні з солями кадмію та сви
нцю. На порушення структури та функцій клітин
них мембран вказують і результати досліджень 
активності цитозольних ферментів (АлА Т та 
АсАТ) у плазмі крові. Як відомо, пошкодження 
плазматичних мембран пр�водить до виходу фе
рментів із цитозоля, і вміст їх свідчить про ступінь 
пошкодження мембран, що відбивається на синд
ромі ендогенної інтоксикації. 

ЛІТЕРАТУРА 

Проведені нами дослідження підтверджують 
мембранотропну дію етанолу та солей важких ме
талів. На це вказує достовірне зростання активнос
ті АлАТ і АсА Т як при окремому, так і при поєд
наному введенні досліджуваних нами токсинів. 

Аналізуючи результати роботи, варто відзначи
ти, що у тварин, уражених етанолом, максимальна 
активність амінотрансфераз у плазмі крові спосте
рігалася на 5-й день з моменту дії ксенобіотика і 
становила, відповідно, 257 (АлА Т) та 426 % 
(АсА Т), тоді як у щурів, які зазнали поєднаної дії 
ксенобіотиків - на 3-й день експерименту (323 % -
АлАТ та 436 % - АсА Т) стосовно норми. Ймовір
но, це вказує на те, що мембрани гепатоцитів у 
тварин, яким моделювали хронічну інтоксикацію 
важкими металами, більш уразливі до дії етанолу. 
Варто відзначити, що активність АсА Т у відсотко
вому відношенні перевищувала аналогічний пока
зник АлАТ. Значне переважання змін активності 
АсА Т над АлА Т може бути обумовлене виходом у 
кров як цитозольного ізоферменту АсАТ, так і мі
тохондріальноrо, що спостерігається за умов по
шкодження не лише плазматичних, а й мітохонд
ріальних мембран. 

Висновки. 1. Поєднана дія етанолу, кадмію та 
свинцю супроводжувалась зростанням як вмісту 
МСМ, так і ЕІІ протягом всього експерименту. 
Ймовірно, ці дані свідчать про посилення катабо
лічних процесів та порушення структури і функції 
клітинних мембран, що супроводжується нарос
танням ендогенної інтоксикації організму. 

2. Особливості змін мар1<ерів ендогенної інток
сикації були близькими між собою за спрямованіс
тю та ступенем вираженості, що свідчить про су
мацію токсичних ефектів етанолу, кадмію та свин
шо. 
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SUMMARY 

ТНЕ CHANGES OF ENDOGENOUS INTOXICATION INDICES IN RATS WITH ACUTE ETHANOL 

ADMINISTRATION COMBINED WITH CADMIUM AND LEAD SAL TS POISONING 

Krynytska І.У., Klishch 1.М. 

The influence of separate and combined administration of ethanol and salts of heavy metals on the endogenous intoxication 
indexes in rats has been studied. It was determined, that acute alcohol poisoning is accompanied Ьу endogenous intoxication 
syndrome development. The intensity of endogenous intoxication increases in rats with combined chronic poisoning Ьу cad
mium and \ead salts. 

·'
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