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Вступ

Серед важких металів, які негативно впливають
на стан здоров’я людини, одне з перших місць посі�
дає кадмій.

За сучасними даними, гострі отруєння кадмієм в
умовах виробництва зустрічаються рідко, проте для
працюючих та населення багатьох промислових ре�
гіонів характерним є хронічна експозиція даним ме�
талом [1,2].

Небезпечність кадмію полягає в його високій біо�
логічній активності та здатності до кумуляції (пері�
од напіввиведення з організму складає 20–35 ро�
ків). Інтоксикація кадмієм супроводжується нега�
тивними змінами в нирках, печінці, порушенням
метаболічних реакцій зі стимуляцією процесів віль�
но�радикального окислення, змінами показників
крові, нервової та імунної систем, які сприяють
розвитку патологічного стану [3–5].

З огляду на зазначене попередження та лікуван�
ня хронічної кадмієвої інтоксикації є однією з акту�
альних медико�біологічних проблем.

Слід відзначити, що сучасні підходи до фармако�
терапії інтоксикацій важкими металами направлені
як на використання специфічних антидотів, так і на
пошуки препаратів, що мають мембранопротек�
торну, антиоксидантну та імуностимулюючу дію [6].

У літературі [7–9] наведено дані щодо успішно�
го застосування при кадмієвій інтоксикації рослин�
них адаптогенів, антиоксидантів, вітамінів та віта�
мінно�мінеральних комплексів.

Нашу увагу привернули вітчизняні фармаколо�
гічні препарати Кверцетин та Глутаргін.

Кверцетин – один із найвідомих і ефективних
рослинних біофлавоноїдів, відноситься до вітамін�
них препаратів групи Р, має капіляростабілізуючі
властивості, чинить антиоксидантну, мембранопро�
текторну дію, володіє протизапальним ефектом,
знижує синтез лейкотрієнів, серотоніну й інших ме�
діаторів запалення, захищає серцево�судинну сис�
тему від шкідливого впливу холестерину, зміцнює
імунну систему [10, 11].

Глутаргін є сіллю L�аргініну та глутамінової кис�
лоти, які відіграють важливу роль у забезпеченні
біохімічних процесів нейтралізації й виведення з
організму високотоксичних метаболітів обміну азо�
товмісних речовин. Даний препарат є гепатопро�
тектором, що поліпшує енергетичний обмін, прояв�
ляє антиоксидантну і мембраностабілізуючу дію
відносно гепатоцитів за рахунок зниження актив�
ності цитолітичних ферментів [12, 13]. Відзначена
також його імуномодулююча дія [14].

Мета роботи – дослідження впливу препара�
тів Кверцетин та Глутаргін на показники перифе�
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ричної крові та неспецифічної резистентності орга�
нізму щурів за умови моделювання субхронічної
кадмієвої інтоксикації.

Матеріали та методи дослідження

Дослідження проведено на статевозрілих самцях
щурів лінії Вістар із масою тіла 180–200 г, яких ут�
римували в умовах віварію на стандартному харчово�
му раціоні з вільним доступом до питної води. Тварин
було розподілено на 4 групи (по 6 щурів у кожній).
Першій групі тварин внутрішньоочеревинно, щодня,
5 разів на тиждень вводили сульфат кадмію в дозі
1/100 ЛД50 (0,4 мг/кг маси тіла) на фізіологічному
розчині. Другій групі щурів одночасно із введенням
сульфату кадмію до їжї додавали Кверцетин 
(10 мг/кг маси тіла), третій групі на фоні кадмієвої ін�
токсикації вводили з їжею Глутаргін (100 мг/кг маси
тіла). Четвертій – контрольній групі тварин протя�
гом експерименту внутрішньоочеревинно вводили
0,9 % розчин натрію хлориду. Визначення показників
проводили через 30 днів експозиції та через 6 тижнів
постекспозиційного (відновного) періоду.

Периферичну кров забирали після декапітації
щурів під легким ефірним наркозом. Загальний
аналіз крові з підрахунком лейкоцитарної формули
проводили за стандартними методами [15]. У крові
піддослідних тварин вимірювали вміст цинкпрото�
порфірину за допомогою гемофлюориметра 206 Д
[16]. Стан неспецифічної резистентності організму
щурів оцінювали за показниками фагоцитарної 
активності нейтрофілів периферичної крові (ФАН),
де в якості об’єкта фагоцитозу використовували
полістироловий латекс d = 1,5 мкм. Окисно�від�
новний потенціал фагоцитів визначали за допомо�
гою НСТ�тесту спонтанного, а для оцінки їхніх ре�
зервних можливостей – НСТ�тесту, стимульовано�
го латексом [17]. Рівень циркулюючих імунних
комплексів (ЦІК) визначали в реакції преципітації
з поліетиленгліколем (ПЕГ) М = 6000 [18].

Результати дослідження обраховано статистично
на комп’ютері за допомогою стандартного пакета
програм Exсel із визначенням середніх величин та
їхніх похибок (М ± m), показника достовірності
відмінностей (t�критерію Ст’юдента) [19].

Результати дослідження та їх обговорення

Проведені дослідження дозволили встановити,
що моделювання кадмієвої інтоксикації в щурів лінії
Вістар супроводжувалося підвищенням числа ерит�
роцитів і рівня цинкпротопорфірину на 36 і 20,4 %
відповідно, а також збільшенням в 2,8 разів еозино�

філів, на 30 % – моноцитів і майже в 6 разів палич�
коядерних нейтрофілів при зменшенні числа лейко�
цитів та лімфоцитів (на 30 і 18,3 %, р < 0,05 по від�
ношенню до контрольної групи тварин). Додавання
до їжі Кверцетину щурам, у яких моделювали кадмі�
єву інтоксикацію, сприяло наближенню до кон�
трольних значень рівня цинкпротопорфірину, гемог�
лобіну та числа еритроцитів, тоді як кількість лейко�
цитів, лімфоцитів та моноцитів була збільшена на
37,6, 14 і 46 % у порівнянні з контролем. Кількість
еозинофілів та паличкоядерних нейтрофілів змен�
шилася по відношенню до групи тварин, яким вводи�
ли сульфат кадмію, але залишалася більшою ніж у
контрольній групі. Через 6 тижнів відновного періо�
ду в щурів, що зазнавали кадмієвої інтоксикації, такі
показники периферичної крові, як цинкпротопорфі�
рин, еритроцити, еозинофіли, паличкоядерні ней�
трофіли були вищими (на 22, 30 %, в 2 рази), а лей�
коцити і лімфоцити на 25,3 і 12 % нижчими ніж у
контрольній групі (р < 0,05). У піддослідних щурів,
які вживали Кверцетин рівень цинпротопорфірину,
гемоглобіну, число еритроцитів, лейкоцитів і лімфо�
цитів наблизилися до контрольних даних, тоді як
кількість моноцитів і паличкоядерних нейтрофілів
залишалася підвищеною (табл. 1). Виявлені зміни
свідчать що застосування Кверцетину в щурів із кад�
мієвою інтоксикацією мало позитивний ефект на по�
казники периферичної крові (еритроцити, цинкпро�
топорфірин, лейкоцити, лімфоцити), який зберігав�
ся після 6 тижнів відновного періоду.

Дослідження показників неспецифічної резистен�
тності організму показали (табл. 2), що в групі щурів,
яким вводили сульфат кадмію, було виявлено зни�
ження відносно контролю фагоцитарної активності
нейтрофілів крові, зокрема, ФІ – на 47,2 % та ФЧ –
на 25 %, збільшення НСТ�спонтанного на 30 % та
зменшення НСТ – стимульованого на 56,3 %. Ви�
явлені порушення свідчать, що кадмій викликав
пригнічення фагоцитарної функції нейтрофілів, сти�
муляцію в них оксидативних процесів та зниження
метаболічного резерву фагоцитів. У сироватці крові
цієї групи щурів відзначено суттєве зростання вміс�
ту високо� та низькомолекулярних ЦІК (p < 0,05 по
відношенню до контрольної групи). Підвищення
рівня ЦІК може бути наслідком стимуляції гумо�
ральної імунної відповіді та пригнічення фагоцитозу,
як одного з механізмів елімінації. Отримані дані доз�
воляють припустити, що порушення фагоцитарної і
метаболічної активності нейтрофілів у першу чергу
пов’язані з мембранотоксичною дією кадмію, а та�
кож із його здатністю стимулювати респіраторний
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«вибух» з утворенням вільних радикалів (–О2, О–
2,

ОН–) та Н2О2, які з одного боку проявляють бакте�
рицидні властивості, а з іншого чинять токсичну дію
на власні клітини [7, 8].

У щурів, що вживали препарат Кверцетин одно�
часно із введенням сульфату кадмію, було встановле�
но підвищення фагоцитарної активності нейтрофілів
(на 26 % у порівнянні з тваринами, яким уводили тіль�
ки сульфат кадмію), однак даний показник залишався
нижчим ніж у контрольній групі тварин. Кверцетин
справляв антиоксидантну дію, що призвело до зни�
ження оксидативних процесів у нейтрофілах, зокре�
ма, показника НСТ�тесту спонтанного на 44,4 % та
НСТ�стимульованого на 49,4 % (р < 0,05 по відно�
шенню до контрольної групи тварин). У щурів даної
групи виявлено зменшення в сироватці крові вмісту
патогенних низькомолекулярних ЦІК на 28,7 % та ви�
сокомолекулярних – на 36,8 % (р < 0,05 по відно�
шенню до тварин, що отримували лише сульфат кад�
мію) (табл. 2). Зниження рівня ЦІК у крові піддослід�
них щурів свідчить про їх своєчасну елімінацію, мож�
ливо за рахунок стимуляції фагоцитозу, який є основ�
ним механізмом видалення ЦІК з організму. 

Через 6 місяців відновного періоду в щурів, яким
вводили сульфат кадмію, визначали: пригнічення
фагоцитарної активності нейтрофілів крові (ФІ – на
46,5 % та ФЧ – на 36,2 %), стимуляцію респіра�
торного «вибуху» в фагоцитах та зростання НСТ�
спонтанного на 19 % одночасно з виснаженням їх
резервних можливостей (зниження НСТ – сти�
мульованого на 52,2 %), підвищення рівня високо�
молекулярних ЦІК (на 43 %) і низькомолекулярних
(на 56,8 %) (p < 0,05, у порівнянні зі значеннями
даних показників в контрольній групі) (табл. 2). 

Отримані результати дозволяють констатувати,
що препарат Кверцетин при застосуванні з метою
профілактики негативної дії кадмію на організм щу�
рів проявляв мембранопротекторну, антиоксидан�
тну дію відносно клітин периферичної крові, стиму�
лював неспецифічну резистентність та сприяв виве�
денню з організму патогенних імунних комплексів.

Дослідження впливу препарату Глутаргін на по�
казники периферичної крові в щурів за умови моде�
лювання кадмієвої інтоксикації виявили наступні
зміни (табл. 1).

Уживання Глутаргіну щурами, експонованими
кадмієм, сприяло наближенню до контрольних зна�
чень рівня цинкпротопорфірину та числа еритро�
цитів, а також збільшення кількості лейкоцитів на
89 % (р < 0,05 у порівнянні із щурами, яким вводи�
ли лише сульфат кадмію). Відносна кількість моно�
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цитів, еозинофілів та нейтрофілів у тварин даної
дослідної групи була підвищеною в порівнянні з
контрольними значеннями. Через 6 тижнів після 
експозиційного періоду в групі тварин, що вживали
Глутаргін на фоні моделювання кадмієвої інтоксика�
ції було виявлено підвищення рівня гемоглобіну,
лейкоцитів і п/я нейтрофілів. Інші показники пери�
феричної крові, що були порушені за дії кадмію: рі�
вень цинкпротопорфірину, кількість еритроцитів,
еозинофілів, лімфоцитів – набули контрольних зна�
чень (табл. 1). Представлені дані свідчать, що пре�
парат Глутаргін також справляв позитивний віднов�
люваний ефект на показники периферичної крові,
які зазнавали змін за дії кадмію. Даний ефект збері�
гався і через 6 тижнів постекспозиційного періоду.

Додавання до їжі Глутаргіну щурам, у яких моде�
лювали кадмієву інтоксикацію, викликало підви�
щення показників фагоцитарної активності нейтро�
філів ФІ (на 34,5 %) та ФЧ (на 41,9 %), зниження
в них оксидативних процесів (НСТ�спонтанний –
на 25,4 %) (р < 0,05 у порівнянні із тваринами, що
отримували лише сульфат кадмію) та підвищення
резервних можливостей (НСТ�стимульований – на
13,9 %), наближенню до нормального рівня висо�
комолекулярних ЦІК, тоді як вміст низькомолеку�
лярних залишався вищим ніж в контрольній групі.
Дослідження показників неспецифічної резистент�
ності через 6 тижнів після припинення надходжен�
ня сульфату кадмію та Глутаргіну до організму під�
дослідних щурів показали, що направленість і ха�
рактер порушень, викликаних дією кадмію, а також
позитивний ефект від уживання Глутаргіну, зокрема
його антиоксидантна та імуностимулююча дія збе�
рігалися і після відновного періоду (табл. 2). 

Висновки

1. Моделювання кадмієвої інтоксикації в щурів
лінії Вістар викликало зміни в складі перифе�
ричної крові: підвищення рівня цинкпротопор�
фірину та збільшення числа еритроцитів, еози�
нофілів, моноцитів та паличкоядерних нейтро�
філів на фоні лейкопенії та зниженій кількості
лімфоцитів. Зміни неспецифічної резистен�
тності організму за дії кадмію характеризували�
ся пригніченням фагоцитарної активності ней�
трофілів, стимуляцією окисно – відновних про�
цесів у фагоцитах, підвищеним рівнем високо�
та низькомолекулярних ЦІК у крові. Визначені
порушення з боку периферичної крові та неспе�
цифічної резистентності не відновлювалися
після післяекспозиційного періоду.
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2. Застосування препарату Кверцетин за умови
кадмієвої інтоксикації у щурів сприяло набли�
женню до контрольних значень показників пе�
риферичної крові (цинкпротопорфірин, гемо�
глобін, еритроцити, лейкоцити та лімфоцити),
стимуляції фагоцитарної активності нейтрофі�
лів, пригніченню окисно�відновних процесів у
них, підвищенню резервних можливостей фа�
гоцитів та зниженню рівня ЦІК у крові. Профі�
лактичний ефект Кверцетину зберігався і через
6 тижнів післяекспозиційного періоду, що свід�
чить про пролонговану протекторну дію даного
препарату.

3. Препарат Глутаргін при вживанні щурами на
фоні експериментальної кадмієвої інтоксикації
сприяв зменшенню проявів токсичних ефектів
кадмію відносно еритроцитів та синтезу гему,
підвищував кількість лейкоцитів. Завдяки мем�
бранопротекторним та антиоксидантним влас�
тивостям, даний препарат підвищував фагоци�
тарну активність нейтрофілів, знижував
окисно�відновні процеси в них, сприяв змен�
шенню в крові патогенних дрібних імунних ком�
плексів. Профілактичний ефект від застосуван�
ня даного препарату визначався і після 6 тиж�
нів післяекспозиційного періоду.
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Дмитруха Н.Н.

ВЛИЯНИE КВЕРЦЕТИНА И ГЛУТАРГИНA НА ПОКАЗАТЕЛИ ПЕРИФЕРИЧЕСКОЙ
КРОВИ И НЕСПЕЦИФИЧЕСКОЙ РЕЗИСТЕНТНОСТИ ОРГАНИЗМА КРЫС 
ПРИ КАДМИЕВОЙ ИНТОКСИКАЦИИ
ГУ « Институт медицины труда АМН Украины», г. Киев

Целью представленной работы было исследование влияния препаратов Кверцетин и Глутаргин на показатели пе�

риферической крови и неспецифической резистентности организма крыс линии Вистар при субхронической кад�

миевой интоксикации, которую моделировали внутрибрюшинным введением сульфата кадмия в дозе 1/100 ЛД
50

(0,4 мг/кг массы тела). Препараты добавляли к еде, начиная с первого дня эксперимента, Кверцетин (10 мг/кг мас�

сы тела), Глутаргин (100 мг/кг массы тела). Контрольной группе крыс внутрибрюшинно вводили 0,9 % NaCl. Сос�

тояние периферической крови и неспецифической резистентности оценивали с помощью стандартных гематоло�

гических и иммунологических методов после 30 дней экспозиции и 6 недель восстановительного периода. Приме�

нение Кверцетина у крыс с кадмиевой интоксикацией способствовало нормализации числа эритроцитов и уровня

цинкпротопорфирина, повышению лейкоцитов и лимфоцитов, стимуляции фагоцитарной способности нейтро�

филов и снижению в них оксидативных процессов, уменьшению в крови иммунных комплексов. Использование

Глутаргина на фоне интоксикации уменьшало токсическое влияние кадмия на эритроциты и синтез гемма, стиму�

лировало неспецифическую резистентность. Позитивный эффект от применения Кверцетина и Глутаргина с

целью профилактики негативного влияния кадмия на показатели периферической крови и неспецифической ре�

зистентности у крыс сохранялся и после экспозиционного периода.

Ключевые слова: кадмий, Кверцетин, Глутаргин, периферическая кровь, неспецифическая резистентность

Dmytrukha N.M.

EFFECT OF QUERCETIN AND GLUTARGIN ON PERIPHERAL BLOOD AND NONSPECIFIC
RESISTANCE IN RATS EXPOSED TO CADMIUM
Institute for Occupational Health, Kyiv

The aim of the present study was to investigate effects of Quercetin and Glutargin on peripheral blood and nonspecific resis�

tance in rats exposed to cadmium. Experimental investigations were carried out in Wister rats. Cadmium intoxication were

modulated by intraperitonial injections of cadmium sulfate in dose 1/100 LD
50

(0.4 mg/kg body weigt). Quercetin (10 mg/kg

body weigt) and Glutargin (100 mg/kg body weigt) was added to the meal, the control group had intraperitonial injections of

0.9 % NaCl. The state of peripheral blood and nonspecific resistance in rats were studied by standard hematological and

immunological methods after 30 days of the exposure and 6 weeks of the recovery period. The use of Quercetin as a supple�

ment in rats with cadmium intoxication resulted in the normalizations of the erythrocyte number and zincprotoporphirin

level, increase of neutrophilic phagocyte activity, reduction of oxidative process and decreasing circulating immune com�

plexes. The positive protective effect of Glutargin in rats exposed to cadmium was recorded in peripheral blood cells (ery�

throcytes, leukocytes) and nonspecific resistance (phagocyte activity of neutrophils, level of circulating immune complexes).

The protective effects of this supplement had a prolonged action.

Key words: cadmium, Quercetin, Glutargin, peripheral blood, nonspecific resistance
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