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Досліджено вплив препарату Глутаргін на вміст вільних амінокислот крові щурів за умови свинцевої інтоксикації, 
яку моделювали пероральним уведенням свинцю ацетату в дозі 70 мг/кг маси тіла тварини (макродисперсна 
форма) та наночастинок свинцю (наноформа) в аналогічній дозі. Глутаргін піддослідним щурам давали per os з 
першого дня експозиції з розрахунку 100 мг/кг маси тіла. Інтактним тваринам протягом експерименту перорально 
вводили 0,9 % NaCl. Уміст вільних амінокислот у крові щурів визначали після 14 днів експозиції. Введення 
Глутаргіну при свинцевій інтоксикації зменшувало токсичний вплив свинцю на пул амінокислот, що сприяло 
нормалізації синтезу білка в уражених органах та тканинах.
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Вступ

Свинець та його сполуки є найчастішими причинами 
екологічно зумовленої та професійної патології хіміч-
ного генезу [1]. Це викликано тим, що в сучасних 
умовах техногенне забруднення довкілля свинцем, у 
зв'язку з широким розвитком автомобільної індустрії, 
збільшенням використання автотранспорту та його 
промисловим застосуванням, досить значне, і чинить 
несприятливу дію на організм [1–3].

Відомо, що свинець за рахунок мембранотоксич-
ної дії змінює активність мембранозв’язаних і цито-
зольних ферментів, а також викликає перебудову в 
функціонуванні вуглеводного, білкового й ліпідного 
обмінів [4].

Для свинцю характерною є дія на молекули-
мішені, як вияв прямої токсичності, так і утворення 
вторинних токсикантів, насамперед неспецифічних 
інтермедіатів, що, у свою чергу, за принципом 
каскадно-ланцювого механізму [5] призводить до 
порушення ряду обмінних процесів, особливо, 
метаболізму білків.

З розвитком нанотехнологій, ще більшої акту-
альності набуло вивчення впливу свинцю на орга-
нізм. Це зумовлюється тим, що токсичність нано-
частинок не може бути рівнозначною з аналогами в 
макродисперсній формі, так як їхні токсикологічні 
властивості є результатом не тільки хімічного скла-
ду, але й таких особливостей, як поверхневі харак-
теристики, розмір, форма, маса тощо [6–8].

Існують переконливі дані про те, що, потрапляю
чи до організму, ультрадисперсні частинки можуть 
дифундувати в різні відділи респіраторного тракту, 

транспортуватися через епітеліальні та ендотелі-
альні клітини до кровоносної й лімфатичної систем, 
накопичуватись у кістковому мозку, лімфатичних 
вузлах, селезінці та серці [6–11].

Білковий обмін у тварин є чи не найінформативні-
шим показником при техногенному забрудненні 
середовища, оскільки дає можливість охарактеризу-
вати обмінні процеси в організмі, тим паче, що ток-
сичну дію свинцю напряму пов’язують із впливом на 
білоксинтетичні процеси в організмі тварин [12]. 
Доведено, що за умов інтоксикації свинцем відбу
вається зниження рівня загального білка, зменшен-
ня кількості альбумінів, a1- та a2-глобулінів та під-
вищення рівня b- і g-глобулінів [13–15]. Тому 
вивчення способів зменшення токсичної дії макро-
дисперсної та наноформи свинцю на організм у ціло-
му, і білкового обміну зокрема, є актуальним.

Загальновідомо, що основними інтермедіатами 
білкового обміну є амінокислоти, які слугують 
резервом для синтезу білків та нуклеїнових кис-
лот, а також беруть участь у субстратному забез-
печенні ліпогенезу та глюконеогенезу, зв’язуванні 
аміаку, виконують функції нейромедіаторів, вико-
ристовуються як джерело енергії [14].

У нашій роботі з метою мінімалізації негативно-
го впливу макродисперсної та наноформи свинцю 
на амінокислотний склад крові щурів застосовано 
препарат Глутаргін, який у своєму складі містить 
аргінін та глутамінову кислоту. Відомо, що Глутаргін 
є донатором NО, бере участь у підтриманні систем-
ної та локальної гемодинаміки, має виражені мемб-
раностабілізуючі, антигіпоксичні, антиоксидантні, 
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дезінтоксикаційні та імуномоделюючі властивості, 
нормалізує білковий обмін [16].

Мета дослідження – визначення пулу вільних 
амінокислот крові щурів за отруєння різними дис-
персними формами свинцю та за умов застосуван-
ня препарату Глутаргін.

Матеріали та методи дослідження

Дослідження проведено на базі наукової лабораторії 
кафедри біохімії тварин, якості і безпеки сільськогос-
подарської продукції імені академіка М. Ф. Гулого 
НУБіП України та віварію факультету ветеринарної 
медицини. В експериментах використовували стате-
возрілих самців білих лабораторних щурів масою 
тіла 200–220 г, яких утримували в групових клітках 
на стандартному раціоні з вільним доступом до питної 
води. Отруєння щурів проводили впродовж 14 діб. 
Тварин було розподілено на 5 дослідних груп, по  
10 щурів у кожній: 1 група – інтактні щури, 2 гру- 
па – щури, отруєні ацетатом свинцю per os у дозі 
1/100 ЛД50 (макродисперсна форма), що складає  
70 мг/кг маси тіла тварини [5], 3 група – щури, отру-
єні наночастинками свинцю (наноформа) в аналогіч-
ній дозі, 4 група – щури, отруєні макродисперсною 
формою свинцю з попереднім уведенням Глутаргіну 
(per os, за 1 год до введення свинцю у вигляді 2 % 
розчину з розрахунку 100 мг/кг маси тіла тварини),  
5 група – щури, отруєні наночастинками свинцю, 
також з попереднім уведенням 2 % розчину Глутар
гіну. Експерименти проводили відповідно до кон-
венції Ради Європи щодо захисту хребетних тварин, 
яких використовують у наукових цілях.

Уміст амінокислот у крові визначали методом 
рідинної іонообмінної хроматографії на амінокис-
лотному аналізаторі ААА Т-339М фірми «Мікро
техна» (Чехія) [17].

Результати дослідження оброблено загально-
прийнятими методами варіаційної статистики за 
допомогою комп’ютерної програми MS Excel із 
використанням t-критерію Стьюдента.

Результати дослідження та їх обговорення

Вивчення закономірностей обміну амінокислот є 
необхідною умовою для правильного вибору діа-
гностичних і терапевтичних заходів щодо усунення 
патологічних процесів при токсичному ураженні 
організму. Доведено, що дослідження пулу вільних 
амінокислот у крові є відображенням інтенсивності 

обміну білків та амінокислот, а також їхніх змін під 
впливом різних факторів, зокрема сполук важких 
металів [14, 15]. Було проведено якісний та кількіс-
ний аналіз амінокислотного складу крові щурів, 
отруєних макродисперсною та наноформою свин-
цю, а також за умов застосування Глутаргіну.

Проведеними дослідженнями було виявлено  
19 вільних амінокислот у крові щурів, отруєних різними 
дисперсними формами свинцю, а саме: 10 замінних – 
аланін, аспарагінова кислота, гліцин, глутамінова кис-
лота, пролін, серин, тирозин, орнітин, цистин, глюта-
мін та 9 незамінних – аргінін, валін, гістидин, ізолей-
цин, лейцин, лізин, метіонін, треонін, фенілаланін, і 
встановлено різноспрямовані зміни їхнього вмісту.

У крові щурів, отруєних макродисперсною та 
наноформою свинцю, відмічено вірогідне зниження 
вмісту лізину порівняно з інтактною групою тварин у 
1,5 та 1,7 разу, треоніну – на 31,0 та 18,5 %, валіну – 
на 34,0 та 19,1 %, лейцину – на 25,9 та 26,0 % від-
повідно. Також відмічено різноспрямовані зміни 
вмісту гістидину. Так, при отруєнні макродисперсною 
формою свинцю, його вміст знизився на 26,2 %, а 
при задаванні наноформи – підвищився на 28,6 %.

При отруєнні наноформою свинцю вміст аргініну 
та метіоніну знижується порівняно з інтактними 
тваринами на 21,4 та 28,8 % відповідно, а при вве-
денні макродисперсної форми свинцю вірогідних 
змін умісту вказаних амінокислот не виявлено.

Дослідження рівня замінних амінокислот у крові 
щурів отруєних макродисперсною та наноформою 
свинцю, виявили підвищення вмісту цистину в 11,5 
та 5,8 разу, глутаміну в 1,8 та 2,5 разу, орнітину в 
1,4 та 2,5 разу, проліну на 16,7 та 45,9 %, тирозину – 
20,0 та 24,6 %, та зниження рівня глутамінової 
кислоти в 1,6 та 1,7 разу, аланіну на 21,2 та 30,9 % 
відповідно, у порівнянні з їх рівнем у щурів інтак-
тної групи. Встановлено також збільшення рівня 
гліцину в крові щурів отруєних наноформою свин-
цю на 43,7 % порівняно з інтактними тваринами.

Дослідження впливу препарату Глутаргін на 
вміст вільних амінокислот у крові щурів за умови 
моделювання свинцевої інтоксикації не виявили 
змін їх якісного складу, проте відмічено наступні 
зміни кількісного вмісту (рис. 1, 2).

Встановлено, що додавання Глутаргіну щурам, 
отруєним наночастинками свинцю, призводить до 
підвищення рівня орнітину порівняно з отруєними 
тваринами в 1,6 разу (рис. 2). Відомо, що основна 
роль орнітину в організмі пов'язана з його участю в 
циклі сечовиноутворення, в якому з аргініну утво-



63

2(30) ‘2012 ОРИГІНАЛЬНІ СТАТТІ

рюється орнітин [18]. А оскільки аргінін входить до 
складу Глутаргіну, це можливо й обумовлює підви-
щення рівня орнітину в крові.

Виявлено, що при введенні Глутаргіну відбу
вається зниження в 1,6 та 1,4 разу відповідно ала-
ніну та аспарагінової кислоти в крові щурів, отрує-
них макродисперсною формою свинцю. Зниження 
вмісту аспарагінової кислоти можливо пов’язане з 
участю моноамінодикарбонових кислот у процесах 
знешкодження аміаку та утворення їхніх амідів. 
Оскільки аміак із кишківника та м’язів виводиться 
у вигляді аланіну, то виявлені зміни вмісту остан-
нього, можливо, указують на посилене використан-
ня цієї амінокислоти за інтоксикації, зокрема, у 
глюкозо-аланіновому циклі [18].

Відмічено вірогідне зниження вмісту серину на 
23,8 та 32,6 %, проліну на 33,4 та 38,9 %, гліцину 
на 42,5 та 46,6 %, тирозину в 1,6 та 1,3 разу, глу-
таміну порівняно з отруєними щурами в 1,7 та  
1,4 разу при введенні Глутаргіну в групах тварин, 
отруєних макродисперсною та наноформою свин-
цю відповідно,

На особливу увагу заслуговують зміни вмісту 
серину, проліну та тирозину, адже дані амінокисло-
ти здатні відігравати роль депо NO. Останній не 
лише відповідає за релаксацію судин, але й реагує з 
супероксиданіонами, молекулами кисню, перокси-
дом водню, органічними пероксидами та пероксид-
ними радикалами [14]. Тому зниження вмісту вка-
заних амінокислот може свідчити про стабілізацію 
окисних процесів в організмі щурів.

Відомо, що глутамін в організмі є резервною та 
транспортною формою аміаку, і зниження його 
концентрації в крові, очевидно, є свідченням при-
гнічення глутамінсинтетичної функції печінки отрує
них щурів [19, 20].

Доведено, що основними шляхами використання 
гліцину при інтоксикації, є його участь у синтезі 
білків та у вивільненні енергії, тому зниження його 
рівня, можливо, свідчить про активне включення 
гліцину в процеси детоксикації [19].

Як видно з результатів дослідження, відбувається 
підвищення рівня глутамінової кислоти на 33,3 % у 
крові щурів отруєних наноформою свинцю, що 
отримували Глутаргін, порівняно з отруєними тва-
ринами. Оскільки глутамінова кислота може вклю-
чатись у різні процеси обміну, які потребують нітро-
гену, зокрема, у синтез пуринових і піримідинових 
основ, необхідних для утворення нуклеїнових кис-
лот, то виявлені зміни її вмісту свідчать про можли-
ве підвищення інтенсивності цих процесів [14].

Також, установлено збільшення вмісту сірков-
місної амінокислоти – цистину на 20,0 % у тварин, 
отруєних макродисперсною формою свинцю, які 
отрумували препарат Глутаргін, порівняно з отрує-
ними щурами. Доведено, що цистин сприяє синтезу 
плазматичних білків, знешкоджує токсичні продук-
ти обміну речовин і онкогенні субстанції, бере 
участь в утворенні таурину та глютаміну [14, 20]. 
Тому встановлені зміни вмісту цистину в крові 
отруєних макродисперсною формою свинцю щурів, 
які отримували препарат Глутаргін, очевидно, 
пов’язані з посиленням процесів детоксикації, і 
можуть розглядатись як прояв захисної реакції 
гепатоцитів на введення важкого металу.

Рис. 1. Уміст незамінних амінокислот у крові 
щурів, отруєних макродисперсною і наноформою 
свинцю, та за умов уведення Глутаргіну.

Рис. 2. Уміст замінних амінокислот у крові щурів, 
отруєних макродисперсною і наноформою свинцю, 
та за умов уведення Глутаргіну.
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При введенні Глутаргіну щурам, отруєним нанофор-
мою свинцю, вірогідних змін умісту незамінних аміно-
кислот у крові не виявлено, лише відмічалося підви-
щення рівня лізину порівняно з отруєними тваринами 
на 29,1 %. Враховуючи той факт, що лізин бере безпо-
середню участь у процесі синтезу антитіл, виявлені 
зміни його вмісту можуть свідчити про зниження 
активності процесів інтоксикації, що, у свою чергу, 
веде до зниження інтенсивності синтезу антитіл.

Проаналізувавши вплив Глутаргіну на рівень неза-
мінних амінокислот у крові щурів, отруєних макродис-
персною формою свинцю, виявлено достовірне зни-
ження вмісту метіоніну порівняно з отруєними щурами 
в 1,7 разу, ізолейцину – в 1,6 разу, лейцину – 
в 1,5 разу, лізину – на 34,7 %, гістидину – на 16,7 %, 
аргініну – на 36,3 %, треоніну – на 42,5 %, валіну – 
на 33,3 %, фенілаланіну – на 24,9 % у крові (рис. 2). 
Одержані дані можуть указувати на посилене викорис-
тання вказаних амінокислот у процесах синтезу білків. 
Отже, виявлені зміни пулу незамінних амінокислот у 
крові щурів за інтоксикації свинцем свідчать про повну 
їхню мобілізацію в адаптивні процеси.

Висновки

1. Моделювання свинцевої інтоксикації виклика-
ло різноспрямовані зміни вмісту вільних амі-
нокислот крові щурів: пероральне введення 

макродисперсної та наноформи свинцю викли-
кало зниження вмісту лізину, треоніну, валіну, 
лейцину, глутамінової кислоти й аланіну, та 
підвищення рівня цистину, глутаміну, орніти-
ну, проліну, тирозину порівняно з інтактними 
тваринами; також відмічено зниження вмісту 
гістидину при отруєнні макродисперсною фор-
мою свинцю, та підвищення – при введенні 
наноформи; уміст аргініну та метіоніну знижу-
вався, а гліцину – підвищувався лише при 
введенні наноформи свинцю, порівняно з 
інтактними тваринами.

2. Застосування препарату Глутаргін за умови 
свинцевої інтоксикації сприяло зменшенню 
проявів токсичних ефектів свинцю відносно 
вмісту вільних амінокислот у крові щурів. 
Відмічалося вірогідне зниження вмісту серину, 
проліну, гліцину, тирозину, глутаміну в крові 
щурів, отруєних різними дисперсними формами 
свинцю. Введення Глутаргіну щурам, отруєним 
наночастинками свинцю, призводить до підви-
щення рівня орнітину, глутамінової кислоти та 
лізину. При отруєнні макродисперсною формою 
свинцю, попереднє введення Глутаргіну викли-
кало зниження концентрації аланіну, аспарагі-
нової кислоти, метіоніну, ізолейцину, лейцину, 
лізину, гістидину, аргініну, треоніну, валіну, 
фенілаланіну та збільшення – цистину в крові.
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Лазаренко И. А., Деркач Е. А., Мельникова Н. Н.

ВЛИЯНИЕ ГЛУТАРГИНА НА ПУЛ СВОБОДНЫХ АМИНОКИСЛОТ КРОВИ КРЫС  
ПРИ ОТРАВЛЕНИИ РАЗНЫМИ ДИСПЕРСНЫМИ ФОРМАМИ СВИНЦА
Национальный университет биоресурсов и природопользования Украины, г. Киев

Изучено исследование влияния препарата Глутаргин на содержание свободных аминокислот в крови крыс при 
свинцовой интоксикации, которую моделировали пероральным введением свинца ацетата в дозе 70 мг / кг массы 
тела животного (макродисперсная форма) и наночастиц свинца (наноформа) в аналогичной дозе. Глутаргин подо-
пытным крысам вводили per os с первого дня экспозиции из расчета 100 мг / кг массы тела. Интактным животным 
в течение эксперимента перорально вводили 0,9 % NaCl. Показано, что введение Глутаргина при свинцовой инток-
сикации уменьшало токсическое воздействие свинца относительно изменения концентрации аминокислот, что 
способствовало нормализации синтеза белка в пораженных органах и тканях.

Ключевые слова: макродисперсная форма свинца, наноформа свинца, Глутаргин,  
свободные аминокислоты, кровь

Lazarenko I. A., Derkach E. A., Melnikova N. M.

EFFECT OF GLUTARGIN ON THE POOL OF FREE AMINOACIDS IN THE RAT BLOOD, 
POISONED BY DIFFERENT LEAD DISPERSED FORMS
National University of Life and Environmental Sciences of Ukraine, Kyiv

The purpose was to investigate the influence of the preparation Glutargin on the content of free amino acids in the blood of 
rats with lead intoxication, simulated by oral administration of lead acetate at the dose of 70 mg / kg body animal weight 
(macrodispersed form) and lead nanoparticles (nanoforms) in the similar dose. Glutargin was administered to rats orally from 
the first day of the exposure in the dose of 100 mg / kg body weight. Intact animals received 0,9 % NaCl orally. It was found 
that the introduction of Glutargin with lead intoxication reduced the toxic effect of lead on the pool of amino acids, which 
contributed to normalization of protein synthesis in the affected organs and tissues.

Key words: macrodispersed form of lead, lead nanoform, Glutargin, free amino acids, blood
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