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ВПЛИВ 5-ДОБОВОГО ВВЕДЕННЯ ВІТАМІНІВ А ТА Е  
НА СТАН АНТИОКСИДАНТНОЇ СИСТЕМИ ЕРИТРОЦИТA  

ТА ГЕМАТОЛОГІЧНІ ПОКАЗНИКИ ЩУРІВ, ІНТОКСИКОВАНИХ ХЛОРПІРИФОСОМ
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У статті наведено результати дослідження впливу одноразового перорального введення щурам 
фосфорорганічного пестицидного препарату — хлорпірифосу (ХПФ) у дозі 90 мг/кг на кількість фор-
мених елементів периферичної крові, резистентність еритроцитів до кислотного гемолітика, кисень-
транспортну функцію гемоглобіну і показники системи антиоксидантного захисту еритроцитів на тлі 
5-добового перорального введення суміші вітамінів А та Е.

Встановлено, що дія ХПФ у дозі 90 мг/кг призводить до зниження кількості еритроцитів, тромбо-
цитів, вмісту гемоглобіну, зростання кількості лейкоцитів. Водночас фіксували зниження резистент-
ності еритроцитів до кислотного гемолітика та спорідненості гемоглобіну до оксигену. З боку системи 
антиоксидантного захисту спостерігали зростання активності КАТ та СОД еритроцитів, вмісту ТБК-
активних продуктів та гідроперекисів ліпідів. Виявлено, що ХПФ у дозі 90 мг/кг спричиняє зниження 
активності ГСТ, ГПО і вмісту ВГ.

П’ятидобове пероральне введення щурам суміші вітамінів А та Е у дозах 10000 МО та 0,1 г відповід-
но разом із препаратом ХПФ спричиняє нормалізацію кількості еритроцитів та вмісту гемоглобіну, зростан-
ня показників резистентності еритроцитів, активності ГCТ та ГПО, зниження активності КАТ і вмісту 
ТБК-активних продуктів та нормалізацію вмісту ВГ. На фоні введення вітамінного препарату спостерігали 
зростання кількості формених елементів крові (еритроцитів і тромбоцитів), збільшення резистентності 
еритроцитів до кислотного гемолітика, водночас за дії вітамінної суміші нормалізувався прооксидантно-
антиоксидантний баланс, що може свідчити про певний протективний ефект вітамінних препаратів.
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EFFECT OF 5-DAY EXPOSURE OF VITAMIN A AND E  
ON STATUS OF RED BLOOD CELL ANTIOXIDANT SYSTEM  
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The paper is dedicated to the investigation of effects of a single oral administration of chlorpyrifos, 
a common organophosphate pesticide, at a dose of 90 mg/kg, on the number of blood cells in peripheral blood, 
red blood cells resistance, oxygen-transport function of hemoglobin, and antioxidant protection indicators of red 
blood cells in rats in conditions of oral administration of a mixture of vitamin A and E for 5 days.

We observed that exposure to 90 mg/kg CPF led to a decrease in the total count of red blood cells, 
platelets, with hemoglobin content, and to increased number of leucocytes. Moreover, we observed a decrease 
in erythrocytes resistance to acid hemolysis and hemoglobin affinity for oxygen. In the antioxidant defense sys-
tem, we found increased activity of SOD and CAT in erythrocytes, TBARS and LPO content. It was researched 
that 90 mg/kg CPF caused a decrease in GST and GPO activity and content of GSH.

We found that daily oral administration of vitamins A and E (at doses of 10000 IU and 0.1 g, respectively) for 
5 days simultaneously with CPF led to normalization of erythrocyte quantity and hemoglobin content, increased red 
blood cells resistance, activity of GST and GPO decrease of TBARS, content, CAT activity, increased and normaliza-
tion of GSH content. Under conditions of vitamin administration, we observed increase in the number of blood cells 
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(red blood cells, and platelets), and in erythrocytes resistance to acid hemolysis. At the same time, the vitamin mixture 
caused normalization of prooxidant-antioxidant balance that may indicate a protective effect of used doses of vitamins.

Keywords: CHLORPYRIFOS, VITAMIN E, VITAMIN A, RED BLOOD CELLS, BLOOD, 
ANTIOXIDANT SYSTEM, RATS

ВЛИЯНИЕ 5-СУТОЧНОГО ВВЕДЕНИЯ ВИТАМИНА А И Е  
НА СОСТОЯНИЕ АНТИОКСИДАНТНОЙ СИСТЕМЫ ЭРИТРОЦИТA  

И ГЕМАТОЛОГИЧЕСКИЕ ПОКАЗАТЕЛИ КРЫС,  
ИНТОКСИЦИРОВАННЫХ ХЛОРПИРИФОСОМ

В. П. Росаловский
ros.volodymyr@gmail.com

�нститут биологии животных НААН,  
ул. В. Стуса, 38, г. Львов, 79034, Украина

В статье приведены результаты исследования однократного перорального введения крысам 
фосфорорганического пестицидного препарата хлорпирифоса в дозе 90 мг/кг на количество форменных 
элементов периферической крови, резистентность эритроцитов к кислотному гемолитику, кислород-
транспортную функцию гемоглобина и показатели системы антиоксидантной защиты эритроцитов 
на фоне 5-суточного приема внутрь смеси витаминов А и Е.

Установлено, что действие ХПФ в дозе 90 мг/кг приводит к снижению количества эритроцитов, 
тромбоцитов, содержанию гемоглобина, увеличению количества лейкоцитов. В то же время, под действием 
этой дозы ХПФ фиксировали снижение резистентности эритроцитов к кислотному гемолитику и сродства 
гемоглобина к кислороду. Со стороны системы антиоксидантной защиты наблюдали повышение активно-
сти КАТ и СОД эритроцитов, увеличение содержания ТБК-активных продуктов и гидроперекисей липидов. 
Показано, что ХПФ в дозе 90 мг/кг приводит к снижению активности ГСТ, ГТО и содержания ВГ.

Пятисуточное пероральное введение крысам смеси витаминов A и E в дозе 10000 МЕ и 0,1 г соот-A и E в дозе 10000 МЕ и 0,1 г соот- и E в дозе 10000 МЕ и 0,1 г соот-E в дозе 10000 МЕ и 0,1 г соот- в дозе 10000 МЕ и 0,1 г соот-
ветственно вместе с препаратом ХПФ вызывает нормализацию количества эритроцитов и содержания 
гемоглобина, увеличение показателей резистентности эритроцитов, ГСТ и ГПО, снижение активности 
КАТ, содержания ТБК-активных продуктов и нормализацию содержания ВГ. На фоне введения витаминно-
го препарата наблюдали повышение количества форменных элементов крови (эритроцитов, и тромбо-
цитов), увеличение резистентности эритроцитов к кислотному гемолитику, одновременно под влиянием 
витаминной смеси наблюдается нормализация прооксидантно-антиоксидантного баланса, что может 
свидетельствовать об определенном протективном эффекте выбранных доз витаминных препаратов.

Ключевые слова: �Л��������С, В��А��Н �, В��А��Н А, Э��������Ы, К��ВЬ, 
АН���КС�ДАН�НАЯ С�С���А, К�ЫСЫ

�осфорорганічні сполуки — числен�
ний клас хімічних речовин, що широко засто�
совуються у різних сферах діяльності людини, 
зокрема в хімічній промисловості як пласти�
фікатори за виробництва негорючих пластмас, 
антипіренів, мастил, паливних добавок, у ме�
дицині при виробництві лікарських засобів, 
у військовій сфері, а найбільше — у сільському 
господарстві як інсектицидні, акариноцидні, 
фунгіцидні препарати, дефоліанти [15]. �осфор�
органічні сполуки (��С) становлять близько 
50 % застосовуваних у світі пестицидів [4].

Для отруєнь ��С гострого та хроніч�
ного характеру характерним є інгібування 

активності ензиму центральної нервової сис�
теми — ацетилхолінестерази (А��). За фізіо�
логічних умов зазначений ензим здійснює 
гідроліз медіатора синаптичної передачі. �ро�
те за отруєння ��С [18] відбувається інгібу�
вання А�� та інших естераз, що спричиняє 
накопичення в нервових синапсах ацетилхолі�
ну та надмірну стимуляцію постсинаптичних 
ацетлхолінових рецепторів клітин чи органів і, 
як наслідок. — порушення нервової передачі. 
Значне зниження активності А�� (більш ніж 
на 50–60 %) спричиняє вегетативні порушен�
ня — посилене слиновиділення, судоми, тре�
мор, параліч дихального центру [18]. �роте 
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описаний механізм дії ��С не повністю ві�
дображає симптоматику, що виникає під час 
отруєння цими речовинами [13, 14].

�редставником ��С, що володіє типо�
вими для цього класу речовин властивостями, 
є хлорпірифос (���). Водночас, за даними 
різних авторів [1, 2, 3], ��� може індукувати 
виникнення оксидаційного стресу. �е явище 
супроводжується значною кількістю актив�
них форм оксигену (А��), які не можуть бути 
утилізовані відповідними системами клітини 
і спричиняють окисні модифікації ліпідів, про�
теїнів, нуклеїнових кислот. За даними окремих 
авторів [5], саме явищу оксидаційного стресу 
належить провідна роль в субклітинній ток�
сичності пестицидів.

Для нормалізації прооксидантно�анти�
оксидантного балансу застосовують речовини 
різноманітної природи, вітамінні препарати, 
комплексні сполуки з антиоксидантними влас�
тивостями тощо. У літературі [2, 13] описано 
можливість застосування вітамінних препа�
ратів для нівелювання негативних наслідків 
оксидаційного стресу. У результаті наших по�
передніх досліджень [16] було виявлено слаб�16] було виявлено слаб�] було виявлено слаб�
кий позитивний  вплив одноразового введення 
вітамінів А та � на резистентність еритроци�
тів, показники антиоксидантної системи ери�
троцитів за умов інтоксикації ���. �роте, 
у зв’язку з недостатністю даних щодо дії су�
міші вітамінів А та � на кількість форменних 
елементів периферичної крові, резистентність 
еритроцитів, оксигенну ємність гемоглобіну 
та показники антиоксидантного захисту ери�
троцитів за умов гострого отруєння ���, 
важливим є проведення досліджень з вказа�
них питань, що і стало метою цієї роботи.

Матеріали і методи

Дослідження були проведені на статево�
зрілих самцях білих лабораторних щурів лінії 
Вістар, масою тіла 170–230 г. �варин утри�
мували у стандартних умовах віварію з до�
триманням 12�годинного режиму освітлення 
темрява/світло, з необмеженим доступом до 
питної води та корму. �варинам згодовували 
стандартний гранульований комбікорм для 
лабораторних щурів, який забезпечував фізіо�

логічні потреби їхнього організму у вітамінах, 
мінеральних речовинах і енергії. Усі маніпуля�
ції з тваринами проводили відповідно до Єв�
ропейської конвенції «�ро захист хребетних 
тварин, які використовуються для експеримен�
тальних і наукових цілей» від 18.03.1986 р., 
Директиви ЄС № 609 від 24.11.1986 р., «За�
гальних етичних принципів експериментів на 
тваринах», ухвалених �ершим Національним 
конгресом з біоетики у Києві 2001 р., та «На�
уково�практичних рекомендацій з утримання 
лабораторних тварин та роботи з ними».

Для досліджень було сформовано 4 гру�
пи щурів: контрольну (К) та три дослідних (Д1, 
Д2, Д3) по 5 тварин у кожній. Введення усіх 
досліджуваних речовин проводили за допо�
могою шлункового зонду. �варинам групи Д1 
одноразово вводили олійний розчин ��� 
у дозі 90 мг/кг. �варини групи Д2 впродовж 
5�ти діб отримували суміш вітамінів А та � 
(у вигляді ретинол пальмітату 100000 �� та 
α�токоферолу ацетату 0,1 г відповідно). Щурам 
групи (Д3) за 5 діб до введення ��� вводили 
аналогічні групі Д2 дози та форми вітамінних 
препаратів (ретинол пальмітат 100000 �� 
і α�токоферол ацетат 0,1 г відповідно). На 5�ту 
добу досліду тваринам групи Д3 за допомогою 
шлункового зонду одноразово вводили розчин 
��� у дозі 90 мг/кг. �варини контрольної гру�
пи (К) отримували чисту соняшникову олію 
в об’ємі, еквівалентному об’єму розчину ���.

Через 24 год з моменту введення ��� 
продили декапітацію та відбір крові тварин 
усіх груп. Відбір крові здійснювали під нарко�
зом. Кров відбирали у пробірки з 1 % розчином 
гепарину в якості антикоагулянта. �лазму кро�
ві відділяли центрифугуванням при 700 g упро�
довж 15 хв, а еритроцити тричі відмивали за 
допомогою 0,150 M розчину NaCl, центрифугу�
ючи суспензію клітин при 700 g протягом 5 хв. 
Дослідження показників антиоксидантної сис�
теми проводили в гемолізатах еритроцитів.

Визначення активності холінестерази 
(��) (К� 3.1.1.8) проводили за методом, опи�
саним А. І. Карпищенком [10]. Активність су�10]. Активність су�]. Активність су�
пероксиддисмутази (С�Д) (К� 1.15.1.1), ката�
лази (КА�) (К� 1.11.1.6), глутатіонпероксидази 
(Г��) (К� 1.11.1.9) та вміст відновленого глу�
татіону (ВГ) визначали за методами, описани�
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ми у [21]. Активність глутатіон�S�трансферази 
(ГС�) (К� 2.5.1.18) визначали за методикою, 
описаною �. H. Habig [8]. �езистентність ери��. H. Habig [8]. �езистентність ери�. H. Habig [8]. �езистентність ери�H. Habig [8]. �езистентність ери�. Habig [8]. �езистентність ери�[8]. �езистентність ери�8]. �езистентність ери�]. �езистентність ери�
троцитів до кислотного гемолізу визначали 
за методом І. А. �ерскова, І. І. Гітельзона [6]. 
Ступінь дисоціації оксигемоглобіну визначали 
спектрофотометричним методом у модифікації 
Ю. Г. Іванова [9].

У зразках крові, відібраних у пробір�
ки з антикоагулянтом �Д�А�К2 з допомогою 
автоматичного гематологічного аналізатора 
(«Orphee Mythic 18», Швейцарія), проводили 
дослідження таких показників: загальна кіль�
кість еритроцитів, лейкоцитів, лімфоцитів, 
моноцитів, гранулоцитів, тромбоцитів, кон�
центрація гемоглобіну, гематокриту, тромбо�
криту, середній тромбоцитарний об’єм, гете�
рогенність тромбоцитів за об’ємом.

�кспериментальні дані обробляли ста�
тистично з використанням програми OriginPro 8. 
Для визначення вірогідних відмінностей між 
середніми значеннями використовували t�кри�
терій Стьюдента. У всіх випадках відмінності 
вважали вірогідними за умови значення ймо�
вірності P менше 5 % (P<0,05).

Результати й обговорення

Важливим діагностичним показником 
при отруєннях ��С є зниження активності 
холінестерази (рис. 1). У результаті досліджень 
встановлено зниження активності �� на 51,6% 
(P<0,01) у групі Д1. За дії суміші вітамінів у гру�
пі Д2 відзначали зростання активності цього ен�відзначали зростання активності цього ен�
зиму на 76,6 % (P<0,001), водночас за дії ��� 
у дозі 90 мг/кг у групі Д3 спостерігали незнач�
ний спад активності �� порівняно з показни�
ками контрольної групи.

�скільки склад і співвідношення фор�
мених елементів крові є інтегральним показ�
ником загального клінічного стану організму, 
інформативним є аналіз її параметрів за умов 
інтоксикації організму різними ксенобіотика�
ми. �оказники крові за дії ���, представле� за дії ���, представле�представле�
ні у табл. 1, це підтверджують.

За введення ��� у групі Д1 спостері�
гали зниження кількості еритроцитів на 13,9 % 
(P<0,05) порівняно з контролем. Виявлене зни�P<0,05) порівняно з контролем. Виявлене зни�<0,05) порівняно з контролем. Виявлене зни�
ження кількості еритроцитів може бути зумов�

лене порушенням гомеостазу еритроцитів вна�
слідок модифікації продуктами ��Л протеїнів 
та ліпідів клітинних мембран, що призводить 
до зростання ригідності останньої [4]. Своєю 
чергою, зростання кількості еритроцитів за 
умов введення тваринам вітамінної суміші 
може бути зумовлене фізіологічною функцією 
здебільшого вітаміну �, оскільки він задіяний 
у процесах синтезу гему еритроцитів. Вияв�
лене зниження рівня гемоглобіну може бути 
пов’язане зі зниженням вмісту еритроцитів, 
що узгоджується з результатами попередніх 
досліджень [20].

Водночас у групі Д1 було виявлено зни�
ження вмісту гемоглобіну на 6,3 % (P<0,05) та 
зниження загальної кількості лейкоцитів на 
17,2 % (P<0,05). Варто зауважити, що у гру�P<0,05). Варто зауважити, що у гру�<0,05). Варто зауважити, що у гру�
пі Д1 спостерігали перерозподіл субпопуляції 
лейкоцитів, а саме зростання вмісту грануло�
цитів на 63,7 % (P<0,05). �мовірно, збільшен�P<0,05). �мовірно, збільшен�<0,05). �мовірно, збільшен�
ня вмісту А�� спричиняє пошкодження біоло�
гічних мембран, що призводить до збільшення 
кількості гранулоцитів, які можуть транспор�
туватися безпосередньо до органів детоксика�
ції продуктів метаболізму ��� [17]. Кількість 
тромбоцитів у групі Д1 знижувалась на 34 %, 
а в Д3 зростала на 58,3 % (P<0,001) порівняно 
з контрольними значеннями. �і дані узгоджу�
ються з власними результатами, отриманими 
у попередніх дослідженнях [16].

�ри отруєнні тварин ��� у групі Д1 
спостерігали зміщення кривих оксигенації ге�
моглобіну вправо (рис. 2). Зафіксоване зміщен�рис. 2). Зафіксоване зміщен�ис. 2). Зафіксоване зміщен�
ня супроводжувалось зростанням показника 
насиченості гемоглобіну оксигеном P75 у гру�

Рис 1. Активність холінестерази  
у периферичній крові щурів (M±м; n=5)

Fig. 1. Cholinesterase activity  
in the peripheral blood of rats (M±m; n=5)
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пах Д1 та Д3 до 4,37 к�а (P<0,05) та 4,2 к�а 
(P<0,05) відповідно (табл. 2).

За значень P90 відзначали аналогічний 
характер змін, проте зростання становило 
6,68 к�а (P<0,05) та 6,75 к�а (P<0,05), відпо� к�а (P<0,05) та 6,75 к�а (P<0,05), відпо�к�а (P<0,05) та 6,75 к�а (P<0,05), відпо� к�а (P<0,05), відпо�к�а (P<0,05), відпо�P<0,05), відпо�<0,05), відпо�
відно, в групах Д1 та Д3 порівняно з показни�
ками контрольних тварин. �мовірно, в осно�

Рис. 2. Усереднені криві насичення  
гемоглобіну киснем

Fig. 2. Averaged curves of hemoglobin  
saturation with Oxygen

Рис. 3. Усереднені еритрограми  
кислотного гемолізу еритроцитів

Fig. 3. Averaged erythrograms of acid haemolysis  
of rat’s red blood cells

Таблиця 1
Показники периферичної крові щурів

Peripheral blood parameters

�оказники / Parameters К
Control

Д1
1st experimental

Д2
2nd experimental

Д3
3rd experimental

�ритроцити, 1012/л
Red blood cells, 1012/l 7,2±0,310 6,2±0,250* 8,14±0,381 7,0±1,101

Загальний гемоглобін, г/л
�otal hemoglobin, g/l 158,3±3,051 144,33±4,201* 157,33±2,479 146,6±3,722

Гематокрит, (HCT) л/л
Haematocrit (HCT ), l/l 0,30±0,012 0,35±0,045 0,33±0,035 0,39±0,021

Cередній об’єм еритроцита, фл
Mean cell volume (MCV), fl 46,8±1,659 48,67±1,717 46,7±1,461 47,60±1,680

Лейкоцити, 109/л
Leukocytes, 109/l 13,3±0,614 15,6±0,756* 12,47±0,931 13,03±1,474

Лімфоцити, 109/л
Lymphocytes,109/l 9,4±1,047 6,13±0,899 6,85±2,887 8,23±0,733

Гранулоцити, 109/л
Granulocytes, 109/l 2,41±0,302 3,93±0,153* 1,67±0,760 2,27±0,248

�оноцити, 109/л
Monocytes, 109/l 2,43±0,340 2,23±0,150 1,33±0,560 2,47±0,215

�ромбоцити, 109/л
Platelets, 109/l 241,70±16,401 159,33±1,570* 382,67±16,201*** 339,10±24,619

Середній об’єм тромбоцита (MPV), фл
Mean platelet volume (MPV), fl 6,8±0,908 6,70±0,307 7,10±0,369 6,57±0,373

�озподіл тромбоцитів за об’ємом (PD�), %
Platelet distribution width (PD�), % 26,1±3,927 16,63±4,163 28,63±3,511 22,90±8,996

ві змін показника P75 та P90 є зростання вмісту 
С�2 — один із загальновідомих фізіологічних 
факторів зниження спорідненості гемоглобіну 
до оксигену. З іншого боку, є імовірність, що 
внаслідок дії ��� відбувається перерозподіл 
лігандних форм гемоглобіну та утворення від�
повідних аддуктів за дії ендогенних метаболі�
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Таблиця 2
Показники значень парціального тиску кисню (рО2 , кПа)  

за різного ступеня насичення гемоглобіну киснем ([HbO2], %)
The parameters of oxygen partial pressure (pO2, kPa)  

for different levels of saturation of hemoglobin with oxygen ([HbO2],%)

Група тварин
Group of animals

�оказник насиченості гемоглобіну киснем, %
Parameters of oxygen saturation of hemoglobin,%

pO2 к�а
50 75 90

К / Сontrol 1,99±0,26 2,27±0,67 4,68±0,43
Д1 / 1

st experimental 2,73±0,35 4,37±0,23* 6,68±0,35*
Д2 / 2

nd experimental 2,50±0,57 2,74±0,31 5,32±0,31
Д3 / 3

rd experimental 2,86±0,71 4,2±0,48* 6,75±0,24*

Таблиця 3
Параметри еритрограм інтактних тварин (К), за дії хлорпірифосу у дозі 90 мг/кг (Д1),  

суміші вітамінів (Д2) та вітамінів з ХПФ (Д3) (M±m, n=5)
Parameters of erythrograms of intact animals (C), and of rats exposed to CPF (1st experimental),  

vitamin mixtures (2nd experimental), and vitamins with CPF (3rd experimental)

Групи

Час максимального 
гемолізу, хв.

Time of maximum 
haemolysis, min 

Час тотального  
гемолізу, хв.
Time of total  

haemolysis, min 

Відсоток максимального 
гемолізу, %

Percentage of maximum 
haemolysis, % 

К / Сontrol 6,2±0,12 9,12±0,133 23,73±1,13
Д1 / 1

st experimental 5,7±0,14* 8,14±0,106 27,91±1,31*
Д2 / 2

nd experimental 6,8±0,31 9,25±0,80 19,89±1,10*
Д3 / 3

rd experimental 6,8±0,25 9,27±0,124 23,87±1,43

тів, які роблять свій внесок у його спорідне�
ність до оксисену [16].

Виявлено зміни резистентності еритро�
цитів до кислотного гемолітика (рис. 3). �ак, 
у тварин групи Д1, які отримували ��� у дозі 
90 мг/кг, спостерігали зміщення піку еритро� зміщення піку еритро�
грам вліво стосовно контролю (табл. 3).

У групі Д1 спостерігали зниження часу 
максимального гемолізу до 5,7 хв, тоді як 
у контролі він становив 6,2 хв. У щурів цієї 
групи відзначено зростання відсотка гемо�
лізованих еритроцитів до 27,9 % (P<0,05) та 
зниження цього показника до 19,8 % (P<0,05) 
у групі Д2. �ожна припустити, що внаслідок 
дії ��� відбувається інтенсифікація проце�
сів генерації А��, які модифікують ліпіди та 
протеїнів клітинних мембран, спричиняючи 
зниження осматичної стійкості еритроцитів до 
кислотного гемолітика та скорочення трива�
лості їх функціонування [5].

Дія вітаміну � здебільшого проявляєть�
ся на мітохондріальному рівні, оскільки в міто�
хондріях інтенсивно функціонує електрон�

транспортний ланцюг та відбуваються проце�
си клітинного дихання, які супроводжуються 
окисненням вуглеводів, протеїнів, амінокислот. 
Внаслідок надходження ендогенних або ново�
синтезованих А�� можуть виникати порушен�
ня у функціонуванні цих органел. Вітамін � ви�
конує роль «молекулярної пастки» для вільних 
радикалів. Він задіяний у захисті жирнокислот�
них залишків мембранних фосфоліпідів від пе�
рекисного окислення, що призводить до руйну�
вання клітин. Водночас токоферол захищає від 
передчасного окиснення вітамін А та підсилює 
його антиоксидантні властивості [11]. Відома 
роль вітаміну E у підтримці тонусу і проник�
ності судин, стимуляції утворення нових капі�
лярів, протеїнів, участь у проліферації клітин. 
Вітамін А у своїй хімічній структурі має наяв�
ні 2 подвійні зв’язки, що потенційно дозволяє 
йому взаємодіяти з А�� [20].

�крім зміни гематологічних показни�
ків периферичної крові, спостерігали відмін�
ності в окремих параметрах системи антиок�
сидантного захисту (А�З). �скільки першою 
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Рис. 4. Активність КА� (І) і С�Д (ІІ)  
в еритроцитах щурів груп К, Д1, Д2, Д3

Fig.4. СAT (I) and SOD (II) activity in the red blood cells 
of rats in control, 1st, 2nd and 3rd experimental groups

Рис. 5. Гідроперекиси ліпідів (І) і �БК�активні  
продукти (ІІ) в еритроцитах щурів груп К, Д1, Д2, Д3

Fig. 5. LP (I) and TBARS (II) content in the red blood cells 
of rats in control, 1st, 2nd and 3rd experimental groups

ензиматичною ланкою утилізації А�� висту�
пає КА� та С�Д, було проведено визначення 
активності цих ензимів в гемолізатах еритро�
цитів крові щурів (рис. 4). Встановлено, що 
активність КА� у групі Д2 знижувалась на 
47,2 % (P<0,05), а в групі Д1 зростала на 44,9 % 
(P<0,05) порівняно з показниками інтактних 
тварин. Схожі зміни спостерігали в активнос� активнос�активнос�
ті С�Д, проте статистично значущими вони 
були лише у групі Д1, у тварин якої спостері�
галося зниження на 43,6 % (P<0,05). Виявлене 
внаслідок інтоксикації ��� зростання актив�
ності КА�, ймовірно, є елементом компенса�
торної реакції на зростання вмісту А��. Ви�
явлене зростання активності КА� на фоні зни�
ження резистентності мембран еритроцитів 
до кислотного гемолітика, можливо, пов’язане 
з виходом цього ензиму в плазму крові. Своєю 
чергою, зростання активності С�Д також може 
бути компенсаторною реакцією на зростання 
кількості продуктів дисмутації.

За дії ��� відзначали зростання вміс�
ту первинних та вторинних продуктів ліпопер�
оксидації (рис. 5). У групах Д1 і Д3 встанов�
лено зростання вмісту гідроперекисів ліпідів, 
відповідно, на 81,3 % та 39,7 % (P<0,05) по�, на 81,3 % та 39,7 % (P<0,05) по� на 81,3 % та 39,7 % (P<0,05) по�P<0,05) по�<0,05) по�
рівняно з контрольними значеннями. Вміст 
�БК�активних продуктів зростав у крові щу� крові щу�крові щу�
рів всіх дослідних груп. В групі Д1 їхній вміст 
зростав у 2,6 разу, у Д2 — в 1,6 разу, Д3 — 
у 4,3 разу порівняно з контрольними значен� 4,3 разу порівняно з контрольними значен�4,3 разу порівняно з контрольними значен� разу порівняно з контрольними значен�разу порівняно з контрольними значен�
нями. Виявлене зростання вмісту первинних 
продуктів перекисного окиснення ліпідів 
може бути зумовлене інтенсифікацією проце�
сів ��Л у мембранах еритроцитів внаслідок 
дії ���. �і результати узгоджуються з дани�
ми літератури [5]. За даними Ambali et al. [1], 
за оксидаційного стресу має місце зростання 
вмісту �БК�активних продуктів, що призво�
дить до порушень антиоксидантного статусу 
та змін активності клітинних ензимів.

Загальновідомо [7], що в утилізації 
низького вмісту А�� задіяна глутатіонова 
ланка антиоксидантної системи. Аналіз вміс�
ту ВГ в гемолізатах еритроцитів щурів пока� гемолізатах еритроцитів щурів пока�гемолізатах еритроцитів щурів пока�
зав зниження вмісту цього трипептиду у кро�
ві груп Д1 і Д3 — на 27,2 % (P<0,05) та 31,8 % 
(P<0,05) відповідно порівняно з показниками 
інтактних тварин (рис. 6).

I
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II
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Рис. 6. Вміст ВГ (І) й активність ГС� (ІІ)  
та Г�� (ІІІ) в еритроцитах щурів груп К, Д1, Д2, Д3

Fig. 6. GSH content (I), GST (II) and GPO (III) activities 
in the red blood cells of rats in control, 1st, 2nd  

and 3rd experimental groups

Глутатіон виконує функцію одного 
з основних ендогенних антиоксидантів, здат� основних ендогенних антиоксидантів, здат�основних ендогенних антиоксидантів, здат�
них синтезуватись клітинами. Він безпосе�
редньо задіяний у нейтралізації А�� і запо�
бігає окисненню екзогенних антиоксидантів, 
зокрема вітамінів � та А. �мовірно, знижен�
ня вмісту глутатіону зумовлене утворенням 
кон’югатів із токсичними сполуками та виве�
денням їх з організму [16].

У групі Д1 встановлено зниження ак�
тивності Г�� на 55,3 % (P<0,05) порівняно 
з показниками інтактних тварин.

За даними [19], зниження активності 
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Г�� може спричиняти виснаження пулу ВГ, на 
вміст якого впливає зростання кількості гідро�
ген пероксиду. З іншого боку, за даними Mehta 
et al. [12], посилення процесів ��Л спричиня� al. [12], посилення процесів ��Л спричиня�al. [12], посилення процесів ��Л спричиня�. [12], посилення процесів ��Л спричиня� [12], посилення процесів ��Л спричиня�[12], посилення процесів ��Л спричиня�, посилення процесів ��Л спричиня� посилення процесів ��Л спричиня�
ють інактивацію цього антиоксидантного ен�
зиму. Відзначене зниження узгоджується з ре�
зультатами, отриманими раніше [20].

Спостерігали зниження рівня ГС� 
в групах Д1 та Д3, відповідно, на 23 % і 23,1 % 
та зростання на 27,9 % у Д2 (P<0,05) порівняно 
з показниками інтактних тварин. ГС� задіяна 
в кон’югації GSН з продуктами ��Л і сприяє 
виведенню їх з організму. �я властивість ен�
зиму має важливе значення при детоксикації 
ендогенних метаболітів, утворених внаслідок 
оксидативних пошкоджень. Зменшення актив� Зменшення актив�Зменшення актив�
ності цього ензиму, ймовірно, зумовлене зни�
женням рівня доступного глутатіону внаслідок 
його участі у знешкодженні утворених продук�
тів ліпопероксидації клітинних мембран.

Висновки

За дії ��� у дозі 90 мг/кг через 24 год 
після введення препарату виявлено зниження 
вмісту загальної кількості еритроцитів, гемо�
глобіну, зростання кількості лейкоцитів, зни�
ження кількості тромбоцитів. Водночас за дії 
цієї дози ��� фіксували зниження резистент�
ності еритроцитів до кислотного гемолізу і зни�
ження спорідненості гемоглобіну до кисню.  
З боку системи антиоксидантного захисту спо�
стерігали зростання активності КА� та С�Д 
еритроцитів, вмісту �БК�активних продуктів 
і гідроперекисів ліпідів. Відзначено, що ��� 
у дозі 90 мг/кг спричиняє зменшення активнос�
ті ГС�, Г�� та вмісту GSH. Встановлено, що 
5�добове введення вітаміну А у дозі 100000 �� 
та вітаміну � у дозі 0,1 г здійснює протектив�
ний вплив на нормалізацію кількості еритро�
цитів та вмісту гемоглобіну, зростання показ�
ників резистентності еритроцитів, зниження 
активності КА�, інгібування збільшення вмісту 
�БК�активних продуктів, активності ГС�, Г�� 
та вмісту GSH.

Перспективи подальших досліджень. 
�тримані дані можуть бути основою для по�
глиблених досліджень впливу поєднання ві�
тамінів А та � на оксидаційний стрес з ме�
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тою мінімізації його негативних наслідків на 
структурні компоненти еритроцитів та ензимну 
і неензимну ланки антиоксидантної системи 
захисту цього класу клітин.
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