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РЕЗЮМЕ. Исследованы биохимические меха-
низмы адаптации организма экспериментальных 
животных при поступлении хлорида кадмия. Среди 
специфических проявлений повреждающего дей-
ствия химических веществ на организм значитель-
ное место принадлежит нарушениям гемоглобина, 
который обеспечивает кислородтранспортную 
функцию, принимает участие в регуляции кислот-
но-щелочного равновесия, благодаря пероксидаз-
ной и каталазной активности выполняет детокси-
кационную функцию. Результаты спектрофотомет-
рического исследования лигандных форм гемогло-
бина (окси-, мет-, сульфгемоглобина) при кадмиозе 
не отличаются от показателей интактных живот-
ных и соответствуют литературным данным. При 
комплексном изучении характеристик производ-
ных гемоглобина установлено существенное сни-
жение уровня общего и оксигенированного гемо-
глобина на фоне повышения содержания мет- и 
сульфгемоглобина, а также суммарного количества 
неактивных дериватов. Наиболее существенные 
изменения наблюдались на 14-е сутки после окон-
чания введения хлорида кадмия. Проведенные на-
ми исследования указывают, что в процессе био-
химической адаптации экспериментальных живот-
ных на поступление кадмия, наблюдаются сущест-
венные нарушения лигандных форм гемоглобина, 
что приводит к нарушению транспорта кислорода 
и внутриклеточного метаболизма.  

ABSTRACT. Biochemical mechanisms of adapta-
tion when entering cadmium chloride were investigat-
ed in experimental animals. In the process of biochem-
ical adaptation of the organism an important role be-
longs to hemoglobin, which transports oxygen, takes 
part in the regulation of acid-base balance, performs 
the function of detoxification due to peroxidase and 
catalase activity. The study was carried out on male 
Wistar rats weighed 140–180 g, contained in standard 
vivarium conditions. Blood for analysis was taken un-
der the light ether anesthesia. The animals were divid-
ed in two groups: (1) control (intact, animals were  
injected with 0.9% sodium chloride solution) and (2) 
experimental (animals were injected with cadmium 
chloride 1/50 LD50 for 10 days. The material for the 
study was taken on the 1st, 7th, 14th, 21st and 28th day 
after completing the cadmium chloride injection. The 
results of the spectrophotometric study of ligand forms 
of hemoglobin (oxy-, met-, sulfhemoglobin) at 
cadmiosis do not differ from those of intact animals 
and comply with literature data. A comprehensive 
study of hemoglobin derivatives reveales a significant 
reduction in total and oxygenated hemoglobin accom-
panied by an increase in content of met- and 
sulfhemoglobin, as well as the total number of inactive 
derivatives. The most significant changes were ob-
served on the 14th day after the injection of cadmium 
chloride. The study indicate that during biochemical 
adaptation of experimental animals to the intake of 
cadmium there are significant violations in the ligand 
forms of hemoglobin, which leads to disruption of ox-
ygen transport and intracellular metabolism. 

mailto:erst@ukr.net�


 
А.М. Эрстенюк. ЛИГАНДНЫЕ ФОРМЫ ГЕМОГЛОБИНА  
В ДИНАМИКЕ КАДМИЕВОЙ ИНТОКСИКАЦИИ 

9 

 
 

 

ВВЕДЕНИЕ 

В процессах биохимической адаптации орга-
низма важная роль принадлежит гемоглобину (Хо-
чачка, Сомеро, 1988; Стародуб и др., 1989), кото-
рый обеспечивает кислородтранспортную функ-
цию, принимает участие в регуляции кислотно-
щелочного равновесия, благодаря пероксидазной и 
каталазной активности выполняет детоксикацион-
ную функцию. Все эти факторы определяют го-
меостатические механизмы, формируют адаптаци-
онные изменения при действии различных эндо- и 
экзогенных факторов. 

Согласно современным представлениям (Ба-
бенко, 1999.; Шевченко, 2000; Трахтенберг, 2000) 
действующий экзогенный фактор любой природы, 
нарушая относительное постоянство внутренней 
среды, вызывает дестабилизацию устойчивости 
физиологических реакций организма. В случае 
воздействия на организм соединений тяжелых ме-
таллов, как правило, рассматриваются механизмы 
реализации токсичности в результате угнетения 
ими многих ферментных систем, нарушения про-
ницаемости клеточных мембран, активации про-
цессов свободнорадикального окисления и угнете-
ния системы антиоксидантной защиты. Среди спе-
цифических проявлений повреждающего действия 
химических веществ на организм значительное ме-
сто принадлежит поражениям системы крови. 

Анализ литературы (Веранян и др., 1989;  
Губский и др., 1993; Золаев, 1997; Николаев, Ле-
беденко, 1999; Скальный, 1999; Rikans, Yamano, 
2000; Rana, Kumar, 2001; Магаляс и др., 2003; 
Кленко, 2004; Оберлис и др., 2008) выявил доста-
точно исследований, которые указывают на по-
литропность токсического воздействия соедине-
ний кадмия. Однако первичные биохимические 
механизмы нарушений системы эритрона и гемо-
глобина, которые первыми принимают участие в 
реакции организма на поступление ксенобиоти-
ков, недостаточно изучены. 

В связи с этим для анализа патобиохимиче-
ских изменений при интоксикации кадмием пред-
ставляет интерес изучение лигандных форм гемо-
глобина. Для идентификации типов гемоглобина в 
эритроцитах используют такие параметры, как 
спектры поглощения гемоглобина и его произ-
водных, пероксидазную активность и образование 
метгемоглобина. 

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ  
Исследования проведены на крысах-самцах 

линии Вистар массой 140−180 г, содержащихся в 
стандартных условиях вивария. Кровь для анализа 
забирали под действием легкого эфирного нарко-
за. Животные были разделены на следующие 
группы: контрольная (интактная) − животным 
вводили физиологический раствор; опытная, жи-
вотным вводили хлорид кадмия на протяжении  
10 дней в дозе 1/50 ЛД50. 

Расчет количества хлорида кадмия проводили 
на основании параметров токсичности согласно 
литературным данным (Трахтенберг и др., 1991; 
Сидоренко и др., 1999). 

Материал для исследования забирали на 1-е,  
7-е, 14-е, 21-е и 28-е сутки после окончания вве-
дения хлорида кадмия.  

Спектры лигандных форм гемоглобина опреде-
ляли на спектрофотометре Speсord M40 (Герма-
ния). Количественное определение содержания ок-
си-, мет- и сульфгемоглобина проводили по спек-
трофотометрическим уравнениям (Сухомлинов и 
др., 1988). 

Количество общего гемоглобина определяли 
при помощи стандартных наборов реактивов ге-
моглобинцианидным методом. 

Результаты обрабатывали с использованием 
компьютерной программы «Statistica» (StatSoft 
Inc., США). 

РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБСУЖДЕНИЕ 
Для идентификации лигандов гемоглобина и 

определения количественного содержания от-
дельных форм проведено спектрофотометриче-
ское исследование гемоглобина интактных крыс в 
динамике кадмиевой интоксикации (рис. 1–3). 

Результаты исследования спектральных харак-
теристик лигандных форм гемоглобина в динами-
ке кадмиевой интоксикации позволили устано-
вить, что в эритроцитах крыс, которые использо-
вались в эксперименте, характерные максимумы 
поглощения для оксигемоглобина (HbO2) наблю-
дались на длинах волн 541 и 576 нм (рис. 1). Для 
метгемоглобина (MtHb) интактных крыс и живот-
ных в процессе интоксикации кадмием максимум 
поглощения наблюдался при 630 нм (рис. 2), для 
сульфгемоглобина (SHb) – 620 нм (рис. 3). 

Таким образом, полученные результаты спек-
трофотометрического исследования лигандных 
форм гемоглобина не отличались от показателей 
интактных животных и соответствовали литера-
турным данным (Сухомлинов и др., 1988; Старо-
дуб, Назаренко, 1989), что послужило основанием 
для проведения количественного определения де-
риватов гемоглобина в динамике кадмиевой ин-
токсикации. Такие исследования позволяют  ис-
пользовать экспериментальные данные для харак-
теристики влияния различных факторов на ли-
гандные формы и функции гемоглобина человека.  

Дыхательная функция крови зависит от насы-
щения гемоглобина кислородом с образованием 
основной формы этого гемопротеина – оксигемог-
лобина (HbO2). Исследование показало (рис. 4), что 
в процессе кадмиевой интоксикации наблюдается 
снижение содержания оксигемоглобина. Такие 
данные указывают на нарушение процессов окси-
генации, что в свою очередь может привести к 
развитию гипоксии и нарушению метаболических 
процессов. Снижение уровня оксигемоглобина 
может быть обусловлено нарушением морфо-
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функционального состояния эритроцитов, это 
подтверждается результатами ранее проведенных 
исследований липопротеинового комплекса эрит-
роцитов и кислотными эритрограмами (Зинчук и 
др., 2003; Нейко и др., 2003). Такие изменения 
можно объяснить связыванием ионов кадмия с 

SH-группами глобина, что приводит к структур-
но-функциональным изменениям гемоглобина. С 
другой стороны, ионы кадмия могут конкурентно 
вытеснять ионы железа гема гемоглобина. Ком-
плекс этих факторов может привести к наруше-
нию процессов оксигенации гемоглобина. 

 

Рис. 1. Спектры оксигемоглобина интактных крыс (1)  
и в динамике кадмиевой интоксикации  

на 14-е (2) и 28-е (3) сутки эксперимента 

 

Рис. 2. Спектры метгемоглобина интактных крыс (1)  
и в динамике кадмиевой интоксикации  

на 14-е (2) и 28-е (3) сутки эксперимента 
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Рис. 3. Спектры сульфгемоглобина интактных крыс (1) и в динамике кадмиевой интоксикации  

на 14-е (2) и 28-е (3) сутки эксперимента 

 
Рис. 4. Содержание (%) лигандных форм гемоглобина в крови у крыс в динамике кадмиевой интоксикации:  

а – интактная группа;б – 1-е сутки после окончания введения хлорида кадмия;  
в – 7-е; г – 14-е; д – 21-е; е – 28-е сутки 
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Исследование других лигандных форм гемо-
глобина показало, что в процессе кадмиевой ин-
токсикации существенно возрастает уровень мет-
гемоглобина. Метгемоглобин образуется в ре-
зультате  окисления гемоглобина и сопровождает-
ся образованием супероксид-аниона, который 
инициирует образование других активных и цито-
токсических форм кислорода, приводит к нару-
шению насыщения гемоглобина кислородом. На-
копление MtHb при кадмиозе может быть обу-
словлено нарушением биохимических процессов 
его восстановления до гемоглобина. Метгемогло-
бин восстанавливается специальным ферментом – 
НАДН-метгемоглобинредук-тазой (Лукьяненко, 
Слобожанина, 2002), восстановленный НАД обра-
зуется в реакции дегидрирования глицеральде-
гидфосфата в процессе гликолиза. Исследование 
активности лактатдегидрогеназы (ЛДГ) эритроци-
тов (Губський, Ерстенюк, 2003) в динамике кад-
миевой интоксикации указывает на снижение ак-
тивности этого фермента; такие результаты под-
тверждаются в работе (Anca, 1973), где указыва-
ется на ингибирование кадмием окислительно-
восстановительной пары пируват/лактат и НАД-
зависимых дегидрогеназных реакций. Вероятно, 
нарушение восстановления метгемоглобина мож-
но рассматривать как один из первичных биохи-
мических механизмов токсического действия со-
единений кадмия, что приводит к развитию окси-
дативного стресса, нарушению структуры и 

функции белков и липидов, энергообеспечения 
эритроцитов. 

При изучении уровня сульфгемоглобина (SHb) 
крыс в динамике кадмиоза нами установлено по-
вышение этой формы гемоглобина на протяжении 
всего эксперимента, наиболее высокое содержа-
ние наблюдалось на 14-е сутки. В этой группе 
животных концентрация общего гемоглобина бы-
ла наиболее низкой. Известно, что сульфгемогло-
бин образуется в результате разрыва метинового 
мостика гема, при этом происходит необратимое 
нарушение структуры гемоглобина с освобожде-
нием ионов железа, которые могут инициировать 
свободно-радикальные процессы. 

Скорость и полнота переноса кислорода зависят 
от комплекса факторов, среди которых решающим 
выступает содержание его лигандных форм. Неко-
торые авторы указывают на то, что снижение в кро-
ви общего гемоглобина и повышенное содержание 
мет-, сульф- и других дисгемоглобинов приводит к 
повышению сродства гемоглобина к кислороду, 
снижению диссоциации оксигемоглобина (Моран, 
1998; Зинчук и др., 2003). 

Анализ суммарного содержания дисгемогло-
бинов крыс при кадмиевой интоксикации показал 
его повышение в 3,6 раза, по сравнению с кон-
трольной группой животных. Такие изменения в 
системе гемоглобина привели к снижению кисло-
родной емкости крови животных (рис. 5), и как 
следствие − к развитию гемической гипоксии. 

 

Рис. 5. Кислородная емкость крови крыс в динамике кадмиевой интоксикации 

ЗАКЛЮЧЕНИЕ 
Таким образом, проведенные нами исследова-

ния указывают, что в процессе биохимической 
адаптации экспериментальных животных к по-
ступлению кадмия наблюдаются существенные 
нарушения лигандных форм гемоглобина. Такие 
изменения сопровождаются накоплением неак-
тивных дериватов: мет- и сульфгемоглобина на 
фоне снижения оксигемоглобина, что приводит к 
снижению кислородной емкости крови, наруше-
нию транспорта кислорода и внутриклеточного 
метаболизма.  
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