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Целью исследования явилось проведение сравнительного анализа эффектов
внутрибрюшинного воздействия сульфатом кадмия в дозе 0,05 и 0,5 мг/кг в пересчете
на металл на крыс линии Вистар во время беременности. Результаты исследования
показали, что воздействие на крыс линии Wistar сульфатом кадмия оказывает
гепатотоксическое действие, выраженность которого зависит от дозы введения
токсиканта. Затравка животных солью кадмия в дозе 0,05 мг/кг приводит
преимущественно к изменению гемодинамики в печени, а введение сульфата кадмия
в дозе 0,5 мг/кг приводит к снижению массы печени, выраженным изменениям
со стороны ее паренхимы, а также изменению функциональной активности клеток.
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Введение. Кадмий является одним из наиболее токсичных элементов таблицы
Менделеева, известных в настоящее время. Поскольку сфера его применения достаточно
широка (цветная металлургия, легкая, автомобильная, химическая и другие виды
промышленности), содержание данного элемента в окружающей среде характеризуется
высокими показателями [5, 10]. Современной наука располагает сведениями, что кадмий
не способен к разложению, что, в свою очередь, способствует более легкому включению
его в пищевые цепи. Основная опасность кадмия заключается в способности
к аккумуляции в тканях живого организма на протяжении всей жизни, что приводит
к периодическому возникновению в органах и системах организма патологических
процессов различной степени тяжести [7, 9]. Данное явление возможно даже в случае
поступления металла в концентрациях гораздо ниже предельно допустимых [2], что
позволяет считать кадмий весьма опасным токсикантом.

Поскольку кадмий является ксенобиотиком, одним из основных органов, способных
вступить с ним в тесное взаимодействие, является печень. Учитывая тот факт, что данный
орган играет огромную роль во время беременности женщины в формировании здоровья
плода, можно лишь предполагать, какой вред будет принесен данным элементом
организму беременной, а в последующем и плоду.

Из изложенного вытекает цель работы — провести сравнительный анализ эффектов
воздействия различных доз сульфата кадмия на структурную организацию печени крыс
линии Wistar во время беременности.

Материалы и методы. Исследование проведено на белых крысах линии Wistar массой
160–200 г в соответствии с «Правилами проведения работ с использованием
экспериментальных животных». Воздействие осуществляли внутрибрюшинно
растворенным в физиологическом растворе сульфатом кадмия с 12-х по 16-е сутки
беременности в дозе 0,05 мг/кг в пересчете на кадмий — I группа животных и 0,5 мг/кг —
II группа животных. Контрольной группе в те же сроки беременности внутрибрюшинно
вводили физиологический раствор. Каждая группа включала от 10-ти до 12-ти крыс.
Животных выводили из опыта на 20-е сутки беременности путем декапитации под
эфирным наркозом.

Определяли массу печени беременных самок. Материал для гистологического
исследования фиксировали в 10 % нейтральном формалине, заливали в парафин
по общепринятой методике. Срезы окрашивали гематоксилином Майера и эозином.
Определяли количество двуядерных гепатоцитов в поле зрения, диаметр
паренхиматозных клеток и их ядер. Морфометрический анализ проводили с помощью
квадратно-узловой тест-системы методом точечного счета [1]. Достоверность различия
сравниваемых величин определяли на основании критерия Стьюдента и считали
значимыми при р < 0,05.

Результаты иccледований. Воздействие сульфатом кадмия в дозе 0,5 мг/кг с 12-х по 16-е
сутки беременности привело к снижению массы печени беременных самок с 10,4 ± 0,6 г
в контроле до 8,9 ± 0,1 г (р < 0,05). В I опытной группе данный показатель сохранялся
на уровне контрольных значений и составил 10,6 ± 0,8 г.

В ходе морфологического исследования гистологических препаратов печени самок было



обнаружено, что введение кадмия в дозе 0,05 мг/кг приводит к значительному
расширению синусоидных капилляров и центральных вен. Введение большей дозы
токсиканта (0,5 мг/кг) вызывает изменение архитектоники печеночных долек, нарушение
традиционной ориентации балок гепатоцитов. Наблюдается зернистость и дегенерация
гепатоцитов. Цитоплазма некоторых паренхиматозных клеток содержит крупные вакуоли.

Морфометрическое исследование выявило увеличение объемной плотности (ОП)
синусоидных капилляров в обеих опытных группах, однако более значительное (почти
в 2 раза) при введении сульфата кадмия в дозе 0,05 мг/кг (табл. 1). В результате удельная
плотность гепатоцитов снизилась на 6 % в I экспериментальной группе и на 4 % — во II (р
< 0,05). Затравка кадмием привела к снижению ОП цитоплазмы паренхиматозных клеток
печени у животных обеих опытных групп (на 5,5 % в I группе и на 6 % — во II)
по сравнению с крысами, получавшими инъекции физиологического раствора. Удельная
плотность ядер гепатоцитов при этом достоверно изменялась только в случае введения
соли кадмия в дозе 0,5 мг/кг, что привело к увеличению ядерно-цитоплазматического
отношения (ЯЦО) гепатоцитов в 1,36 раза (табл. 1).

Таблица 1

Морфометрические показатели печени самок на 20-е сутки беременности
в контроле и при воздействии сульфатом кадмия (М ± m)

Условия
эксперимента

ОП синусоидных
капилляров, %

ОП цитоплазмы
гепатоцитов, %

ОП ядер
гепатоцитов, %

ЯЦО
гепатоцитов,

усл. ед.

Контроль 6,0 ± 0,3 85,20 ± 0,57 8,80 ± 0,42 0,103 ± 0,006

Кадмий, 0,05 мг/кг 11,60 ± 0,34* 79,70 ± 0,54* 8,7 ± 0,3 0,109 ± 0,009

Кадмий, 0,5 мг/кг 9,60 ± 0,43* 79,20 ± 0,58* 11,20 ± 0,37* 0,140 ± 0,005*

Примечание: * — отличие с контролем достоверно при р < 0,05

Количество двуядерных гепатоцитов достоверных различий с контролем не имело в обеих
опытных группах. Диаметр паренхиматозных клеток печени достоверно изменялся при
введении сульфата кадмия в дозе 0,05 мг/кг — снижался почти на 10 %, наряду с этим
диаметр ядер увеличился в обеих опытных группах животных (табл. 2).

Таблица 2

Количественные показатели печени самок на 20-е сутки беременности
в контроле и при воздействии сульфатом кадмия

Условия эксперимента
Количество
двуядерных
гепатоцитов

Диаметр гепатоцитов,
усл. ед.

Диаметр ядер
гепатоцитов, усл. ед.

Контроль 21,6 ± 1,1 17,7 ± 0,5 6,3 ± 0,2

Кадмий, 0,05 мг/кг 21,3 ± 0,8 16,0 ± 0,3* 7,2 ± 0,1*

Кадмий, 0,5 мг/кг 19,0 ± 1,9 17,5 ± 0,5 7,1 ± 0,1*

Примечание: * — различия с контролем достоверны при р < 0,05

Обсуждение результатов. Снижение массы печени беременных самок, отмеченное нами
только при воздействии кадмием в дозе 0,5 мг/кг, вероятно, может быть объяснено
усилением его гепатотоксического эффекта с увеличением дозы введения. Изучение



гистологических препаратов показало, что морфологические изменения в печени самок
наблюдались в обеих опытных группах, но имели разнонаправленный характер. Затравка
животных солью кадмия в дозе 0,05 мг/кг приводит преимущественно к изменению
гемодинамики в печени, что выражается значительным расширением синусоидных
капилляров и центральных вен. Возросшую ОП синусоидов можно трактовать с позиции
возникновения адаптивных реакций — развитие регенераторных процессов требует
улучшения кровоснабжения печени [4], однако расширение гемокапилляров может быть
связано с изменением общей гемодинамики в организме беременных животных,
возникающим при действии кадмия [6].

Введение сульфата кадмия в дозе 0,5 мг/кг приводит к выраженным повреждениям
ее паренхимы: изменению архитектоники печеночных долек, нарушению радиальной
ориентации балок, зернистости и вакуолизации цитоплазмы гепатоцитов, явлениям
их дегенерации.

Выявленные нами при количественных методах исследования изменения, такие как
увеличение удельной плотности и диаметра ядер, а также ЯЦО гепатоцитов, можно
связать с активацией функциональной активности клеток, так как объем ядра изменяется
пропорционально активности внутриклеточного синтеза [8]. Однако по некоторым
данным [3], кадмиевая интоксикация ведет к уменьшению содержания белка в плазме
и лимфе, поэтому можно предположить, что в печени опытных животных происходят
метаболические перестройки, направленные на активацию синтеза белка-переносчика
кадмия металлотионеина.

Выводы. Таким образом, воздействие на крыс линии Wistar сульфатом кадмия в дозах 0,05
и 0,5 мг/кг в пересчете на металл внутрибрюшинно оказывает гепатотоксическое
действие, выраженность которого зависит от дозы введения токсиканта. Затравка
животных солью кадмия в дозе 0,05 мг/кг приводит преимущественно к изменению
гемодинамики в печени, а введение сульфата кадмия в дозе 0,5 мг/кг приводит
к снижению массы печени, выраженным изменениям со стороны ее паренхимы, а также
изменению функциональной активности клеток.
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MORPHOLOGICAL CHANGES OF LIVER
OF PREGNANT FEMALE RATS

AT INTAKE OF VARIOUS DOSES
OF CADMIUM

N. V. Salomeina, S. V. Mashak, V. V. Dyakon, O. A. Kolmakova, A. A. Okhotina

SBEI HPE «Novosibirsk State Medical University of Ministry of Health» (Novosibirsk)

The objective of research was carrying out the comparative analysis of effects
of intraperitoneal influence by cadmium sulfate in a dose of 0,05 and 0,5 mg/kg in terms
of metal on Wistar rats during pregnancy. Results of research showed that impact of sulfate
of cadmium on Wistar line rats has hepatotoxic effect which expression depends on a toxicant
dose. The priming of animals cadmium salt in a dose of 0,05 mg/kg leads mainly to change
of liver hemodynamic, and cadmium sulfate intake in a dose of 0,5 mg/kg leads to depression
of mass liver, the expressed changes from its parenchyma, and also to change of functional
activity of cells.

Keywords: cadmium, liver, pregnancy, liver hemodynamic.
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