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МОЗ УКРАЇНИ

ЕНДОГЕННА ІНТОКСИКАЦІЯ ЕКСПЕРИМЕНТАЛЬНИХ ТВАРИН  
ПРИ ПОШКОДЖЕННІ СІМ’ЯНИКІВ КАДМІЮ ХЛОРИДОМ 

Вступ. Структурні зміни та ендогенну інтоксикацію при пошкодженні сім’яників шкідливими факто-
рами екзогенного походження вивчено недостатньо. 

Мета дослідження – вивчити особливості змін ендогенної інтоксикації при пошкодженні сім’яників 
кадмію хлоридом.

Методи дослідження. Застосовано біохімічні та морфологічні методи при вивченні сім’яників 30‑ти бі-
лих щурів, яких поділили на 2 групи. До 1-ї групи входили 15 інтактних тварин, до 2-ї – 15 щурів, яким 
вводили підшкірно кадмію хлорид у дозі 6 мг/кг протягом 4-х тижнів. Через місяць від початку експеримен-
ту здійснювали евтаназію тварин шляхом кровопускання за умов тіопентал-натрієвого наркозу. В сиро-
ватці крові щурів визначали вміст молекул середньої маси, концентрацію ТБК-активних продуктів та 
окисну модифікацію протеїнів. Із сім’яників виготовляли гістологічні мікропрепарати, які вивчали морфо-
метрично. Проводили кореляційний аналіз між біохімічними та морфометричними параметрами. Кількіс-
ні показники обробляли статистично. 

Результати й обговорення. Тривала дія кадмію хлориду на організм призводила до суттєвого 
зростання в сироватці крові вмісту молекул середньої маси та збільшення концентрації ТБК-активних 
продуктів на 48,3 % (р<0,001), окисної модифікації протеїнів у сироватці крові щурів, що реєструвалася 
при довжині хвилі 370 нм, – у 7,4 раза (р<0,001), а при довжині хвилі 430 нм – у 7,68 раза (р<0,001). Діаметр 
сім’яних канальців при цьому зменшився на 32,6 % (р<0,001), кількість клітин епітеліосперматогенного 
шару знизилась на 31,3 % (р<0,001), клітин Сертолі – на 11,3 % (р<0,001), тубуло-інтерстиційний індекс 
зменшився на 26,8 % (р<0,001), індекс інтенсивності сперматогенезу – на 38,8 % (р<0,001), а товщина 
стінки сім’яних канальців збільшилася на 23,6 % (р<0,001), індекс Лейдіга підвищився на 56,1 % (р<0,001), 
відносний об’єм пошкоджених сперматогенних епітеліоцитів зріс у 19,6 раза (р<0,001). Між показниками 
ендогенної інтоксикації та морфометричними параметрами структур сім’яників виявлено сильні, значні 
позитивні й негативні кореляційні зв’язки, що підтверджувало залежність ступеня ендогенної інтоксика-
ції від вираження і поширеності морфологічних змін.

Висновки. Введення в організм експериментальних тварин кадмію хлориду призводить до виражених 
пошкоджень сім’яників і суттєвого зростання ендогенної інтоксикації. Між ступенем порушень ендогенної 
інтоксикації та досліджуваними морфометричними параметрами структур сім’яників встановлено силь-
ні, значні позитивні й негативні кореляційні зв’язки, що підтверджує залежність вираження ендогенної 
інтоксикації від поширеності морфологічних змін.

КЛЮЧОВІ СЛОВА: сім’яники; ендогенна інтоксикація; кадмію хлорид.

ВСТУП. В останні десятиліття спостерігають 
зростання техногенного навантаження на довкіл­
ля, в результаті чого в ньому збільшується кіль­
кість хімічних речовин та їх метаболітів, які мо­
жуть негативно впливати на органи і системи 
організму та погіршувати перебіг різних патоло­
гій. Особливо шкідливими для живих організмів 
є важкі метали, до яких належить кадмій. При 
цьому може уражатися репродуктивна система 
у чоловіків [1]. Останнім часом показники репро­
дуктивного і сексуального здоров’я чоловіків 
знижуються в багатьох країнах світу, але в Украї­
ні вони мають стрімку вкрай негативну тенденцію 

[2–4]. Cучасні дослідники підкреслюють недо­
оцінку негативного впливу факторів довкілля на 
генеративну функцію у чоловіків.

Мета дослідження – вивчити особливості 
змін ендогенної інтоксикації при пошкодженні 
сім’яників кадмію хлоридом.

МЕТОДИ ДОСЛІДЖЕННЯ. Вивчено особли­
вості ендогенної інтоксикації та морфології сім’я­
ників 30-ти лабораторних статевозрілих білих 
щурів-самців, яких поділили на 2 групи. До 1-ї гру­
пи входили 15 інтактних тварин, до 2-ї – 15 щурів, 
у яких моделювали пошкодження сім’яників 
кадмію хлоридом, який вводили підшкірно в дозі 



О
Р

И
ГІ

Н
А

Л
Ь

Н
І 

Д
О

С
Л

ІД
Ж

Е
Н

Н
Я

1818 ISSN 2410-681X. Медична та клінічна хімія. 2020. Т. 22. № 2

6 мг/кг протягом 4-х тижнів [5]. Через місяць від 
початку експерименту здійснювали евтаназію 
тварин шляхом кровопускання за умов тіопен­
тал-натрієвого наркозу.

У сироватці крові експериментальних тва­
рин визначали вміст молекул середньої маси 
(МСМ) [6], концентрацію ТБК-активних продуктів 
(ТБК-АП) [7] та окисну модифікацію протеїнів 
(ОМП) [8].

Із сім’яників білих щурів вирізали шматочки, 
які фіксували в 10 % нейтральному розчині 
формаліну, їх проводили через етилові спирти 
зростаючої концентрації і поміщали у парафіно­
ві блоки. Мікротомні зрізи товщиною 5–7 мкм 
після депарафінізації забарвлювали гематокси­
лін-еозином, за Ван-Гізон, Маллорі, Вейгертом, 
толуїдиновим синім [9].

Морфометрично на мікропрепаратах сім’я­
ників визначали діаметр сім’яних канальців 
(ДСК), товщину їх стінки (ТС), кількість клітин 
епітеліосперматогенного шару (КЕСШ), кількість 
клітин Сертолі (КС), тубуло-інтерстиційний ін­
декс (ТІІ), індекс Лейдіга (ІЛ), індекс інтенсивнос­
ті сперматогенезу (ІІС), відносний об’єм пошко­
джених сперматогенних епітеліоцитів (ВОПЕп) 
[2, 10]. Морфометрію досліджуваних структур 
сім’яників виконували за допомогою світлового 
мікроскопа Olimpus BX-23 із цифровою відео­
камерою і пакетом прикладних програм “Відео­
тест 5,0” та “Відео-розмір 5,0”. 

Проводили кореляційний аналіз між біохіміч­
ними та досліджуваними гістостереометричними 
показниками з визначенням коефіцієнта (r) коре­
ляції. Силу кореляційних зв’язків оцінювали за 
чотирма ступенями: сильним (r=0,7–0,9), знач-
ним (r=0,5–0,7), помірним (r=0,3–0,5), слабким 
(r˂0,3) [10]. Дослідження та евтаназію експери­
ментальних тварин виконували з дотриманням 
Загальних етичних принципів експериментів на 
тваринах, ухвалених на Першому національно­
му конгресі з біоетики (Київ, 2001), і відповідно 
до Європейської конвенції про захист хребетних 
тварин, що використовуються для дослідних та 
інших наукових цілей [11]. Отримані кількісні 
показники обробляли статистично. Обробку 
отриманих даних проведено у відділі системних 
статистичних досліджень Тернопільського націо­

нального медичного університету імені І. Я. Гор­
бачевського МОЗ України у програмному пакеті 
Statsoft STATISTICA. Різницю між порівнюваними 
величинами визначали за критеріями Манна – 
Уїтні й Стьюдента [12].

РЕЗУЛЬТАТИ Й ОБГОВОРЕННЯ. Під час 
аналізу отриманих біохімічних показників у си­
роватці крові експериментальних тварин вста­
новлено, що при дії кадмію хлориду на організм 
вони суттєво змінювалися (табл. 1). Так, вміст 
МСМ у сироватці крові, що реєструвалися при 
довжині хвилі 254 нм з вираженою статистично 
достовірною різницею (р<0,001) у 2-й групі спо­
стережень, зріс у 2,5 раза порівняно з контролем, 
а при довжині хвилі 280 нм – у 3,8 раза (р<0,001). 
Відомо, що МСМ є маркерами ендотоксикозу, 
що пов’язано з некротичними процесами у до­
сліджуваному органі, посиленням катаболічних 
процесів унаслідок збільшення при цьому над­
лишкової кількості біологічно активних речовин, 
деформованих протеїнових метаболітів та інших 
ендогенних токсинів [6]. 

При дії на організм кадмію хлориду спосте­
рігали також виражене зростання концентрації 
ТБК-АП у сироватці крові, їх вміст збільшився на 
48,3 % (р<0,001). Відомо, що надмірне накопи­
чення продуктів пероксидного окиснення ліпідів 
в організмі призводить до пошкодження мемб­
ранних ліпідів, ліпопротеїнів і протеїнів, інакти­
вації ензимів, змін структурно-функціональної 
організації мембран та їх проникності [7]. 

Встановлено також, що процеси ОМП у си­
роватці крові щурів, які реєструвалися при дов­
жині хвилі 370 нм, під впливом кадмію хлориду 
статистично достовірно (р<0,001) зросли в 
7,4 раза. Аналогічно змінилися вони при довжи­
ні хвилі 430 нм – збільшилися в 7,68 раза 
(р<0,001). 

Гістологічно у тканинах сім’яників спостері­
гали виражені судинні розлади, набряк строми, 
осередки дистрофічно, некробіотично змінених 
ендотеліоцитів, міоцитів судин, сперматогенних 
епітеліоцитів, стромальних структур, локальні 
клітинні інфільтрати, склеротичні процеси, де­
сквамацію та проліферацію ендотеліоцитів. 
Останнє свідчило про наявність гіпоксії. Відмі­

Таблиця 1 – Показники ендогенної інтоксикації в експериментальних тварин (M±m)

Показник Група спостереження
1-ша 2-га

МСМ, екстинція проб (254 нм) 0,063±0,002 0,156±0,003***
МСМ, екстинція проб (280 нм) 0,044±0,003 0,168±0,006***
ТБК-АП, ммоль·л 6,58±0,12 9,76±0,21***
ОМП, ммоль/г протеїну (370 нм) 0,610±0,012 4,520±0,090***
ОМП, ммоль/г протеїну (430 нм) 0,250±0,003 1,920±0,021***

Примітка. Тут і в таблиці 2: *** – р<0,001.
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чали також осередки набряку ендотеліоцитів 
судин, просякання їх мембрани протеїнами 
плазми. У деяких судинах виявляли вогнища 
фібриноїдного набухання та некрозу, що вказу­
вало на їх виражене пошкодження. Пошкоджен­
ня структур сім’яників підтверджували гістосте­
реометричні параметри (табл. 2).

Гістостереометричні показники сім’яників 
при дії на організм кадмію хлориду істотно змі­
нювалися порівняно з контрольними величина­
ми. Так, діаметр сім’яних канальців з високою 
статистично достовірною різницею (р<0,001) 
зменшився на 32,6 %, кількість клітин епітеліо­
сперматогенного шару знизилася на 31,3 % 
(р<0,001), клітин Сертолі – на 11,3 % (р<0,001), 
тубуло-інтерстиційний індекс зменшився на 
26,8 % (р<0,001), індекс інтенсивності сперма­
тогенезу – на 38,8 % (р<0,001).

Товщина стінки сім’яних канальців, індекс 
Лейдіга, відносний об’єм пошкоджених сперма­
тогенних епітеліоцитів за даних умов експе­
рименту виражено зросли. Так, товщина стінки 
сім’яних канальців статистично достовірно 
(р<0,001) збільшилася на 23,6 % порівняно з 

контрольними параметрами, індекс Лейдіга під­
вищився на 56,1 % (р<0,001), відносний об’єм 
пошкоджених сперматогенних епітеліоцитів зріс 
у 19,6 раза (р<0,001).

Під час кореляційного аналізу встановлено 
наявність сильних позитивних кореляційних 
зв’язків між ВОПЕп та МСМ (r=+0,81±0,02). Між 
ІІС та МСМ виявлено аналогічної сили негатив­
ні кореляційні зв’язки (r=-0,79±0,02). Між вка­
заним морфометричним параметром сім’яників 
тварин 2-ї групи спостережень і ТБК-АП, ОМП у 
сироватці крові коефіцієнт кореляції коливався 
в межах від -0,77 до -0,85 (сильні негативні ко­
реляційні зв’язки). Встановлене свідчить про те, 
що виражена ендогенна інтоксикація, зумовлена 
кадмію хлоридом, негативно впливає на спер­
матогенез [2], тобто призводить до порушення 
функції досліджуваного органа. Між досліджува­
ними показниками ендогенної інтоксикації та 
ДСК, КЕСШ, КС, ТІІ виявлено значні негативні 
кореляційні зв’язки, при цьому коефіцієнт коре­
ляції перебував у межах від -0,59 до -0,66, тобто 
ендогенна інтоксикація пов’язана також із струк­
турою сім’яників.

Таблиця 2 – Морфометричні показники структур сім’яників експериментальних тварин (M±m)

Показник Група спостереження
1-ша 2-га

ДСК, мкм 315,6±2,7 212,5±1,8***
ТС, мкм 9,30±0,06 11,50±0,07***
КЕСШ 97,2±0,9 66,7±0,6***
КС 6,20±0,05 5,50±0,03***
ТІІ 0,560±0,004 0,410±0,003***
ІЛ 8,30±0,07 12,96±0,07***
ІІС 11,60±0,09 7,10±0,05***
ВОПЕп, % 2,40±0,03 47,20±0,39***

ВИСНОВКИ. Введення в організм експери­
ментальних тварин кадмію хлориду призводить 
до виражених пошкоджень сім’яників і суттєвого 
зростання ендогенної інтоксикації. Між ступенем 
порушень ендогенної інтоксикації та досліджу­
ваними морфометричними параметрами струк­
тур сім’яників встановлено сильні, значні пози­
тивні й негативні кореляційні зв’язки, що підтвер­

джує залежність вираження ендогенної інтокси­
кації від поширеності морфологічних змін.

Перспективи подальших досліджень. 
Всебічне дослідження структур сім’яників та 
ендогенної інтоксикації при пошкодженні їх кад­
мію хлоридом сприятиме суттєвому розширен­
ню діагностики, корекції і профілактики цієї па­
тології.
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М. С. Гнатюк, С. О. Коноваленко, Л. В. Татарчук
ТЕРНОПОЛЬСКИЙ НАЦИОНАЛЬНЫЙ МЕДИЦИНСКИЙ УНИВЕРСИТЕТ ИМЕНИ И. Я. ГОРБАЧЕВСКОГО 

МОЗ УКРАИНЫ

ЭНДОГЕННАЯ ИНТОКСИКАЦИЯ ЭКСПЕРИМЕНТАЛЬНЫХ ЖИВОТНЫХ  
ПРИ ПОВРЕЖДЕНИИ СЕМЕННИКОВ КАДМИЯ ХЛОРИДОМ

Резюме
Вступление. Структурные изменения и эндогенная интоксикация при повреждении семенников 

вредными факторами экзогенного происхождения изучены недостаточно.
Цель исследования – изучить особенности изменений эндогенной иnтоксикации при повреждении 

семенников кадмия хлоридом.
Методы исследования. Применены биохимические и морфологические методы при изучении семен-

ников 30-ти белых крыс, которых разделили на 2 группы. В 1-ю группу входили 15 интактных животных, 
во 2-ю – 15 крыс, которым вводили подкожно кадмия хлорид в дозе 6 мг/кг в течение 4-х недель. Через 
месяц после начала эксперимента осуществляли эвтаназию животных путем кровопускания в условиях 
тиопентал-натриевого наркоза. В сыворотке крови крыс определяли содержание молекул средней мас-
сы, концентрацию ТБК-активных продуктов и окислительную модификацию протеинов. Из семенников 
изготавливали гистологические микропрепараты, которые изучали морфометрически. Проводили кор-
реляционный анализ между биохимическими и морфометрическими параметрами. Количественные по-
казатели обрабатывали статистически.

Результаты и обсуждение. Длительное воздействие кадмия хлорида на организм приводило к 
существенному росту в сыворотке крови содержания молекул средней массы и увеличению ТБК-активных 
продуктов на 48,3 % (р<0,001), окислительной модификации протеинов в сыворотке крови крыс, что 
регистрировалась при длине волны 370 нм, – в 7,4 раза (р<0,001), а при длине волны 430 нм – в 7,68 раза 
(р<0,001). Диаметр семенных канальцев при этом уменьшился на 32,6 % (р<0,001), количество клеток 
эпителиосперматогенного слоя снизилось на 31,3 % (р<0,001), клеток Сертоли – на 11,3 % (р<0,001), 
тубуло-интерстициальный индекс уменьшился на 26,8 % (р<0,001), индекс интенсивности сперматоге-
неза – на 38,8 % (р<0,001), а толщина стенки семенных канальцев увеличилась на 23,6 % (р<0,001), индекс 
Лейдига повысился на 56,1 % (р<0,001), относительный объем поврежденных сперматогенных эпите-
лиоцитов вырос в 19,6 раза (р<0,001). Между показателями эндогенной интоксикации и морфометричес
кими параметрами структур семенников выявлены сильные, значительные положительные и отрица-
тельные корреляционные связи, что подтверждало зависимость степени эндогенной интоксикации от 
выраженности и распространенности морфологических изменений.

Выводы. Введение в организм экспериментальных животных кадмия хлорида приводит к выражен-
ным повреждениям семенников и существенному росту эндогенной интоксикации. Между степенью на-
рушений эндогенной интоксикации и исследуемыми морфометрическими параметрами структур семен-
ников установлены сильные, значительные положительные и отрицательные корреляционные связи, 
подтверждающие зависимость выраженности эндогенной интоксикации от распространенности мор-
фологических изменений.

КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: семенники; эндогенная интоксикация; кадмия хлорид.

M. S. Hnatyuk, S. O. Konovalenko, L. V. Tatarchuk
I. HORBACHEVSKY TERNOPIL NATIONAL MEDICAL UNIVERSITY 

ENDOGENOUS INTOXICATION OF EXPERIMENTAL ANIMALS AT DAMAGE  
OF THE TESTES BY CADMIUM CHLORIDE

Summary
Introduction. It is known that structural changes and endogenous intoxication at damage of the testes by 

harmful factors of exogenous origin have been insufficiently studied.
The aim of the study – to investigate the features of changes of endogenous intoxication at damage of the 

testes by cadmium chloride.
Research Methods. Biochemical and morphological methods were used to study the testes of 30 white rats, 

which were divided into 2 groups. Group 1 consisted of 15 intact animals, group 2 – 15 rats, which were injected 
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subcutaneously with cadmium chloride at a dose of 6 mg/kg for 4 weeks. One month after the start of the experi-
ment, euthanasia of experimental animals was performed by bloodletting under conditions of thiopental anesthesia. 
The content of medium weight molecules, the concentration of TBA-active products and oxidative modification of 
proteins were determined in the serum of rats. Histological micronutrients were made from the testes and studied 
morphometrically. Correlation analysis was performed between biochemical and morphometric parameters.Quan-
titative indicators were processed statistically.

Results and Discussion. Prolonged exposure to cadmium chloride to the body led to a significant increase in 
serum molecules of medium weight and an increase in TBA-active products by 48.3 % (p<0.001), oxidative modi-
fication of proteins in the serum of rats, that was recorded at a wavelength of 370 nm – 7.4 times (p<0.001), and 
when determining their wavelength 430 nm – 7.68 times (p<0.001). The diameter of the seminal tubules decreased 
by 32.6 % (p<0.001), the number of epithelial-spermatogenic layer cells – by 31.3 % (p<0.001), Sertoli cells – by 
11.3 % (p<0.001), tubulo-interstitial index – by 26.8 % (p<0.001), the index of spermatogenesis intensity – by 38.8 % 
(p<0.001), and the wall thickness of the seminal tubules increased by 23.6 % (p<0.001), the Leydig index – by 
56.1 % (p<0.001), the relative volume of damaged spermatogenic epitheliocytes – 19.6 times (p<0.001). Strong, 
significant positive and negative correlations were found between the indicators of endogenous intoxication and 
morphometric parameters of testicular structures, which confirmed the dependence of the degree of endogenous 
intoxication on the severity and prevalence of morphological changes.

Conclusion. The introduction of cadmium chloride into the body of experimental animals leads to severe da
mage of the testes and a significant increase in endogenous intoxication. Strong, significant positive and negative 
correlations have been established between the degree of endogenous intoxication disorders and the studied 
morphometric parameters of testicular structures, which confirms the dependence of the severity of endogenous 
intoxication on the prevalence of morphological changes.

	
KEY WORDS: testes; endogenous intoxication; cadmium chloride.
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