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СПЕРМАТОГЕНЕЗА КРЫС ПРИ СУБХРОНИЧЕСКОЙ ИНТОКСИКАЦИИ 

НАНОЧАСТИЦАМИ ОКСИДОВ СВИНЦА И КАДМИЯ 
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Целью данной работы являлась оценка сперматогенеза у крыс, подвергшихся 

субхроническому воздействию наночастиц оксидов свинца и/или кадмия, и 

эффективности биопрофилактического комплекса. Эксперимент проводили на 

аутбредных крысах-самцах. Субхроническая интоксикация моделировалась путем 

повторных внутрибрюшинных инъекций суспензий наночастиц оксидов свинца и 

кадмия (полученных методом лазерной абляции). Половина крыс в течение всего 

периода экспозиции получала биопрофилактический комплекс теоретически 

обоснованного состава вместе с питьем и кормом. По завершении экспозиции при 

изучении сперматограммы было обнаружено существенное увеличение числа 

патологически измененных сперматозоидов. Проанализирован характер 

комбинированного действия изученных металлов по этому показателю. Показано, 

что вредное действие наночастиц оксидов свинца и кадмия на рассматриваемый 

показатель ослаблено на фоне приема биопротекторов.  
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The aim of this work was evaluate spermatogenesis in rats subjected to subchronic 

exposure to nanoparticles of lead and cadmium oxides and the effectiveness of the 

bioprevention complex. The experiment was conducted on the outbred male rats receiving 

repeated intraperitoneal injections with suspensions of PbO and CdO nanoparticles (obtained 

by laser ablation). Two groups of rats received a bioprophylactic complex along with drinking 

and food during the all exposure period. After the exposure was over, the semen cytological 

analysis was performed. It revealed an increased percentage of spermatozoa with 
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morphological defects. The type of combined spermatotoxic effects of the nanoparticles was 

described mathematically. We’ve shown also that the studied combined toxic effect of PbO 

and CdO nanoparticles could be attenuated by the background administration of bio-

protective agents. 

Keywords: nanoparticles, lead, cadmium, toxicity, bioprotectors 
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Введение 

Рабочие медеплавильных предприятий и лица, проживающие на прилегающих 

территориях, подвергаются воздействию токсичных аэрозолей в воздухе рабочей зоны и 

окружающей атмосферы со значительным вкладом свинца и кадмия, в том числе в 

форме наночастиц (НЧ) оксидов этих металлов. Известно, что химические и 

биологические свойства существенно отличаются от свойств их микро- и 

макроскопических аналогов, в связи с чем наноматериалы представляют собой 

принципиально новый фактор *1, 2].  

Медико-социальная значимость репродуктивной патологии мужчин неуклонно 

растет. Среди этиологических факторов, вызывающих бесплодие, практически всеми 

исследователями выделяются факторы внешней среды *3, 4]. Такие тяжелые металлы, 

как свинец и кадмий, вызывают нарушение сперматогенеза *5+. Однако в литературе мы 

не нашли данных о влиянии наночастиц свинца и кадмия на репродуктивную систему 

мужчин.  

 

Материалы и методы 

Эксперимент был проведен на аутбредных белых крысах-самцах собственного 

разведения по 8 животных в каждой группе. На момент начала эксперимента возраст 

животных составлял 3 месяца, исходная масса тела – около 250 г. Субхроническая 

интоксикация моделировалась путем повторных внутрибрюшинных инъекций НЧ 

оксидов свинца и кадмия 3 раза в неделю в течение 6 недель. Суспензии НЧ были 

получены методом лазерной абляции, средний размер частиц составлял 50±16 нм для 

НЧ оксида свинца и 57±13 нм для оксида кадмия. Разовая доза НЧ оксида свинца 

составляла 2,5 мг/кг, оксида кадмия – 0,25 мг/кг массы тела. Контрольные животные 

получали тот же объем стерильной деионизированной воды.  

Половина крыс в течение всего периода экспозиции получала 

биопрофилактический комплекс (БПК) вместе с питьем и кормом. В состав входили 

следующие биопротекторы в указанной дозировке: ацетилцистеин (30 мг), витамины А 

(35,2 мкг), Е (0,27 мг), С (2,8 мг), В1 (0,038 мг), В2 (0,04 мг), В6 (0,04 мг), D3 (1,7 мкг); Se 

(1,38 мг), Mg (2,08 мг), J (4,1 мг), Ca (160 мг), рутин (1,4 мг), пектин (200 мг). Рыбий жир, 

богатый полиненасыщенными жирными кислотами (ПНЖК) класса омега-3, вводился в 

корм из расчета 1 капля на 1 животное, что приблизительно соответствует омега-3-ПНЖК 
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– 13,3 мг, витамин А - 0,013 мг, D3 – 0,04 мкг. Глутаминовая кислота давалась в виде 1,5% 

раствора вместо воды, приблизительная доза потребления на одно животное составляла 

160 мг. Обоснование состава БПК базировалось на литературных и собственных данных 

о патогенетических, защитно-компенсаторных механизмах развития интоксикаций и об 

эффектах биологически активных веществ, которые могут благоприятно вмешиваться в 

эти механизмы. 

Суспензию сперматозоидов получали при продольном разрезании придатка 

семенника крысы и дозированном (2 минуты) перемешивании его в растворе глюкозы 

5% (10 мл). Для подсчета относительного количества патологических форм одну каплю 

суспензии наносили на предметное стекло, подсушивали на воздухе и окрашивали по 

Паппенгейму. Подсчет проводился на 200 клеток.  

Статистическая значимость межгрупповых различий средних значений 

оценивалась с помощью t-критерия Стьюдента с поправкой Бонферрони. Было 

проведено математическое моделирование с использованием методологии 

поверхности отклика [6, 7]. 

 

Результаты и обсуждение 

По завершении экспозиции при изучении сперматограммы было обнаружено 

существенное увеличение количества патологически измененных сперматозоидов в 

экспонированных группах. Учитываемые нами патологические формы были разделены 

на три группы: аномалии головки (рис. 1), аномалии шейки (рис. 2) и аномалии хвоста 

сперматозоида (рис. 3).  

 
Рис. 1. Головка сперматозоида крысы в норме (а) и при патологии (b, c, d) 
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Рис. 2. Шейка сперматозоида крысы в норме (а) и при патологии (b, c, d) 

 

 
Рис. 3. Хвост сперматозоида крысы в норме (а) и при патологии (b, c, d) 

 

Общепризнанным тестом для оценки мутагенного действия различных факторов 

на половые клетки млекопитающих является определение числа сперматозоидов с 

аномальными головками. Деформация головки сперматозоидов может привести к 

снижению их подвижности, повреждению акросомы, увеличению доминантных 

летальных мутаций, временной или постоянной стерильности *8+. Наличие в полученных 

нами образцах подобных клеток может свидетельствовать в том числе о мутагенном 

воздействии наночастиц оксидов свинца и кадмия на премейотические и ранние 

постмейотические клетки.  

Известно, что при сопоставимом размере металлсодержащих наночастиц 

цитотоксичность и системная токсичность зависят от их химической природы, включая 

специфические токсические эффекты, характерные для этого металла *9+. Согласно 

литературным данным, при интоксикации ионами свинца *10, 5+, и кадмия *11+ 

появляется большое количество атипичных сперматозоидов, что подтверждается и в 

нашем исследовании. 
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Неблагоприятные сдвиги, статистически значимые по сравнению с контролем, 

отмечены в группах, подвергшихся как изолированному воздействию наночастиц 

оксидов свинца и кадмия, так и комбинированному.  

Показатели группы, получавшей НЧ на фоне многокомпонентного 

биопрофилактического комплекса и только сам комплекс, статистически не отличаются 

от контрольных, что подтверждает его безвредность, а исчезновение значимости 

различий с контрольной группой говорит о положительном влиянии комплекса (табл.).  

Таблица  

Доля патологических форм сперматозоидов крыс, подвергшихся 

субхроническому воздействию наночастиц оксидов свинца и/или кадмия, в том числе 

в комбинации с комплексом биопротекторов, % 

Группы животных, получавшие: 

Контроль НЧ CdO НЧ PbO НЧ CdO 

+ НЧ PbO 

НЧ CdO+ 

НЧ PbO + 

БПК 

Контроль 

на БПК 

7,6 ± 1,2 21,5 ± 1,5* 23,5 ± 1,7* 15,8 ± 3,0*♦ 14,8 ± 1,8 9,9 ± 0,99 

Примечание: * - отличие от контрольной группы, ♦ - от группы nPbO 

 

Среди возможных механизмов снижения доли патологических форм 

сперматозоидов крыс, подвергшихся субхроническому воздействию наночастиц оксидов 

свинца и кадмия, на фоне приема комплекса биопротекторы можно выделить несколько 

основных.  

Во-первых, мы предполагаем снижение концентрации наночастиц изучаемых 

металлов в организме благодаря использованному пектиновому энтеросорбенту. 

Защитное действие пектина может быть объяснено его способностью к образованию 

прочных нерастворимых хелатных комплексов с поливалентными металлами и 

выведению последних из организма *12+.  

Во-вторых, вероятно, благодаря введению кальция, токсикокинетического и 

токсикодинамического антагониста свинца, удалось нивелировать его вредное 

действие. Витамин D, введенный в том числе для улучшения усвоения кальция, обладает 

широким спектром цитопротекторных действий, благодаря которым может 

нейтрализовать токсическое воздействие избытка свинца на клетки яичек *10+ и снизить 

риск фрагментации ДНК сперматозоидов *13+. 

В-третьих, из антиоксидантов, представленных в составе комплекса, наиболее 

важными по отношению к нормализации изученного показателя мы считаем витамин А, 

необходимый в достаточном количестве для нормальной регуляции деятельности 

семенников, *14+ и рутин. Последний является гликозидом кверцентина, который 

обладает, по данным литературы, способностью снижать количество аномальных 

сперматозоидов крыс *15]. 
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Было обнаружено значимое снижение количества патологических форм 

сперматозоидов в группе «НЧ CdO + НЧ PbO» от группы, получавшей только НЧ оксида 

свинца, а также сходная статистически незначимая тенденция к снижению этого 

показателя от группы, получавшей только НЧ оксида кадмия.  

 Была построена и проанализирована изоболограмма, иллюстрирующая 

неоднозначность типа комбинированного действия наночастиц оксидов свинца и 

кадмия на число патологически измененных сперматозоидов: аддитивность 

однонаправленного действия при сочетании наименьших доз НЧ с тенденцией к 

субаддитивности при увеличении доз, а также разные варианты противонаправленного 

действия при сочетаниях доз неодинакового уровня (рис. 4). 

 

 
Рис. 4. Неоднозначность типа комбинированного действия наночастиц оксидов свинца и 

кадмия на число патологически измененных сперматозоидов. На осях – дозы 

наночастиц оксидов металлов в долях от реальной дозы («nPbO» - НЧ PbO; «nCdO» - НЧ 

CdO); на изоболах – величина соответствующего эффекта 

 

Выводы: 

1. Показано токсическое действие наночастиц оксидов свинца и кадмия на увеличение 

доли патологических форм сперматозоидов крыс. 

2. Обнаружена неоднозначность типа комбинированного действия наночастиц оксидов 

свинца и кадмия на сперматогенез при разных уровнях доз. 

3. Под влиянием биопрофилактического комплекса токсическое действие наночастиц 

оксидов свинца и кадмия на сперматогенез ослаблено. 
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