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Аннотация: в работе были рассмотрены степень накопления кадмия и цинка в тканях, обмен 

кальция и перекисное окисление липидов у опытных животных под влиянием интрагастрального введе-

ния раствора сульфата кадмия и хлорида цинка в условиях измененного кальциевого гомеостаза. Крысам 

линии Вистар вводили внутрижелудочно раствор сульфата кадмия в дозировке 0,5 мг/кг массы, хлорида 

цинка в дозе 0,1 мг/кг и 20 мг/кг (в пересчете на металл). Модель экспериментальной гиперкальциемии 

создавали с помощью ежедневного внутрижелудочного введения 10% раствора хлористого кальция в 

дозе 0,15 мл/100г., а гипокальциемию получали путем подкожного введения кальцитонина (препарат 

«Миакальцик») в дозировке 0,6 МЕ/ 100г веса животного. Исследования показали, что в условиях экспе-

риментальной гипер и гипокальциемии введение сульфата кадмия и хлорида цинка в дозе 20мг/кг приво-

дит к накоплению металлов в костной ткани и плазме крови, гипопротеинемии и декальцинации костей, 

активируются процессы перекисного окисления липидов и угнетается антиокисдантная защита клеток 

клеток. Использование хлорида цинка в дозе 1 мг/кг как изолированно, так и в сочетании с сульфатом 

кадмия в условиях кальциевого дисбаланса нормализует содержание кадмия и цинка в костях и не изме-

няет содержание гидроперекисей и активности каталазы.  

Ключевые слова: тяжелые металлы, сульфат кадмия, хлорид цинка, кальциевый обмен, гипо-

кальциемия, гиперкальциемия.  
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Abstract: the work examined the degree of accumulation of cadmium and zinc in tissues, the exchange of 

calcium and indices of lipid peroxidation in experimental animals under the influence of cadmium sulfate and 

zinc chloride solutions’ intragastric administration in conditions of altered calcium homeostasis. Wistar rats were 

administered cadmium sulfate solution at a dose of 0.5 mg / kg body weight, zinc chloride solutions at a dose of 

0.1 mg / kg and 20 mg / kg (in terms of metal) intragastrically. The model of experimental hypercalcemia was 

created by daily intragastric administration of 10% calcium chloride solution at a dose of 0.15 ml / 100g and 

hypocalcemia was obtained by subcutaneous administration of calcitonin (drug "Miacalcic") at a dose of 0.6 IU / 

100g of animal’s weight. Under conditions of experimental hyper and hypocalcemia, the administration of cad-

mium sulfate and zinc chloride at a dose of 20 mg / kg leads to the accumulation of metals in the bone tissue and 

blood plasma, hypoproteinemia and decalcification of bones, lipid peroxidation processes are activated and the 

antioxidant defense of cell cells is inhibited. The administration of zinc chloride at a dose of 1 mg/kg, an either 

isolated or combined with cadmium sulfate, under conditions of calcium imbalance, normalized the content of 

cadmium and zinc in bones and didn’t change the content of hydroperoxides and catalase activity. 

Keywords: heavy metals, cadmium sulfate, zinc chloride, calcium metabolism, hypercalcemia, 

hypocalcemia 

 

Введение. Изучению токсических эффектов воздействия тяжелых и цветных металлов уделяется 

все больше внимания [3-5]. Так и в нашей лаборатории ранее [1, 2] были рассмотрены эффекты совмест-

ного влияния солей кадмия и цинка на водо-электролитовыделительную функцию почек и степень нако-

пления этих металлов в костной ткани и плазме. Учитывая конкурентное взаимодействие кадмия и каль-

ция [6, 7] и возможный протекторный эффект цинка как эссенциального микроэлемента [1] нам предста-
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вилось интересным отследить воздействие сочетанного применения кадмия и цинка на кальциевый об-

мен и ПОЛ в условиях экспериментально измененного кальциевого гомеостазиса. 

Цель исследования – изучение влияния сульфата кадмия, хлорида цинка и их совместного введе-

ния на кальциевый обмен, ПОЛ и накопление металлов в тканях на фоне экспериментальной гипо и ги-

перкальциемии.  

Материалы и методы исследования. Работа проведена на крысах самцах линии Вистар массой 

200-300г., разделенных на 10 групп (n=100): 1) фоновые (интактные) животные; 2) крысы с внутрижелу-

дочным введением сульфата кадмия в дозе 0,5 мг/кг (в пересчете на металл) и внутрижелудочным введе-

нием хлорида кальция; 3) крысы с внутрижелудочным введением хлорида цинка в дозе 0,1 мг/кг и хло-

рида кальция; 4) крысы с внутрижелудочным введением хлорида цинка в дозе 20,0 мг/кг и хлорида каль-

ция; 5) крысы с интрагастральным введением смеси металлов сульфата кадмия в дозе 0,5 мг/кг и хлорида 

цинка в дозе 1 мг/кг и раствора хлорида кальция; 6) крысы с интрагастральным введением смеси метал-

лов сульфата кадмия в дозе 0,5 мг/кг и хлорида цинка в дозе 20 мг/кг и раствора хлорида кальция; 

7) крысы с внутрижелудочным введением хлорида цинка в дозе 0,1 мг/кг и подкожным введением каль-

цитонина; 8) крысы с внутрижелудочным введением хлорида цинка в дозе 20,0 мг/кг и подкожным вве-

дением кальцитонина; 9) крысы с интрагастральным введением смеси металлов сульфата кадмия в дозе 

0,5 мг/кг и хлорида цинка в дозе 1 мг/кг и подкожным введением кальцитонина; 10) крысы с интрагаст-

ральным введением смеси металлов сульфата кадмия в дозе 0,5 мг/кг и хлорида цинка в дозе 20 мг/кг и 

подкожным введением кальцитонина; 

 Модель экспериментальной гиперкальциемии создавали с помощью ежедневного внутрижелу-

дочного введения 10% раствора хлористого кальция в дозе 0,15 мл/100г. в течение 21 дня. Модель гипо-

кальциемии создавалась путем ежедневного подкожного введения кальцитонина (препарата «Миакаль-

цик») в дозировке 0,6 МЕ/ 100г веса животного в течение 21 дня. В обеих моделях введение солей метал-

лов начинали с первого дня опыта, ежедневно спустя 1-2 часа после введения раствора хлорида кальция 

/или подкожных иньекций кальцитонина.  

 Животные в течение эксперимента находились на стандартном пищевом рационе и имели сво-

бодный доступ к воде и пище в течение суток. Cветовой режим - естественный. Раствор сульфата кадмия 

в дозировке 0,5 мг/кг массы (в пересчете на металл), хлорида цинка в дозе 0,1 мг/кг и 20 мг/кг вводили 

интрагастрально, ежедневно в течение 21 дня. Содержание белка определяли спектрофотометрически 

(аппарат СФ-26). Концентрацию ионизированного кальция в цельной крови определяли с помощью ап-

парата АЭК-1, содержание общего кальция плазмы крови измеряли спектрофотометрически с помощью 

аппарата PV1251С-26. Эксперименты осуществляли в соответствии с «Международные рекомендации по 

проведению медико-биологических исследований с использованием лабораторных животных» (1985), 

11-ой статьёй Хельсинской декларации Всемирной медицинской ассоциации и правилами лабораторной 

практики в РФ (приказ МЗ РФ от 01.04.2016 г. № 199). По истечении срока эксперимента животные за-

бивались под тиопенталовым наркозом для исследования тканей и плазмы. Перед определением элемен-

тов в костной ткани проводилась минерализация проб по ГОСТ 26929 и приготовление испытуемого 

раствора по ГОСТ 30178-96. В полученном растворе содержание кальция определяли после предвари-

тельного разведения с помощью спектрофотометра, кадмий и цинк - на атомно-абсорбционном спектро-

фотометре («Квант-АФА»). Cтатистическая обработка результатов исследования, исходя из количества 

выборок и нормального распределения рядов сравнения, установленного по критерию Шапиро-Уилка 

(Wф>> Wm), проводилась с применением критерия «t» Стьюдента с использованием программы GraphPad 

Prizm 6.1. О наличии факторных влияний судили при критическом уровне достоверности (р) меньшем 0,05. 

Линейный коэффициент корреляции Пирсона (r-Pearson) вычисляли, применяя пакет программ Micosoft 

(EXEL). Для расчетов и построения графиков использовались программы MICROSOFT EXEL. 

Результаты и их обсуждение.  Изменение кальциевого обмена, накопления металлов в тканях и 

ПОЛ в условиях экспериментальной гиперкальциемии. На фоне экспериментальной гиперкальциемии под 

влиянием внутрижелудочного введения сульфата кадмия отмечается увеличение содержания кадмия и 

уменьшение концентрации кальция в костях по сравнению с фоновыми значениями, что отражается и на 

характере обратной корреляции (r=-0,92; р<0,05) между этими показателями. Использование смеси ме-

таллов солей кадмия и хлорида цинка в дозе 20 мг/кг также приводило к накоплению кадмия в костях и 

декальцинации костной ткани (r=-0,89; р<0,06) Несмотря на снижение содержания кальция в костях у 

животных получавших смесь кадмия и хлорида цинка в дозе 1 мг/кг, концентрация кадмия в костной 

ткани в этой группе оставалась в пределах фонового уровня (табл. 1).  

При этом содержание общего кальция в плазме крови крыс во всех опытных группах повышается 

(табл. 2). Однако повышение ионизированной фракции кальция в сочетанных моделях эксперимента ока-

залось менее выраженным, чем при использовании только соли кадмия на фоне гиперкальциемии.  
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Таблица 1 

 

Изменения содержания кадмия и цинка в костях и плазме крови в условиях гиперкальциемии 

 

 
стат. 

показатель 

Cd в  

костях 

Zn в  

костях 

Ca в  

костях 
Cd плазма Zn плазма 

Белок 

плазма 

группа  мг/100г г/100г мкг/л г/л 

Фон M±m 0,03±0,001 67,7±1,2 250±1,2 0,04±0,003 20,05±1,05 99,2±0,03 

Cd+СaCl2 M±m 0,07±0,002 ------ 235,2±1,3 1,6±0,02 ------- 68,5±0,9 

 р *)**)***)  *)**)***) *)  *)**)***) 

Zn1+ СaCl2 M±m ----- 70,1±0,85 248±1,6 ------ 21,03±0,02 97,8±0,05 

 р   *)**)   *)**) 

Zn20+ СaCl2 M±m ----- 95,5±1,1 215,4±1,3 ------- 23,2±0.9 85,2±0,09 

 р  *) *)***)   *)***) 

Cd+Zn1+ 

СaCl2 
M±m 0,04±0,002 68,3±0,9 245±1,4 1,35±0,83 21,2±0,08 73,6±1,2 

 р   *) *) *) *) 

Cd+Zn20+ 

СaCl2 
M±m 0,06±0,001 97,3±0,85 202,4±0,95 1,56±0,4 23,4±0,05 82,3±0,6 

 р *) *) *) *) *) *) 

 

Примечание: *) – достоверное изменение по отношению к фону; **) – по отношению к группе Cd+Zn1+ 

CaCl2; ***)- по отношению к группе Cd+Zn20+ CaCl2 

 

Выявлена положительная корреляционная связь (r=0,87; р<0,05) между повышением ионизиро-

ванного кальция в плазме крови животных с изолированным введением соли кадмия и содержанием бел-

ка в плазме крыс с сочетанным применением хлорида цинка в дозе 1 мг/кг. Высокий коэффициент кор-

реляции (r=0,91; р<0,006) наблюдался между гипопротеинемией у животных с использованием смеси 

соли кадмия и хлорида цинка 20мг/кг и содержанием общего кальция плазмы у крыс с введением только 

сульфата кадмия. Содержание кадмия в плазме крови во всех исследуемых группах превышало исходные 

фоновые показатели примерно в 30 и более раз, наименее выраженное при использовании смеси солей 

металлов кадмия и цинка в дозе 1 мг/кг (табл. 1). Повышение концентрации кадмия в плазме крови крыс 

с сочетанным введением сульфата кадмия и хлорида цинка 20 мг/кг имела положительную корреляцион-

ную связь (r=0,87; р<0,05) с увеличением содержания кадмия в костях в группе животных с изолирован-

ным применением сульфата кадмия на фоне гиперкальциемии. Содержание цинка в костях значительно 

увеличивалось (р<0,001) только в группах с применением высокой дозы хлорида цинка 20 мг/кг и в соче-

танной модели опыта с введением сульфата кадмия и соли цинка 20мг/кг. Содержание кальция в костной 

ткани в этих группах оказалось ниже фоновых значений. Наблюдаемая здесь декальцинация также имела 

отрицательную корреляцию (r=-0,89; р<0,006) с содержанием цинка в костном матриксе. Повышение 

содержания цинка в плазме крови наблюдалось во всех опытных группах с использованием хлорида 

цинка в дозе 20 мг/кг. Исключением оказалась проба плазмы крыс с введением соли цинка в дозе 1 мг/кг 

на фоне экспериментальной гиперкальциемии, и плазма крови животных, получавших смесь хлорида 

цинка 1мг/кг и соль кадмия. Гипопротеинемия наблюдающаяся во всех опытных группах была наиболее 

выражена при изолированном введении сульфата кадмия (табл. 1).  

Изучение активности системы перекисного окисления липидов у животных, получавших изолиро-

ванно сульфат кадмия на фоне гиперкальциемии показало увеличение (р<0,001) МДА в эритроцитах и 

накопление гидроперекисей (ГП) в плазме крови (r=0,91; р<0,04), а также угнетение антиоксидантной 

защиты клеток, поскольку снижалась активность супероксиддисмутазы (СОД) и каталазы (табл. 2). По-

вышение малонового диальдегида (МДА) в группе с внутрижелудочным введением сульфата кадмия 

имело отрицательную корреляцию (r=-0,93; р<0,06) со снижением каталазы в плазме крови в этой груп-

пе. В опытных группах с применением хлорида цинка в дозе 20 мг/кг и в сочетанных моделях с исполь-

зованием смеси солей металлов также наблюдалось повышение (р<0,001) активности МДА и гидропере-

кисей (ГП), снижение активности СОД, а активность каталазы повышалась до уровня фоновых значений. 

Уровень МДА и ГП при использовании соли цинка в дозе 1 мг/кг значительно ниже, чем при использо-

вании смеси этой соли цинка с сульфатом кадмия, а значения СОД и каталазы возрастают до фонового 

уровня (табл. 2).  
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Таблица 2 
 

Изменения содержания кальция в плазме крови и ПОЛ в условиях гиперкальциемии 
 

показатель 
стат. 

показ. 
фон Cd+CaCl2 Zn1+CaCl2 Zn20+CaCl2 

Cd+Zn1+ 

CaCl2 

Cd+Zn20+ 

CaCl2 

Ca ион/плазм 

(ммоль/л) 
M±m 1,12±0,003 1,45±0,09 1,3±0,02 1,4±0,07 1,27±0,03 1,33±0,03 

 р  *)**)***) *)**) *)***) *) *) 

Са общ/плаз 

(ммоль/л) 
M±m 2,34±0,05 2,74±0,015 2,42±0,04 2,57±0,03 2,62±0,45 2,6±0,07 

 р  *) *)**) *) *) *) 

ГП 

(мкмоль/л) 
M±m 4,1±0,09 5,3±0,04 4,13±0,11 5,67±0,23 4,8±0,12 5,5±0,12 

 р  *)**)***) **) *) *) *) 

МДА 

(мкмоль/л) 
M±m 27,2±1,3 30,9±0,05 27,4±0,9 31,3±0,85 29,8±0,7 32,45±0,12 

 р  *) **) *) *) *) 

СОД 

(ед.инг.) 
M±m 65,7±0,15 60,2±0,3 65,8±0,9 61,3±1,1 64,9±0,03 61,4±0,72 

 р  *)**)  *) *) *) 

Каталаза 

(МЕ/г Hb) 
M±m 6,1±0,28 5,4±0,22 5,9±1,1 5,63±0,95 6,05±0,01 5,59±0,8 

 p  *)**)     
 

Примечание: *) – достоверное изменение по отношению к фону; **) – по отношению к группе Cd+Zn1+ 

CaCl2; ***)- по отношению к группе Cd+Zn20+ CaCl2 
 

Таблица 3 
 

Изменения содержания кадмия и цинка в костях и плазме крови в условиях гипокальциемии 
 

 
стат. 

показатель 

Cd в  

костях 

Zn в  

костях 

Ca в  

костях 
Cd плазма Zn плазма Белок плазма 

группа  мг/100г г/100г мкг/л г/л 

Фон M±m 0,03±0,001 67,7±1,2 250±3,2 0,04±0,003 20,05±1,05 99,2±0,03 

Cd+K M±m 0,12±0,05 ------ 198±1,1 1,53±0,06 ------- 82,4±0,05 

 р *)**)  *)**)***) *)**)  *)**)***) 

Zn1+ K M±m ----- 70,3±0,08 242±1,2 ------ 21,3±0,09 95,2±0,02 

 р  *)**) *)**)  *)**) *)**) 

Zn20+ K M±m ----- 76,3±0,4 203±1,4 ------- 24,7±0.9 90,3±0,04 

 р  *)***) *)  *) *)***) 

Cd+Zn1+K M±m 0,09±0,04 72,1±0,07 239±0,9 1,48±0,04 22,47±0,09 91,3±0.05 

 р *) *) *) *) *) *) 

Cd+Zn20+K M±m 0,1±0,002 75,2±0,03 205±1,2 1,5±0,007 24,1±0,65 85,6±0,07 

 р *) *) *) *) *) *) 
 

Примечание: *) - достоверное изменение по отношению к фону; **) – по отношению к группе Cd+Zn1+ 

CaCl2; ***)- по отношению к группе Cd+Zn20+ CaCl2 
 

Изменение кальциевого обмена, накопления металлов в тканях и ПОЛ в условиях эксперименталь-

ной гипокальциемии. На фоне экспериментальной гипокальциемии, как изолированное, так и сочетанное 

введение солей металлов приводило к накоплению цинка и кадмия в бедренных костях крыс и снижению 

концентрации кальция в них (r=0,87; р<0,05; и r=0,92; р<0,04). Содержание кадмия в плазме крови опыт-

ных крыс многократно увеличивалось, однако, использование смеси соли цинка 1 мг/кг и сульфата кад-

мия несколько уменьшало (р<0,05) его концентрацию относительно значений при изолированном при-

менении сульфата кадмия (табл. 3). Содержание цинка в плазме также возрастало во всех опытных груп-

пах животных. Выявлена положительная корреляционная связь (r=0,93; р<0,04) между содержанием 

цинка в плазме и костях у животных с введением хлорида цинка 1мг/кг на фоне экспериментальной ги-

покальциемии. Гипопротеинемия, наблюдаемая во всех опытных вариантах, наиболее заметно проявля-
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лась у животных, получавших изолированно сульфат кадмия и смесь хлорида цинка 20 мг/кг и соль кад-

мия, где корреляционная связь между содержанием белка в плазме крови и фракцией ионизированного 

кальция составила r=-0,86; р<0,04 и r=-0,90; р<0,05 соответственно.  

Уменьшение содержания общего кальция плазмы на фоне подкожного введения кальцитонина ха-

рактерно для всех опытных групп животных, однако в группах с изолированным введением хлорида 

цинка в обеих дозировках содержание кальция было несколько больше, чем при совместном с сульфатом 

кадмия использовании. Гипокальциемия, вызванная изолированным введением сульфата кадмия имела 

положительную корреляцию (r=0,85; р<0,06) с гипопротеинемией в группе совместного введения суль-

фата кадмия и соли цинка 20 мг/кг. Сочетанное использование соли кадмия и цинка в обеих дозировках 

вызывало наиболее значительное уменьшение ионизированной фракции кальция плазмы крови (табл. 4).  
 

Таблица 4 
 

Изменения содержания кальция в плазме крови и ПОЛ в условиях гипокальциемии 
 

показатель 
стат. 

показ. 
фон Cd+K Zn1+K Zn20+K Cd+Zn1+K Cd+Zn20+K 

Ca ион/плазма 

(ммоль/л) 
M±m 1,12±0,003 0,95±0,007 0,98±0,06 0,97±0,002 0,87±0,08 0,84±0,03 

 р  *)**)***) *) *)***) *) *) 

Са общ/плазма 

(ммоль/л) 
M±m 2,34±0,05 2,02±0,003 2,2±0,04 1,92±0,03 2,03±0,004 1,85±0,03 

 р  *)***) *)**) *)***) *) *) 

ГП (мкмоль/л) M±m 4,1±0,09 6,02±0,09 4,33±0,04 5,6±0,3 5,95±0,02 5,9±0,06 

 р  *)***) *)**) *)***) *) *) 

МДА 

(мкмоль/л) 
M±m 27,2±0,9 31,1±1,2 28,3±0,07 32,2±0,45 33,4±0,05 32,7±0,04 

 р  *)**) *)**) *) *) *) 

СОД 

(ед.инг.) 
M±m 65,7±1,2 56,7±0,8 63,7±0,9 59,1±0,9 58,3±0,4 57,6±0,09 

 р  *)**) *)**) *)***) *) *) 

Каталаза  

(МЕ/г Hb) 
M±m 6,1±0,28 5,2±0,92 5,7±0,03 4,73±0,82 5,5±0,05 4,9±0,9 

   *)**)***) *)**) *) *) *) 

 

Примечание: *) - достоверное изменение по отношению к фону; **) – по отношению к группе Cd+Zn1+ 

CaCl2; ***) - по отношению к группе Cd+Zn20+ CaCl2 
 

Изучение ПОЛ показало, что на фоне общего, характерного для всех экспериментальных групп 

повышения (р<0,001) (относительно фона) содержания ГП и МДА, в группе с применением соли цинка 

1 мг/кг, эти показатели были все же ниже, чем при сочетанном введении солей металлов. Состояние АОЗ 

во всех опытах характеризовалось угнетением СОД и активности каталазы, наименее выраженное в 

группе с изолированным применением хлорида цинка 1 мг/кг на фоне экспериментальной гипокальцие-

мии. Выявлена отрицательная корреляционная связь (r=-0,86; р<0,05) между содержанием МДА в группе 

с введением сульфата кадмия и активностью СОД у животных с использованием комбинации соли кад-

мия и хлорида цинка 20 мг/кг.  

Выводы: 1) внутрижелудочное введение сульфата кадмия и хлорида цинка в дозе 20 мг/кг и их 

сочетанное использование на фоне экспериментальной гиперкальциемии в основном приводит к увели-

чению накопления кадмия и цинка в костях и плазме крови, декальцинации костей, гипопротеинемии, 

увеличивает содержание общего и ионизированного кальция плазмы крови, активирует ПОЛ, и снижает 

антиоксидантную защиту клеток;  2) на фоне гиперкальциемии использование хлорида цинка в дозе 

1 мг/кг как изолированно, так и в сочетании с сульфатом кадмия нормализует содержание кадмия и цин-

ка в костях, не изменяет содержание гидроперекисей и активности каталазы; 3) на фоне гипокальциемии 

интрагастральное введение сульфата кадмия и хлорида цинка увеличивает содержание кадмия и цинка в 

костях, плазме крови; содержание общего и ионизированного кальция наиболее заметно понижается при 

использовании смеси сульфата кадмия и хлорида цинка 20 мг/кг, наблюдается гипопротеинемия, активи-

руются процессы ПОЛ, и угнетается активность антиоксидантной защиты клеток; 4) применение низкой 

дозы хлорида цинка 1 мг/кг на фоне гипокальциемии несколько понижает, относительно показателей в 

сочетанной с кадмием модели содержание гидроперекисей и малонового диальдегида, и активирует су-

пероксиддисмутазу и каталазу. 
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