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РЕЗЮМЕ
Введение. В современном мире условия труда на промышленных предприятиях зачастую связаны с экспозицией организма к химическим веществам 
на фоне мышечной работы. С учётом данных о сочетанном действии тяжёлых металлов на фоне мышечной нагрузки можно ожидать усиление ток-
сического эффекта кадмия. Экспериментальное исследование и фактическая оценка сочетанного действия необходимы во избежание недооценки 
или завышения реальных рисков.
Цель исследования ‒ изучение сочетанного действия на организм субхронической кадмиевой интоксикации на фоне физической нагрузки.
Материалы и методы. В субхроническом эксперименте беспородные крысы-самцы (четыре группы по 14 животных в каждой) подвергались воз-
действию хлорида кадмия в разовой дозе 0,77 мг/кг м. т., вынужденной физической нагрузке (бег на тредмиле), сочетанному действию упомяну-
тых факторов либо выступали в качестве контрольной группы. По завершении экспериментального исследования оценивались гематологические, 
биохимические, морфометрические параметры организма животных. Статистическую оценку межгрупповых различий полученных результа-
тов проводили с помощью t-критерия Стьюдента p < 0,05. Для математического моделирования использовался Response Surface Method (RSM)  
с построением изобол Лёве.
Результаты. Как при изолированном, так и при сочетанном действии кадмия статистически значимые неблагоприятные сдвиги были отмечены  
по 27,5% оцениваемых показателей ‒ морфометрических, гематологических, биохимических, цитологических и гистоморфометрических.
Основанный на модели поверхности отклика математический анализ показал, что типология сочетанного действия химического и физического 
факторов варьирует в зависимости от того, по какому конкретному эффекту оно оценивается, а также от дозы и уровня эффекта.
Ограничение исследования. Для эксперимента были использованы лабораторные животные только одного биологического вида и пола. Кадмий  
(в форме хлорида кадмия) использовали в одной концентрации. Мышечная нагрузка была одной интенсивности.
Заключение. Уточнённые принципы действия кадмия и физической нагрузки как факторов влияния рабочей среды на организм в условиях экспери-
мента in vivo могут служить основой для научного обоснования критериев оценки риска во избежание недооценки или завышения реальных рисков  
в производственных условиях.
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ABSTRACT
Introduction. Nowadays, working conditions in industry are often associated with chemical exposure along with manual labour. Given the evidence of the combined 
effect of heavy metals and muscular work, an increase in cadmium toxicity can be expected. However, an experimental study and actual assessment of exposure to 
both factors are necessary to avoid underestimation or overestimation of real risks. 
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The purpose of our study was to establish health effects of subchronic cadmium toxicity against background of physical exercise.
Materials and methods. In a subchronic animal experiment, four groups of outbred male rats, 14 animals each, were exposed to cadmium chloride at a 
single dose of 0.77 mg/kg body weight, forced physical exercise (treadmill running), both factors combined, or acted as a control group. Hematological, 
biochemical, and morphometric indices in rodents were assessed at the end of the experiment. The statistical significance of differences between the groups 
was established using Student’s t-test (p<0.05). For mathematical modelling, we used the Response Surface Methodology (RSM) with the construction of 
Loewe isoboles.
Results. We observed significant unfavorauble shifts in 27.5% of the assessed morphometric, hematological, biochemical, cytological, and histomorphometric 
indices in rats following the exposure to cadmium only and in combination with exercise. The mathematical analysis based on the response surface modelling 
showed the typology of the combined impact of chemical and physical factors to vary depending on the specific effect by which it is assessed, as well as on the dose 
and level of effect.
Limitations. Laboratory animals of only one biological species and sex were used for the experiment, exposed to a single concentration of cadmium and physical 
exercise of only one intensity level.
Conclusion. The principles of health effects of cadmium and physical stress as risk factors of the workplace environment specified in the in vivo experiment may serve 
as a basis for scientific justification of risk assessment criteria to avoid under- or overestimation of real risks in the occupational setting.
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Введение
Трудовой процесс в медеплавильных цехах связан с 

комбинированным действием компонентов химической 
природы и сочетанным влиянием факторов производ-
ственной среды [1, 2], одним из которых является мышеч-
ная работа различной интенсивности. Как известно, мы-
шечная работа может оказывать разностороннее влияние 
на все системы организма, изменяя условия протекания 
интоксикации. Интенсивная физическая работа способ-
ствует ускорению кровообращения, повышению рези-
стентности организма к некоторым металлоинтоксикаци-
ям, более быстрому выведению токсиканта, но при этом 
увеличивает контакт с ним некоторых тканей и поглоще-
ние его вследствие повышенной лёгочной вентиляции. 
Для медеплавильных и нефтеперерабатывающих заводов 
характерны неблагоприятные санитарно-гигиенические 
условия, а трудовой процесс, как правило, сопряжён с 
тяжёлой физической нагрузкой и одновременным воз-
действием на организм промышленной пыли, в составе 
которой обнаруживаются кадмий и его соединения [3]. 
Известно, что физическая активность может оказывать 
влияние на содержание токсичных элементов в биологи-
ческих жидкостях. По данным исследователей, на фоне 
физической нагрузки в сыворотке крови может происхо-
дить как уменьшение концентраций свинца и кадмия [4], 
так и возрастание концентраций кадмия, бериллия, цезия, 
свинца [5] и молибдена [6].

Сведения о сочетанном действии тяжёлых металлов и мы- 
шечной нагрузки на организм в мировой научной литера-
туре ограничены. Изучено действие ряда загрязнителей на 
живые системы на фоне мышечной нагрузки как зарубеж-
ными [7‒9], так и отечественными коллективами [2, 10].  
Тем не менее имеющиеся научные данные не являются 
исчерпывающими, многие из них требуют дальнейших 
экспериментальных и эпидемиологических исследований.

Цель исследования ‒ изучение и оценка сочетанного дей-
ствия на организм крыс субхронической кадмиевой инток-
сикации на фоне физической нагрузки.

Материалы и методы
Субхронический эксперимент проведён с учётом обще-

принятых рекомендаций1 и был одобрен локальной ко-
миссией по биоэтике ФБУН ЕМНЦ ПОЗРПП Роспотреб-
надзора (протокол № 4 от 30.09.2022 г.). В исследовании 
сочетанного действия химических факторов и факторов 
производственной среды были использованы аутбредные 
крысы-самцы (возраст 3,5‒4 мес, исходная масса тела (м. т.)  
312 ± 2,04 г, разброс по массе на начало экспериментально-
го исследования не превышал ± 10%). Животные содержа-
лись в стандартных условиях2,3,4,5 получали сбалансированный  
по витаминно-минеральному составу корм и питьевую воду6. 
Для эксперимента крысы были распределены на четыре 
группы по 14 животных в каждой:

•	группа Cd – животные получали внутрибрюшинные 
инъекции 2,5-водного хлорида кадмия в разовой дозе 
0,77 мг/кг м. т. (что соответствует 1/30 ЛД50), 3 раза в не-
делю в течение 6 нед.

•	группа ФН – животные подвергались воздействию тяжё-
лой физической нагрузки на скорости 25 м/мин, 10 мин  
в день, 5 дней в неделю в течение 6 нед.

•	группа Cd + ФН – животные подвергались сочетанному 
воздействию перечисленных выше факторов.

•	группа Контроль – животные получали только внутри-
брюшинные инъекции физиологического раствора.
1 ARRIVE: Animal Research Reporting In Vivo Experiments.
2 ГОСТ 33216‒2014. Межгосударственный стандарт. Руковод-

ство по содержанию и уходу за лабораторными животными. «Прави-
ла содержания и ухода за лабораторными грызунами и кроликами» 
от 9 ноября 2015 г.

3 Guidelines for accommodation and care of animals. Species-specific 
provisions for laboratory rodents and rabbits. Дата введения – 1 июля 2016 г.

4 РД-АПК 3.10.07.02‒09. Рекомендательные документы «Мето-
дические рекомендации по содержанию лабораторных животных  
в вивариях научно-исследовательских институтов и учебных заведе-
ний» от 1 декабря 2009 г.

5 ГОСТ 34566‒2019. «Комбикорма полнорационные для лабора-
торных животных. Технические условия» от 1 октября 2020 г.

6 ТУ 11.07.11–006–79631123–2019 Вода питьевая «Чистая вода» 
из подземных источников от 19 марта 2019 г.
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Гистоморфологическое исследование проводили по сле-
дующему алгоритму: после извлечения органы помещали для 
фиксации в нейтральный забуференный 10%-й формалин, 
далее из исследуемого материала вырезали образцы толщи-
ной ≈ 4 мм, которые проводили по батарее изопропиловых 
спиртов, парафинизировали и заливали в парафиновые бло-
ки. На микротоме изготавливали срезы толщиной 3‒4 мкм 
и далее окрашивали гематоксилином и эозином. Изучение 
гистологических препаратов, их микрофотографирование и 
морфометрические подсчёты проводили с использованием 
компьютерной программы Zen 3.0 при помощи микроскопа 
с цветной цифровой камерой.

Статистическую обработку межгрупповых различий всех 
полученных результатов оценивали с помощью t-критерия 
Стьюдента, выборка предварительно проверялась на нор-
мальность. Результаты представлены как среднее ± SE, раз-
личия считались статистически значимыми при p < 0,05.

Математическое моделирование сочетанного воздей-
ствия было выполнено с использованием методологии по-
верхностного отклика (RSM) с построением на его основе 
изобол Лёве, аналогично нашим предыдущим работам [11].

Результаты
Интоксикация у животных, подвергавшихся изолиро-

ванному воздействию кадмия, может быть охарактеризована 
как умеренно выраженная: из числа оценённых показателей 
состояния организма крыс статистически значимые небла-
гоприятные сдвиги в сравнении с контролем были отмечены 
по 27,5% показателей.

При отсутствии значимых изменений массы тела у экс-
понированных животных при сопоставлении с контрольной 
группой было выявлено достоверное повышение таких пока-
зателей, как относительная масса печени и селезёнки в обеих 
группах, получавших инъекции хлорида кадмия (табл. 1).

Интраперитонеальное введение хлорида кадмия также 
индуцировало статистически значимые неблагоприятные 
сдвиги ряда показателей крови в группах Cd и Cd + ФН:  
повышение числа лейкоцитов, моноцитов и лимфоцитов, 
снижение среднего объёма эритроцита и среднего содер-
жания гемоглобина в одном эритроците (табл. 2). Стоит 
отметить, что изолированное воздействие хлорида кадмия 
вызывало достоверное увеличение количества тромбоцитов, 
показателя тромбокрита и сокращение процентного содер-
жания сегментоядерных нейтрофилов, однако на фоне фи-
зических упражнений данные сдвиги были нивелированы.  
В то же время сочетанное действие двух факторов повышало 

Повторные интраперитонеальные инъекции раство-
ра хлорида кадмия являются методом экспериментального 
моделирования принципиальных особенностей и механиз-
мов соответствующей хронической или субхронической 
металлоинтоксикации, которые не связаны с реакциями, 
зависящими от точки приложения соответствующей «есте-
ственной» экспозиции (пероральной, ингаляционной или 
транскутанной). Точность дозировки и надёжная воспро-
изводимость являются основными преимуществами этой 
модели при решении сравнительных количественных задач.

Моделирование физической нагрузки выполняли с ис-
пользованием беговой дорожки для крыс TSE Treadmill 
System GmbH. Перед началом исследования животных 
групп Cd + ФН и ФН обучали бегу на тредмилле: ежедневно 
в течение 5 дней по 5 мин осуществлялся ознакомительный 
бег с отключённой электростимуляционной площадкой со 
скоростью 8 м/мин, далее на протяжении 3 нед беговая на-
грузка возрастала от 8 до 22 м/мин (с шагом 3 м/мин) 5 дней 
в неделю по 10 мин/день. Получить на крысе адекватную 
модель реальной физической работы человека едва ли воз-
можно, и даже если такая работа состоит в ходьбе или беге,  
в ней задействованы совсем иные мышечные группы, чем 
при вынужденном беге четвероногого животного. Тем не ме-
нее такой бег моделирует общие физиологические реакции 
организма на энергозатраты, связанные c повышенной мы-
шечной активностью, и может быть использован для оценки 
сочетанного влияния.

Животных помещали в метаболические клетки за сут-
ки до выведения из эксперимента с целью сбора мочи для 
дальнейшего проведения биохимического анализа. Крыс 
выводили из эксперимента путём полной декапитации  
с применением изофлуранового наркоза. Осуществлялся  
забор крови для определения гематологических показателей, 
выполнения биохимических и иммунологических исследо-
ваний стандартными методами и с помощью диагностиче-
ских наборов. Доля ретикулоцитов, количество гранул СДГ 
и лейкограмма подсчитывались в окрашенных мазках крови 
по общепринятой методике.

После была проведена аутопсия с макроскопическим ос-
мотром внутренних органов, а также регистрация их массы  
в абсолютных величинах и в пересчёте на 100 г массы тела 
животного. Для цитологического анализа внутренних орга-
нов изготавливали тканевые мазки-отпечатки печени и по-
чек. Клеточный состав и цитологические признаки оцени-
вали в световом микроскопе при увеличении ×100 и ×1000  
в соответствии с цитологическими критериями, подсчиты-
вали 200 клеток с каждого мазка.

Т а б л и ц а  1  /  T a b l e  1
Некоторые морфометрические показатели состояния организма экспериментальных крыс (X

–   ± Sx)
Some morphometric indices in the experimental rats (X

–
  ± Sx)

Показатель 
Index 

Группы экспериментальных животных / Experimental animal group

Контроль 
Control

Группы воздействия / Exposure groups

Cd
ФН 

Exercise
Cd + ФН 

Cd + Exercise

Конечная масса тела животного, г / Final animal body weight (b.w.), g 332.71 ± 4.61 325.79 ± 5.87 333.79 ± 5.54 333.00 ± 5.06
Прирост массы тела, % / Body weight gain, % 7.92 ± 1.65 4.52 ± 2.36 7.15 ± 1.35 10.04 ± 1.78
Масса головного мозга, г/100 г массы тела / Brain weight, g/100 g b.w. 0.61 ± 0.01 0.63 ± 0.01 0.62 ± 0.01 0.64 ± 0.01
Масса сердца, г/100 г массы тела / Heart weight, g/100 g b.w. 0.33 ± 0.01 0.34 ± 0.01 0.34 ± 0.01 0.32 ± 0.01
Масса печени, г/100 г массы тела / Liver weight, g/100 g b.w. 2.46 ± 0.05 2.86 ± 0.05К 2.40 ± 0.04Cd 2.74 ± 0.03К, ФН

Масса селезёнки, г/100 г массы тела / Spleen weight, g/100 g b.w. 0.18 ± 0.01 0.23 ± 0.01К 0.18 ± 0.01Cd 0.21 ± 0.01К, ФН

Масса почек, г/100 г массы тела / Kidney weight, g/100 g b.w. 0.53 ± 0.01 0.57 ± 0.01 0.54 ± 0.01 0.56 ± 0.01
П р и м е ч а н и е. Здесь и в табл. 2–6: статистически значимые при p < 0,05 по t-критерию Стьюдента отличия: К ‒ от группы Кон-
троль; Cd ‒ от группы Cd; ФН ‒ от группы ФН.
N o t e: Hereand in tables 2–6: compared with Кthe control group, CdCd exposure group, and ФНphysical exercise group (p < 0.05 based on 
Student’s t-test).
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рованных животных выявлено не было, однако у крыс, по-
лучавших инъекции хлорида кадмия, отмечалась тенденция 
к повышению концентрации копропорфирина и мочевой 
кислоты (табл. 4).

Анализ результатов цитологического исследования маз-
ков-отпечатков печени выявил достоверное увеличение де-
генеративно изменённых гепатоцитов у животных в группе, 
подвергавшейся сочетанному действию, а также увеличение 
числа клеток Купфера. У животных, подверженных изоли-
рованному действию кадмия, вместе с возрастанием числа 
клеток Купфера отмечалось статистически значимое уве-
личение числа нейтрофилов и эозинофилов, однако повы-
шение содержания миелоидных клеток было нивелировано 
в группе с дополнительной физической нагрузкой. Среди 
крыс, подвергавшихся только беговым упражнениям, по-
казатели нейтрофилов и эозинофилов были самыми высо-
кими. Статистически значимое снижение доли гепатоцитов 
в мазке-отпечатке закономерно было отмечено у животных 
всех опытных групп (табл. 5).

Анализ цитограммы почек показал, что изолированное 
действие хлорида кадмия индуцировало лишь увеличение 
числа дегенеративно изменённых клеток проксимальных ка-
нальцев, в то время как у животных группы Cd + ФН отме-
чалось увеличение доли дегенеративно изменённых клеток 
проксимальных и дистальных канальцев на фоне сниже-
ния процента клеток проксимальных канальцев. Физиче-
ская нагрузка также вызывала ряд статистически значимых  

такие показатели, как ширина распределения тромбоцитов и 
число палочкоядерных нейтрофилов, способствовало сокра-
щению доли эозинофилов. Одновременно при сочетанном 
действии запускалось компенсаторное усиление эритропоэ-
за, о чём можно судить по возрастанию доли ретикулоцитов. 
У крыс из группы ФН отмечался достоверный рост числа 
сегментоядерных нейтрофилов и процентной доли ретику-
лоцитов.

Биохимический анализ крови показал достоверное сни-
жение у крыс билирубина, альбуминов, холестерина и ЛПВП 
в группах, подверженных кадмиевой интоксикации (табл. 3). 
Церулоплазмин статистически значимо повышался во всех 
экспонированных к кадмию группах. Было выявлено стати-
стически значимое снижение показателя ЛДГ в группе изо-
лированного действия кадмия, однако на фоне физической 
нагрузки данный показатель нормализовался. В то же время 
сочетанное действие двух факторов индуцировало достовер-
ное сокращение концентрации сывороточного креатинина 
и мочевины одновременно с повышением содержания анги-
отензинпревращающего фермента. У животных группы ФН 
также отмечались некоторые негативные сдвиги биохимиче-
ских показателей крови: повышалась концентрация МДА, 
снижалось содержание билирубина, креатинина и церуло-
плазмина по сравнению с контрольными значениями, при-
чём эти изменения были статистически значимы.

Статистически значимых изменений при сопоставлении 
с контролем в биохимических показателях мочи у экспони-

Т а б л и ц а  2  /  T a b l e  2
Гематологические показатели крови экспериментальных крыс (X

–   ± Sx)
Hematological indices in the experimental rats (X

–
  ± Sx)

Показатель 
Index 

Группы экспериментальных животных / Experimental animal group

Контроль 
Control

Группы воздействия / Exposure groups

Cd
ФН 

Exercise
Cd + ФН 

Cd + Exercise

Лейкоциты, 106/мл | Leukocytes, 106/mL 1.80 ± 0.12 4.29 ± 0.28К 2.26 ± 0.19Cd 5.13 ± 0.39К, ФН

Эритроциты, 1012/мл | Erythrocytes, 1012/mL 8.78 ± 0.22 9.16 ± 0.14 9.11 ± 0.12 8.96 ± 0.13
Гемоглобин, г/л | Hemoglobin, g/L 157.57 ± 3.26 155.14 ± 2.37 159.33 ± 1.14 154.71 ± 2.40
Гематокрит, % | Hematocrit, % 23.86 ± 0.44 23.38 ± 0.35 24.40 ± 0.22Cd 23.24 ± 0.35ФН

Средний объём эритроцита, мкм3 | Mean corpuscular volume, μm3 107.06 ± 0.90 102.75 ± 0.65К 107.77 ± 0.62Cd 103.64 ± 0.58К, ФН 

Среднее содержание гемоглобина в 1 эритроците, 10–12 г 
Mean corpuscular hemoglobin, 10–12 g

35.68 ± 0.32 34.08 ± 0.27К 35.56 ± 0.34Cd 34.50 ± 0.24К

Средняя концентрация гемоглобина в эритроците, г/л 
Mean corpuscular hemoglobin concentration, g/L

666.46 ± 2.47 664.29 ± 2.79 660.71 ± 2.38 666.14 ± 3.26

Ширина распределения эритроцитов, % | Red cell distribution width, % 11.06 ± 0.09 11.12 ± 0.01 11.04 ± 0.05 10.83 ± 0.07Cd, ФН

Тромбоциты, 106/мл | Platelets count, 106/mL 737.14 ± 45.87 890.46 ± 27.17К 785.67 ± 21.76Cd 823.86 ± 47.37
Средний объём тромбоцита, мкм3 | Mean platelet volume, μm3 11.92 ± 0.15 12.09 ± 0.16 11.938 ± 0.094 12.10 ± 0.13
Тромбокрит, % | Plateletcrit, % 0.23 ± 0.01 0.26 ± 0.01К 0.24 ± 0.01Cd 0.25 ± 0.01
Ширина распределения тромбоцитов, % 
Platelet distribution width, %

22.89 ± 0.38 23.71 ± 0.42 23.50 ± 0.47 24.01 ± 0.29К

Нейтрофилы сегментоядерные, % | Segmented neutrophils, % 18.88 ± 3.40 10.38 ± 1.29К 21.00 ± 2.20Cd 10.75 ± 1.91ФН

Моноциты, % | Monocytes, % 6.63 ± 0.84 5.38 ± 0.26 7.38 ± 0.63Cd 5.50 ± 0.38ФН

Лимфоциты, % | Lymphocytes, % 73.14 ± 2.74 81.25 ± 1.51К 66.50 ± 2.85Cd 79.13 ± 2.57ФН

Эозинофилы, 106/мл | Eosinophils count, 106/mL 0.04 ± 0.01 0.04 ± 0.01 0.03 ± 0.00 0.01 ± 0.02К, Cd, ФН 

Нейтрофилы палочкоядерные, 106/мл | Band neutrophils count, 106/mL 0.04 ± 0.01 0.04 ± 0.00 0.05 ± 0.01 0.14 ± 0.01К, Cd, ФН

Нейтрофилы сегментоядерные, 106/мл 
Segmented neutrophils count, 106/mL

0.32 ± 0.05 0.39 ± 0.07 0.47 ± 0.02К 0.57 ± 0.11

Моноциты, 106/мл | Monocyte count, 106/mL 0.15 ± 0.0.3 0.24 ± 0.03К 0.16 ± 0.02Cd 0.27 ± 0.02К, ФН 

Лимфоциты, 106/мл | Lymphocytes count, 106/mL 1.57 ± 0.15 3.61 ± 0.39К 1.32 ± 0.22Cd 4.29 ± 0.37К, ФН 

Ретикулоциты периферической крови, ‰ 
Peripheral blood reticulocytes, ‰

1.31 ± 0.06 1.12 ± 0.04К 1.66 ± 0.07К, Cd 1.61 ± 0.07К, Cd
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Т а б л и ц а  3  /  T a b l e  3
Биохимические параметры крови экспериментальных крыс (X

–   ± Sx)
Biochemical indices of the experimental rats (X

–
  ± Sx)

Показатель 
Index

Группы экспериментальных животных / Experimental animal group

Контроль 
Control

Группы воздействия / Exposure groups

Cd
ФН 

Exercise
Cd + ФН 

Cd + Exercise

СДГ, количество гранул формазана на 50 лимфоцитов 
Succinate dehydrogenase activity, number of formazan granules  
per 50 lymphocytes

1048.14 ± 33.31 1047.47 ± 37.36 960.92 ± 30.20 1106.36 ± 29.57ФН

SH-группы, ммоль/л | Sulfhydryl groups, mmol/L 1.06 ± 0.18 1.18 ± 0.16 1.22 ± 0.19 1.46 ± 0.13
Пероксидаза, мккат/мл | Peroxidase, μkat/mL 2.51 ± 0.38 2.34 ± 0.15 2.37 ± 0.24 3.45 ± 0.57
Каталаза, мкмоль/л | Catalase, μmol/L 25.25 ± 1.85 22.67 ± 3.03 22.50 ± 3.31 23.49 ± 3.77
Глютатион, мкмоль/л | Glutathione, μmol/L 65.20 ± 11.47 49.07 ± 8.12 59.24 ± 9.37 47.55 ± 7.35
МДА, мкмоль/л | Melondialdehyde, μmol/L 4.24 ± 0.15 4.04 ± 0.23 4.66 ± 0.08К, Cd 4.30 ± 0.12ФН

Альбумин, г/л | Albumin, g/L 47.99 ± 0.85 44.09 ± 0.48К 47.84 ± 0.94Cd 43.27 ± 0.80К, ФН

Щелочная фосфатаза, Е/л | Alkaline phosphatase, U/L 71.30 ± 6.43 63.20 ± 3.55 68.96 ± 3.62 61.69 ± 2.92
АЛТ, Е/л | Alanine transaminase, U/L 56.16 ± 8.47 45.59 ± 4.07 53.37 ± 5.21 45.24 ± 3.22
Амилаза, Е/л | Amylase, U/L 2943.50 ± 256.50 2754.33 ± 208.90 2895.29 ± 227.24 2567.13 ± 163.18
АСТ, Е/л | Aspartate aminotransferase, U/L 266.35 ± 15.00 271.00 ± 14.13 230.34 ± 14.90 299.50 ± 21.72ФН

Билирубин, мкмоль/л | Bilirubin, μmol/L 1.03 ± 0.08 0.51 ± 0.05К 0.63 ± 0.05К 0.51 ± 0.08К

Кальций общий в сыворотке, ммоль/л 
Total serum calcium, mmol/L

2.91 ± 0.04 2.90 ± 0.04 2.95 ± 0.04 2.92 ± 0.04

Креатининкиназа общ, Е/л | Total creatine kinase, U/L 6701.75 ± 821.58 5219.00 ± 705.84 5774.14 ± 677.49 5698.38 ± 437.84
Креатининкиназа-МВ, Е/л | Creatine kinase MB, U/L 2630.63 ± 140.37 2238.33 ± 176.40 2648.71 ± 180.45 2996.13 ± 313.37Cd

Креатинин в сыворотке, мкмоль/л | Serum creatinine, μmol/L 51.64 ± 1.78 47.27 ± 1.36 45.73 ± 1.11К 43.70 ± 1.54К

C-реактивный белок, мг/л | C-reactive protein, mg/L 0.17 ± 0.03 0.16 ± 0.01 0.18 ± 0.02 0.16 ± 0.02
ГГТП, Е/л | Gamma-glutamyl transpeptidase, U/L 5.06 ± 0.30 5.50 ± 0.41 4.56 ± 0.22 5.25 ± 0.16ФН

Глюкоза, ммоль/л | Glucose, mmol/L 4.91 ± 0.34 4.59 ± 0.18 4.80 ± 0.21 4.48 ± 0.31
ЛДГ, Е/л | Lactate dehydrogenase, U/L 3603.75 ± 125.92 2966.67 ± 183.94К 3402.86 ± 200.33 3830.00 ± 370.39Cd

Мочевая кислота в сыворотке, мкмоль/л 
Uric acid (serum), μmol/L

151.25 ± 11.58 131.11 ± 8.77 145.86 ± 8.17 133.75 ± 6.65

Мочевина в сыворотке, ммоль/л | Urea (serum), mmol/L 7.78 ± 0.36 7.47 ± 0.53 8.06 ± 0.58 6.47 ± 0.36К, ФН

Общий белок, г/л | Total protein, g/L 67.51 ± 0.99 67.07 ± 1.07 66.34 ± 1.07 66.56 ± 1.11
Ангиотензинпревращающий фермент, Ед/л 
Angiotensin converting enzyme, U/L

208.00 ± 22.32 219.56 ± 17.20 185.71 ± 14.61 301.60 ± 30.76К, Cd, ФН

Церулоплазмин, г/л | Ceruloplasmin, g/L 0.13 ± 0.01 0.17 ± 0.01К 0.12 ± 0.00К, Cd 0.17 ± 0.01К, ФН

Холестерин, ммоль/л | Cholesterol, mmol/L 2.32 ± 0.14 1.90 ± 0.12К 2.32 ± 0.14Cd 1.83 ± 0.11К, ФН

ЛПВП, ммоль/л | High-density lipoproteins, mmol/L 0.48 ± 0.04 0.31 ± 0.02К 0.45 ± 0.04Cd 0.28 ± 0.03К, ФН

ЛПНП, ммоль/л | Low-density lipoproteins, mmol/L 0.25 ± 0.02 0.23 ± 0.02 0.25 ± 0.02 0.21 ± 0.01
Триглицериды, ммоль/л | Triglycerides, mmol/L 0.69 ± 0.07 0.75 ± 0.03 0.72 ± 0.08 0.73 ± 0.05
Тиреотропный гормон, мМЕ/л 
Thyroid-stimulating hormone, mIU/L

0.03 ± 0.02 0.09 ± 0.04 0.04 ± 0.03 0.05 ± 0.02

Свободный трийодтиронин, пмоль/л 
Free triiodothyronine, pmol/L

4.56 ± 0.06 4.87 ± 0.13 4.52 ± 0.11 4.73 ± 0.15

Свободный тироксин, пмоль/л | Free thyroxine, pmol/L 20.68 ± 1.23 22.75 ± 0.94 22.12 ± 1.15 25.22 ± 1.75
Концентрация эндотелина, пг/мл 
Endothelin concentration, pg/mL

39.84 ± 1.98 38.28 ± 2.15 41.59 ± 3.27 34.24 ± 3.39

Миоглобин, нг/мл | Myoglobin, ng/mL 977.17 ± 22.83 877.79 ± 74.81 846.61 ± 70.48 957.71 ± 39.91
Натрийуретический пептид, пг/мл | Natriuretic peptide, pg/mL 0.00 ± 0.00 0.00 ± 0.00 0.50 ± 0.50 0.00 ± 0.00
Фактор роста эндотелия сосудов, МЕ/мл 
Vascular endothelial growth factor, IU/mL

3.53 ± 0.97 4.91 ± 1.83 3.66 ± 0.84 2.34 ± 0.78

Тропонин, нг/мл | Troponin, ng/mL 0.05 ± 0.03 0.02 ± 0.00 0.04 ± 0.02 0.08 ± 0.04
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Т а б л и ц а  4  /  T a b l e  4
Некоторые показатели мочи экспериментальных крыс (X

–   ± Sx)
Some urinary indices of the experimental rats (X

–
  ± Sx)

Показатель 
Index

Группы экспериментальных животных / Experimental animal groups

Контроль 
Control

Группы воздействия / Exposure groups

Cd
ФН 

Exercise
Cd +ФН 

Cd + Exercise

Суточный объём мочи, мл | Daily urine volume, mL 65.13 ± 3.89 67.75 ± 3.51 71.43 ± 0.97 68.50 ± 1.43
рН мочи | Urine pH 7.38 ± 0.08 7.31 ± 0.09 7.38 ± 0.08 7.38 ± 0.08
Копропорфирин, нмоль/л | Coproporphyrin, nmol/L 70.55 ± 11.74 107.83 ± 15.34 53.55 ± 6.97Cd 84.51 ± 5.06ФН

Копропорфирин сут., мкмоль | Coproporphyrin, daily, μmol 0.94 ± 0.17 2.08 ± 0.48 0.77 ± 0.10Cd 1.19 ± 0.08ФН

Дельта-АЛК, мкмоль/л | Delta-aminolevulinic acid, μmol/L 4.05 ± 1.13 3.50 ± 0.91 3.65 ± 1.22 2.60 ± 0.54
Дельта-АЛК сут., миллимоль | Delta-aminolevulinic acid, daily, mmol 0.06 ± 0.02 0.11 ± 0.06 0.36 ± 0.33 0.10 ± 0.06
Удельная плотность мочи, г/л | Urine specific gravity, g/L 1.0150 ± 0.0016 1.01375 ± 0.00082 1.01312 ± 0.00091 1.01250 ± 0.00094
Креатинин, ммоль/л | Creatinine, mmol/L 0.69 ± 0.09 0.67 ± 0.07 0.77 ± 0.08 0.91 ± 0.09
Общий белок, мг/л | Total protein, mg/L 92.48 ± 12.70 82.05 ± 9.28 74.88 ± 9.99 97.70 ± 12.66
Мочевая кислота, мкмоль/л | Uric acid, μmol/L 81.88 ± 10.53 106.13 ± 9.59 106.88 ± 6.80 105.25 ± 11.38
Мочевина, ммоль/л | Urea, μmol/L 84.42 ± 7.03 78.24 ± 4.89 69.40 ± 6.26 84.88 ± 11.23

Т а б л и ц а  5  /  T a b l e  5
Цитологические показатели внутренних органов экспериментальных крыс (X

–   ± Sx)
Cytological indices of internal organs of the experimental rats (X

–
  ± Sx)

Показатель в отпечатке органа 
Index in the organ imprint smear

Группы экспериментальных животных / Experimental animal groups

Контроль 
Control

Группы воздействия / Exposure groups

Cd
ФН 

Exercise
Cd + ФН 

Cd + Exercise

Печень / Liver

Клетки эпителия протоков, % 
Ductal epithelial cells in liver imprint smears, %

6.17 ± 0.31 5.67 ± 0.33 6.00 ± 0.37 5.50 ± 0.34

Гепатоциты, % | Hepatocytes in liver imprint smears, % 82.50 ± 0.85 79.17 ± 0.31К 77.17 ± 0.91К 78.17 ± 0.70К

Дегенеративно изменённые гепатоциты, % 
Degenerated hepatocytes in liver imprint smears, %

3.67 ± 0.42 4.33 ± 0.33 3.83 ± 0.31 6.00 ± 0.37К, Cd, ФН

Нейтрофилы, % | Neutrophils in liver imprint smears, % 2.00 ± 0.37 3.50 ± 0.22К 5.00 ± 0.37К, Cd 2.83 ± 0.48ФН

Эозинофилы, % | Eosinophils in liver imprint smears, % 1.67 ± 0.21 2.50 ± 0.22К 3.67 ± 0.33К, Cd 2.20 ± 0.37ФН

Купферовские макрофаги, % | Kupffer cells in liver imprint smears, % 1.67 ± 0.21 2.33 ± 0.21К 2.17 ± 0.31 2.67 ± 0.21К

Почки / Kidney

Клетки проксимальных канальцев, % 
Proximal tubule cells in kidney imprint smears, %

69.50 ± 1.73 65.50 ± 1.48 65.00 ± 1.00К 60.60 ± 0.87К, Cd, ФН

Дегенеративные клетки проксимальных канальцев, % 
Degenerated cells of proximal tubules in kidney imprint smears, %

4.83 ± 0.31 8.17 ± 0.31К 9.50 ± 0.43К, Cd 9.83 ± 0.31К, Cd

Клетки дистальных канальцев, %
Distal tubule cells in kidney imprint smears, %

11.00 ± 0.63 10.00 ± 0.58 7.67 ± 0.76К, Cd 9.17 ± 0.95

Дегенеративные клетки дистальных канальцев, % 
Degenerated cells of distal tubules in kidney imprint smears, %

4.50 ± 0.43 5.33 ± 0.33 6.17 ± 0.31К 6.50 ± 0.43К

Моноциты, % | Monocytes in kidney imprint smears, % 3.00 ± 0.37 3.17 ± 0.31 3.50 ± 0.43 3.67 ± 0.42

изменений в цитограмме почек: возрастал процент нару-
шенных клеток как дистальных, так и проксимальных ка-
нальцев, что соответственно обусловливало снижение доли 
клеток данных отделов.

Гистоморфологическая картина печени крыс после воз-
действия кадмия демонстрировала изменения, связанные  
с дистрофией гепатоцитов, при этом количество и размеры  
синусоидальных клеток были значительно увеличены,  
а в зоне синусоидных капилляров обнаруживались скопле-
ния лимфоцитов и нейтрофилов. Кроме того, синусоидные 
капилляры были незначительно расширены, как и простран-
ства Диссе, а синусоидальные клетки имели более округлые 
ядра и были многочисленными. Кадмиевая интоксикация 
индуцировала преимущественно изменения гемодинамики 

в органе. При морфометрической оценке наблюдали увели-
чение количества двуядерных гепатоцитов (на 58%) по срав-
нению с крысами контрольной группы (рис. 1, а, г).

У крыс группы ФН паренхима печени была однородной, 
дольки дифференцировались слабо, в них наблюдались ради-
ально расходящиеся от центральных вен печёночные балки, 
разделённые выраженными синусоидами (рис. 1, б). Кровена-
полнение капилляров было равномерным. По периферии до-
лек располагались портальные зоны, прослойки соединитель-
ной ткани вокруг триад отсутствовали. В портальных зонах  
и в перисинусоидальном пространстве встречались одиноч-
ные лейкоциты. Гепатоциты имели полигональную форму, 
плазмолемма клеток просматривалась слабо. Базофильные 
ядра в гепатоцитах были несколько уменьшены по сравнению 
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тые соединительнотканные перегородки были представлены 
единичными волокнами, количество которых увеличивалось 
в зоне портальных трактов. Гепатоциты имели полигональ-
ную, иногда овальную форму, в центре клеток – относи-
тельно крупные округлые или овальные базофильные ядра 
с чёткими контурами, плазмолемма клеток просматривалась 
слабо, на фоне оксифильной цитоплазмы гепатоцитов была 
видна мелкая зернистость, часть клеток – двуядерные.

При морфометрической оценке выявлено достоверное 
снижение ЯЦО в группе ФН, а также увеличение площади 
клетки и цитоплазмы у крыс, получавших инъекции хлорида 
кадмия (табл. 6).

с контролем, имели округлую или овальную форму и распола-
гались в центре клетки. Контуры ядер чёткие, часть клеток – 
двуядерные. Смещение ядерно-цитоплазматического отноше-
ния (ЯЦО) на 12% в меньшую сторону при стабильном размере 
гепатоцита может говорить об уменьшении размеров ядер.

В печени животных, подвергавшихся сочетанному дей-
ствию кадмия и физической нагрузки, в зоне синусоидных 
капилляров обнаруживались скопления лимфоцитов и ней-
трофилов (рис. 1, в). Синусоидные капилляры были не-
значительно расширены. В центральной вене печёночной 
дольки отмечали незначительное скопление эритроцитов 
(тенденция к образованию застойных явлений). Слаборазви-

ба

гв

Рис. 1. Гистоморфологическая картина печени: a – группа Контроль, паренхима однородная, гепатоциты полигональной формы, контуры ядер 
клеток чётко очерчены; б – группа ФН, паренхима однородная, гепатоциты полигональной формы, контуры ядер чёткие; в – группа Cd + ФН, 
паренхима однородная, гепатоциты полигональной формы, синусоидные капилляры незначительно расширены, обнаруживаются немного-
численные лимфоциты; г – группа Cd, паренхима неоднородная; синусоидные капилляры расширены, обнаруживаются немногочисленные 
лимфоциты; некоторые ядра в состоянии пикноза и лизиса. Белыми стрелками отмечены двуядерные гепатоциты, чёрными – клетки Купфера. 
Окраска гематоксилин-эозином; увеличение ×400.

Fig. 1. Histomorphological images of the liver: (a) control group, homogeneous parenchyma, polygonal hepatocytes; contours of the cell nuclei are clearly 
delineated; (б) physical exercise group, homogeneous parenchyma, polygonal hepatocytes; contours of the nuclei are clear; (в) Cd + Exercise exposure 
group, homogeneous parenchyma, polygonal hepatocytes; sinusoidal capillaries are slightly dilated, a few lymphocytes are detected; (г) Cd exposure 
group, parenchyma is heterogeneous; sinusoidal capillaries are dilated, a few lymphocytes are detected; pyknosis and lysis of some nuclei are detected. 
White arrows point to binucleate hepatocytes, black arrows point to Kupffer cells. Hematoxylin and eosin staining; 400×.

Т а б л и ц а  6  /  T a b l e  6
Показатели ядерно-цитоплазматического отношения у экспериментальных крыс (X

–   ± Sx)
Indices of the nuclear-cytoplasmic ratio in the experimental rats (X

–
  ± Sx)

Показатель
Index

Группы экспериментальных животных / Experimental animal groups

Контроль 
Control

Группы воздействия / Exposure groups

Cd
ФН 

Exercise
Cd + ФН 

Cd + Exercise

Площадь ядра, мкм2 | Nucleus area, μm2 65.52 ± 2.86 76.57 ± 3.53 72.29 ± 5.47 73.46 ± 5.42
Площадь клетки, мкм2 | Cell area, μm2 330.48 ± 15.69 415.35 ± 16.15К 402.54 ± 30.95 393.72 ± 26.28
Площадь цитоплазмы, мкм2 | Cytoplasmic area, μm2 264.96 ± 12.95 338.78 ± 14.33К 330.25 ± 25.63 320.27 ± 20.89
Ядерно-цитоплазматическое отношение 
Nuclear-cytoplasmic ratio

0.25 ± 0.01 0.23 ± 0.01 0.22 ± 0.00* 0.23 ± 0.00
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таллов и может свидетельствовать о гепатотоксическом 
действии кадмия через нарушение функционирования ге-
патоцитов, проявляющееся в уменьшении продукции холе-
стерина (см. табл. 3). Некоторую роль в динамике данного 
показателя может играть и понижение уровня ЛПВП, по-
скольку концентрация ЛПНП и триглицеридов практически 
не отличалась от контрольных значений. Вероятно, такие 
изменения концентрации ЛПВП обусловлены способно-
стью кадмия нарушать метаболизм основного апопротеина 
ЛПВП AI путём усиления окислительных процессов [26]. 
Концентрации ТГ и ЛПНП не увеличивались, что можно 
объяснить воздействием на крыс более низких доз хлорида 
кадмия в нашем исследовании по сравнению с эксперимен-
тами других исследователей.

Известно, что развитие патологических процессов в тка-
нях печени сопровождается заметным увеличением дегене-
ративно изменённых клеток, часто обусловленным дистро-
фическими процессами [27]. При цитологическом анализе 
мазков-отпечатков печени крыс, подверженных изолиро-
ванному воздействию кадмия, были отмечены негативные 
сдвиги, говорящие о запуске воспалительных реакций  
в органе с признаками гиперергии. Данные изменения пока-
зывают, что интраперитонеальное поступление токсиканта 
запускает активные свободнорадикальные реакции в органе 
с последующим развитием воспалительных процессов путём 
активации купферовских клеток [15].

Выявленное увеличение доли дегенеративно изменён-
ных клеток в группе животных Cd + ФН может быть вы-
звано повышенной проницаемостью клеточных мембран, 
которая на фоне усиленного физической нагрузкой кровоо-
бращения опосредовала проникновение металла внутрь ге-
патоцитов [28]. Приток нейтрофилов и эозинофилов, отме-
ченный у крыс группы ФН, подтверждает, что физическая 
нагрузка зачастую связана с выработкой интерлейкинов и, 

Гистоморфологическое исследование препаратов пече-
ни выявило увеличение доли двуядерных гепатоцитов, под-
тверждённое статистически, у крыс группы Cd по сравнению 
с контрольными показателями: с 8,00 ± 0,58% в контрольной 
группе до 12,67 ± 1,2%, p > 0,05, в группе, подверженной кад-
миевой интоксикации.

Интоксикация, развившаяся у животных, получавших 
только инъекции хлорида кадмия, как уже было сказано 
выше, была выражена умеренно. Характер воздействия фи-
зической нагрузки может рассматриваться как неоднознач-
ный: в 29,4% случаев негативные сдвиги, вызванные кадмие-
вой интоксикацией, были усугублены, в 26,5% ‒ ослаблены, 
а в 44,1% случаев не изменились.

Как и для ранее изученных нами бинарных комбинаций 
различных химических факторов [1, 12, 13], тип сочетанно-
го воздействия кадмия и физической нагрузки варьирует от 
антагонизма или независимого однофакторного действия  
до аддитивности и даже синергизма (рис. 2).

Обсуждение
Воздействие кадмия не отразилось на конечной массе 

тела животных по завершении субхронического экспери-
мента, однако было выявлено увеличение относительной 
массы печени крыс обеих групп, получавших инъекции 
хлорида кадмия (см. табл. 1). Такое изменение закономер-
но, поскольку данный орган первым сталкивается с токси-
кантом после абсорбции в ЖКТ, участвуя как в метаболизме 
кадмия, так и его депонировании [14, 15].

Некоторые исследователи, изучающие воздействие 
кадмия на крыс, выявляют повышение показателей обще-
го холестерина, ЛПНП и триглицеридов [23‒25], однако 
в нашем случае отмечено снижение уровня холестерина.  
Это наблюдается при интоксикации солями тяжёлых ме-

а б в г

д е ж з
Рис. 2. Примеры изоболограмм, характеризующих типологическое разнообразие сочетанной токсичности кадмия на фоне физической 
нагрузки в зависимости от эффекта, по которому она оценивается: a, д – моноциты, %; нейтрофилы палочкоядерные, % (антагонизм);  
б, е – ЛПНП, ммоль/л; альбумин, г/л (однофакторное действие кадмия); в, ж – креатинин в сыворотке, мкмоль/л; глюкоза, ммоль/л (аддитивность); 
г, з – дегенеративно изменённые гепатоциты в отпечатке печени, %; SH-группы, ммоль/л (синергизм).

Fig. 2. Examples of isobolograms showing the typological diversity of combined toxicity of cadmium against the background of physical exercise, by effect: 
a, д – monocytes, %; band neutrophils, % (antagonism); б, е – LDL, mmol/L; albumin, g/L (single effect of cadmium); в, ж – serum creatinine, µmol/L; 
glucose, mmol/L (additivity); г, з – degenerated hepatocytes in liver imprint smears, %; SH groups, mmol/L (synergism).
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трации, отмечаемой как при воздействии кадмия [21], так  
и при физической нагрузке [22].

Усиление нефротоксических эффектов кадмия при со-
четании факторов может быть вызвано повышенной клубоч-
ковой фильтрацией, высвобождением кадмия из комплекса  
с металлотионеинами и его дальнейшей реабсорбцией на фоне 
физической нагрузки. Стоит отметить, что накопление кадмия 
в клетках почек снова стимулирует синтез металлотионеинов  
и постоянное повторное связывание токсиканта, опосредую-
щее его отложение, а также нарушение почечной функции [31].

Заключение
Моделирование субхронической интоксикации кадмием 

путём интраперитонеальных повторных инъекций привело 
к развитию в организме крыс умеренно выраженной инток-
сикации: и при изолированном, и при сочетанном действии 
кадмия статистически значимые неблагоприятные сдвиги  
в сравнении с контролем были отмечены по 27,5% показате-
лей состояния организма из числа оценённых.

Использованный в эксперименте комплекс интеграль-
ных, биохимических, цитологических и морфометрических 
показателей с гистологическим описанием позволяет диф-
ференцировать характер и степень выраженности измене-
ний в органо-тканевых системах лабораторных животных 
при изолированном и сочетанном действии неблагоприят-
ных факторов.

Физическая нагрузка неоднозначно влияла на токсико-
динамику кадмия: некоторые из оценённых показателей не 
изменились, в ряде случаев наблюдали ухудшения, однако 
некоторые негативные сдвиги были нивелированы на фоне 
физических упражнений.

Сочетанное действие изученных факторов способство-
вало увеличению числа циркулирующих палочкоядерных 
нейтрофилов и ретикулоцитов, что говорит о запуске ком-
пенсаторных механизмов на фоне физической активности.  
В то же время наблюдалось усугубление окислительных ре-
акций в тканях почек и печени и, как следствие, усиление 
повреждающего действия токсиканта на эти органы.

Основанный на модели поверхности отклика мате-
матический анализ показал, что типология сочетанного 
действия химического и физического факторов варьирует  
в зависимости от того, по какому конкретному эффекту оно 
оценивается, а также от дозы и уровня эффекта. Сочетанное 
воздействие изученных факторов в 14,8% случаев оказыва-
ет аддитивный эффект, в 34,8% проявляется антагонизм,  
в 9,6% – потенцирование, в 12,2% – однофакторное дей-
ствие, в 18,3% – субаддитивность при малых дозах и анта-
гонизм при высоких, в 10,4% – антагонизм при малых дозах  
и однонаправленное действие при высоких.

Уточнённые принципы действия кадмия и физической 
нагрузки как факторов влияния рабочей среды на организм 
в условиях эксперимента in vivo могут служить основой для 
научного обоснования критериев оценки риска во избежа-
ние недооценки или завышения реальных рисков в произ-
водственных условиях.

как следствие, воспалением, увеличивающим количество 
циркулирующих нейтрофилов и эозинофилов [29, 30].

Изменения в гистоморфологическом строении печени 
на фоне кадмиевой интоксикации, в том числе увеличение 
доли двуядерных гепатоцитов, могут говорить об активации 
защитных механизмов генетического материала от свобод-
норадикального повреждения, необходимых для поддержа-
ния нормального функционирования органа [32]. Умень-
шение размеров ядер, о котором судили по некоторому 
сокращению ЯЦО, вероятно, свидетельствует о начальных 
стадиях нарушения метаболизма клетки и её преждевремен-
ном старении. 

Увеличение относительной массы селезёнки (см. табл. 1) 
согласуется с результатами других научных исследований,  
в которых показана связь аналогичных изменений с дефици-
том железа и закономерным нарушением синтеза гемогло-
бина под действием кадмия [16]. Отметим, что некоторые 
свидетельства последнего были обнаружены при анализе 
гематологических показателей и выражались в снижении 
среднего объёма эритроцита и содержания в нём гемоглоби-
на (см. табл. 2).

Кровь принимает активное участие в распределении 
тяжёлых металлов по организму, что не только вносит су-
щественный вклад в реализацию негативных эффектов во 
внутренних органах, но и опосредует ухудшение состояния 
и нарушения гомеостаза самой системы крови. Достоверное 
возрастание числа лейкоцитов периферической крови –  
следствие первичного иммуномодулирующего действия кад-
мия на лейкоциты периферической крови (см. табл. 2). Кроме 
того, отмеченное уменьшение доли сегментоядерных нейтро-
филов на фоне увеличения содержания лимфоцитов говорит 
о том, что кадмиевая интоксикация одновременно способ-
ствовала ингибированию врождённого иммунитета, но па-
радоксальным образом стимулировала приобретённый [17].  
Повышение числа тромбоцитов и показателя тромбокрита, 
вероятно, произошло по причине активации данных клеток 
вследствие чрезмерного накопления кадмия, запускающего 
окислительные реакции и воспаление [18, 19].

Физическая нагрузка смягчала кадмий-опосредованную 
иммуносупрессию и иммуностимуляцию: процент лимфо-
цитов и сегментоядерных нейтрофилов нормализовался  
в группе животных Cd + ФН, одновременно способствуя ак-
тивации компенсаторных механизмов посредством выброса 
палочкоядерных нейтрофилов и ретикулоцитов. Моноцитоз 
у животных обеих групп, экспонированных хлоридом кад-
мия, говорит об активации процессов фагоцитоза.

Сокращение концентрации альбумина, билирубина в сы-
воротке крови крыс, получавших инъекции хлорида кадмия, 
может быть маркёром нарушения работы почек (см. табл. 3).  
Известно, что кадмий обладает сродством к тиолсодержа-
щим высоко- и низкомолекулярными белкам, способен 
ухудшать реабсорбцию альбумина в клетках проксимальных 
канальцев почек, тем самым повышая альбуминурию [20]. 
Снижение уровней мочевины и креатинина в группе живот-
ных, подвергавшихся сочетанному воздействию, вероятно, 
свидетельствует о повышении скорости клубочковой филь-
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