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РЕЗЮМЕ. Изучено влияние низких доз ацетата свинца отдельно, а также ацетата свинца в комбина-
ции с цитратом золота или в комбинации с цитратом серебра, полученными с применением нанотехно-
логий, на репродуктивную функцию и общий ход эмбриогенеза крыс. Показано, что при введении аце-
тата свинца беременным самкам у экспериментальных животных наблюдалось выраженное эмбриоток-
сическое действие, которое проявлялось в достоверном снижении числа живых плодов (на 17%) и сни-
жении количества желтых тел беременности в яичниках. При комбинированном введении низких доз 
ацетата свинца + цитрат серебра или ацетата свинца + цитрат золота наблюдается увеличение количест-
ва желтых тел беременности, числа живых плодов, что обусловлено снижением общей и доимпланта-
ционной эмбриональной смертности по сравнению с группой со свинцовой интоксикацией при практи-
чески одинаковой массе плодов. Установлено, что введение цитрата золота или цитрата серебра на фо-
не интоксикации ацетатом свинца предупреждает негативное влияние последнего на репродуктивную 
систему и процессы эмбрионального развития и свидетельствует об их биоантагонизме. 

КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: ацетат свинца, цитрат золота, цитрат серебра, эмбриогенез, яичники, токсич-
ность, биоантогонизм. 

ВВЕДЕНИЕ 
Биологическая роль микроэлементов в жизне-

деятельности организма весьма значительна и оп-
ределяется их участием практически во всех видах 
обмена веществ организма. Микроэлементы явля-
ются кофакторами многих ферментов, витаминов, 
гормонов, участвуют в процессах кроветворения, 
роста, размножения, дифференцировки и стабили-
зации клеточных мембран, тканевом дыхании, им-
мунных реакциях и др., обеспечивающих нормаль-
ную функциональную активность. 

В организме человека обнаружено около 70 
химических элементов (Войнар, 1960; Динерман, 
1980; Авцын и др., 1991). Кроме эссенциальных 
микроэлементов − незаменимых факторов пита-
ния, дефицит которых приводит к различным па-
тологическим состояниям, существуют токсичные 
микроэлементы, представляющие собой основные 
загрязнители окружающей среды и вызывающие у 
человека заболевания и интоксикации (Трахтен-
берг, 1997; Білецька, 1999; Скальный, 2002; Скаль-
ный, 2003). Надо учитывать, что очень важной яв-
ляется дозировка различных элементов и их соеди-
нений в живом организме. Доказано, что один и 

тот же элемент может положительно влиять на ор-
ганизм в целом и одновременно быть сильным 
ядом в случае его передозировки (Литвинов и др., 
1991; Корбакова и др., 2001). Например, цинк при-
надлежит к числу важнейших биометаллов: ионы 
Zn2+ входят в состав нескольких десятков фермен-
тов, катализирующих протекание жизненно важ-
ных процессов. В то же время установлено, что при 
слишком высоком содержании Zn2+ в тканях он 
оказывает канцерогенное действие.  

Одним из наиболее распространённых токси-
кантов промышленно развитых регионов Украи-
ны являются свинец и его соединения (Войнар, 
1960; Чернякин и др., 2007). Соединения свинца 
известны своей высокой токсичностью; особенно 
чувствительны к отравлению свинцом дети. Инди-
видуальная восприимчивость к отравлению свин-
цом сильно различается, одни и те же дозы свинца 
могут давать больший или меньший эффект для 
разных людей, поэтому интерес в эксперименталь-
ной медицине и биологии к изучению влияния со-
единений свинца на репродуктивную систему и 
эмбриогенез оправдан. 

При определенных условиях эссенциальные 
микроэлементы могут проявлять токсическое 
действие, а некоторые токсические микроэлемен-
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ты в определенной дозе обладают свойствами эс-
сенциальных. Потребность человека в микроэле-
ментах колеблется в широких пределах, для 
большинства норма микроэлементов точно не ус-
тановлена или изменяется в разные периоды жиз-
ни. Всасывание микроэлементов происходит 
главным образом в тонкой кишке, особенно ак-
тивно − в двенадцатиперстной кишке. Из орга-
низма микроэлементы выводятся с калом и мочой, 
некоторая часть микроэлементов выделяется в со-
ставе секретов экзокринных желез, со слущенны-
ми клетками эпителия кожи и слизистых оболо-
чек, с волосами и ногтями (Skalny et al., 2001; 
Mikhaleva et al., 2002; Momcilovic, Skalny, 2002; 
Новинюк, 2009). Каждый микроэлемент характе-
ризуется специфическими особенностями всасы-
вания, транспорта, депонирования в органах и 
тканях и выделения из организма (Чернякин и др., 
2007; Косінов, Каплуненко, 2010; Чекман, 2011). 

Содержание микроэлементов в органах и тка-
нях человека составляет от 10−2 до 10−7% от массы 
органа (Скальный, 1997), оно более высокое в па-
ренхиматозных органах (например, печени), наи-
меньшее − в цереброспинальной жидкости и плаз-
ме крови. Неравномерное распределение микро-
элементов в организме связано с их специфиче-
ским участием в деятельности различных органов. 
Содержание микроэлементов в организме изменя-
ется в зависимости от времени года, возраста, со-
стояния здоровья (Ei-Ichiro Ochiai, 1978; Hernán-
dez-Sierra et al., 2008; Косінов, Каплуненко, 2009). 
В частности, с возрастом повышается концентра-
ция в тканях алюминия, титана, кадмия, никеля, 
цинка, свинца, а концентрация меди, марганца, 
молибдена, хрома снижается. В крови увеличива-
ется содержание кобальта, никеля, меди и умень-
шается содержание цинка. Во время беременно-
сти и в период лактации в крови становится в 2−3 
раза больше меди, марганца, титана и алюминия 
(Яцимирский, 1976; Трахтенберг, 1997; Косінов, 
Каплуненко, 2009). 

В биологических процессах участвует большое 
число химических соединений, образованных раз-
личными элементами периодической системы. Ор-
ганизмы животных и растений состоят из сложных 
веществ, включающих как элементы-неметаллы, 
так и элементы с металлическими свойствами. Из 
неметаллов важную роль играют углерод, водород, 
кислород, азот, фосфор, сера, галогены. Из метал-
лов в состав животных и растительных организмов 
входят натрий, калий, кальций, магний, железо, 
цинк, кобальт, медь, марганец, молибден и др. 
(Динерман, 1980; Авцын и др., 1991; Білецька, 
1999). Большинство микроэлементов принимают 
участие в формировании ферментов, но при этом 
далеко не все ферменты, катализирующие биологи-
чески важные процессы в организме животных и 
растений, содержат ионы металлов. Металлсодер-
жащих ферментов только в организме человека не-
сколько сотен, и их биологическая роль чрезвычай-
но важна (Бала, Лифшиц, 1973; Авцын и др., 1989; 

Скальный и др., 2006). Нарушение структуры или 
удаление из организма даже одного из них приво-
дит к тяжелым расстройствам функций организма, 
а затем и к его гибели. В металлоферментах ион 
металла составляет основную часть кофермента. 

Сегодня растет научный и практический инте-
рес к роли биометаллов в развитии различной па-
тологии (Авцын и др., 1989; Білецька, 1999; Кор-
бакова и др., 2001; Новоселов, 2001; Скальный и 
др., 2002; Мухутдинова и др., 2009). Исследуя 
влияние определенных микроэлементов на со-
стояние сердечно-сосудистой системы, выявили, 
что такие биометаллы, как медь, цинк, марганец и 
селен, являясь неотъемлемыми частями самых 
различных ферментных систем (Скальный и др., 
2006), могут оказывать существенное влияние на 
течение инфаркта миокарда. При этом основным 
их действием считается активное влияние на 
функционирование про- и антиоксидантных сис-
тем (Скальный, Есенин, 1997; Скальный и др., 
2000; Скальный и др., 2002; Петренко и др., 2009). 
Широко применяются в современной медицине и 
вереринарии металлы и их наноформы в виде 
противомикробных повязок и пленок в хирургии 
(серебро), а также золото – как средство адресной 
доставки прапаратов при онкологических заболе-
ваниях (Hernández-Sierra et al., 2008; Петренко и 
др., 2009). Но их влияние на эмбриогенез и дозы 
остаются малоизученными. 

Целью работы было изучение влияния низких 
доз ацетата свинца отдельно и ацетата свинца в 
комбинации с цитратом золота или в комбинации 
с цитратом серебра на репродуктивную функцию 
и общий ход эмбриогенеза крыс. 

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ 
В качестве экспериментальных животных бы-

ли выбраны крысы: 40 белых половозрелых самок 
стандартного веса и возраста. Исследования на 
животных проводили в соответствии с «Общими 
этическими принципами экспериментов на жи-
вотных» (Киев, 2001), которые согласуются с Ев-
ропейской конвенцией о защите эксперименталь-
ных животных (Страсбург, 1985). 

В экспериментальных моделях использовали 
раствор ацетата свинца и растворы цитрата сереб-
ра, цитрата золота, полученных с применением 
аквананотехнологии. Цитраты биометаллов безо-
пасные, более того, они проявляют антиоксидант-
ное и радиопротекторное действие, положительно 
влияют на сердечно-сосудистую и иммунную сис-
темы организма (Бала, Лифшиц, 1973; Скальный и 
др., 2000).  

Моделирование влияния растворов микроэле-
ментов на организм самки и на эмбриогенез у крыс 
проводили по следующей схеме. Все крысы были 
разделены на четыре группы: 1-я группа − живот-
ные, которым вводили раствор ацетата свинца в 
дозе 0,05 мг/кг; 2-я группа − животные, которым 
вводили раствор ацетата свинца в дозе 0,05 мг/кг и 
раствор цитрата золота в дозе 1,5 мкг/кг; 3-я группа 
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− животные, которым вводили раствор ацетата 
свинца в дозе 0,05 мг/кг и раствор цитрата серебра 
в дозе 2 мкг/кг; 4-я группа − контрольная. Соглас-
но общепринятым инструкциям проведения экс-
периментальных работ, растворы микроэлементов 
вводили самкам через зонд один раз в сутки, в од-
но и то же время, с 1-го по 19-й день беременности 
(на 20-й день беременности проводили оператив-
ный забой). Исследуемых животных выводили из 
эксперимента способом передозировки эфирного 
наркоза после удаления матки с эмбрионами. Кры-
сят извлекали из матки, проверяли на тест живы-
погибшие, взвешивали, фотографировали и фикси-
ровали в 10%-ном растворе формалина для после-
дующего гистологического исследования. Также 
исследовались органы самой самки: сердце, матка, 
яичники, печень, почки, селезенка, бедренная 
кость, мозг. Особенно внимательно изучались яич-
ники крысы: на нефиксированных извлеченных 
яичниках, кроме массометрических показателей, 
подсчитывали количество желтых тел и их соот-
ветствие числу эмбрионов в маточном роге. 

Эмбриотропное действие исследуемых ве-
ществ оценивали по следующим показателям: 

1. Общая эмбриональная смертность 

В АОЭС 100%
В
−

= , 

где А − число живых плодов; В − число желтых 
тел беременности. 

2. Предимплантационная смертность 

В (А+Б)ПИС (од.)
В

−
= − , 

где А − число живых плодов; Б − число погибших 
(резорбированных) плодов; В − число желтых тел 
беременности. 

3. Постимплантационная смертность 

БПостИС (од.)
А Б

=
+

, 

где А − число живых плодов; Б − число погибших 
(резорбированных) плодов. 

4. Число плодов на 1 самку. 

РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБСУЖДЕНИЕ 

Сравнение результатов эмбриотропного дей-
ствия низких доз свинца с показателями кон-
трольной группы выявило его эмбриотоксич-
ность. У одной самки группы свинцовой интокси-
кации наблюдалась резорбция всех эмбрионов, 
эти результаты были исключены нами из стати-
стики. В целом в группе интоксикации ацетатом 
свинца определяется достоверное снижение числа 
живых плодов на 17% (7,5 ± 0,53 против 9,0 ± 0,4 
в контрольной группе соответственно) (рис. 1). 

Во второй и третьей экспериментальных груп-
пах с использованием комбинации ацетата свинца 
и микроэлементов (цитрата золота или цитрата 
серебра) наблюдалось уменьшение токсического 

действия, а именно: увеличение числа эмбрионов 
на одну самку и числа желтых тел в яичниках, что 
свидетельствует в пользу положительного влия-
ния последних на репродуктивную систему и эм-
бриогенез (рис. 1 и 2). 

 
Рис. 1. Показатели числа живых эмбрионов  

на одну самку в контрольной  
и экспериментальных группах: 

1 − контроль; 2 − ацетат свинца;  
3 − ацетат свинца+цитрат золота; 
4 − ацетат свинца+цитрат серебра 

 
Рис. 2. Число желтых тел беременности  

в яичниках на одну самку  
в контрольной и экспериментальных группах: 

1 − контроль; 2 − ацетат свинца;  
3 − ацетат свинца+цитрат золота; 
4 − ацетат свинца+цитрат серебра 

 
Рис. 3. Показатели общей  

эмбриональной смертности (%) 
в контрольной и экспериментальных группах: 

1 − контроль; 2 − ацетат свинца;  
3 − ацетат свинца+цитрат золота; 
4 − ацетат свинца+цитрат серебра 
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Анализ общих показателей в группе, получав-
шей комбинацию ацетата свинца и цитрата серебра 
обнаружил улучшения показателей репродуктив-
ной системы и эмбрионального развития по срав-
нению с интактной группой, что проявляется дос-
товерным повышением числа живых эмбрионов на 
одну самку на 12,6% (10,13 ± 0, 4 против 9,0 ± 0,4 
(р < 0,05)), а также обусловлено увеличением ко-
личества желтых тел беременности почти на 10% 
(11,13 ± 0,27 против 12,88 ± 1,06 (р < 0,05)) при 
практически одинаковых показателях общей и до-
имплантационной смертности и отсутствии постим-
плантационной смертности. При этом обозначилась 
тенденция (р = 0,056) к снижению массы тела пло-
дов, которая составляет в среднем 2,15 ± 0,09 г. 

В случае комбинированного введения раство-
ров ацетата свинца и цитрата серебра мы наблю-
дали отсутствие постимплантационной смертно-
сти по сравнению с интактной группой животных. 

Сравнивая показателя эмбрионального разви-
тия группы комбинированного воздействия (аце-
тат свинца+цитрат серебра) с группой, получав-
шей чистый препарат свинца, можно отметить 
увеличение числа живых плодов − на 35,13%  
(р < 0,001), что обусловлено ростом на 32,7%  
(р < 0,05) желтых тел беременности, уменьшени-
ем в 2,7 раза (р < 0,001) уровня общей смертности 
за счет снижения доимплантационной смертности 
в 2,6 раза (р = 0,052), а также отсутствие постим-
плантационной смертности (рис. 1, 2 и 3).  

Аналогичные изменения наблюдались нами и 
в группе эксперимента при комбинированном 
введении ацетата свинца и цитрата золота (рис. 1, 
2 и 3). При сравнении показателей эмбрионально-
го развития в группе, получавшей комбинацию 
ацетата свинца и цитрата золота, с группой, полу-
чавшей чистый препарат ацетата свинца, отмечен 
существенный рост числа живых плодов − на 
53,3% (р < 0,001), что обусловлено несколькими 
факторами: увеличением на 30,4% (р < 0,05) жел-
тых тел беременности, повышением в 2,3 раза  
(р < 0,001) уровня общей смертности за счет не-
достоверного уменьшения доимплантационной 
смертности в 2,1 раза и отсутствия постимпланта-
ционной смертности. 

ЗАКЛЮЧЕНИЕ 

Таким образом, при введении ацетата свинца 
экспериментальным животным нами наблюдалось 
выраженное эмбриотоксическое действие, кото-
рое выражалось в достоверном снижении числа 
живых плодов и уменьшении числа желтых тел 
беременности яичников самок.  

В случае комбинированного введения низких 
доз ацетата свинца+цитрат серебра или ацетата 
свинца+цитрат золота наблюдается увеличение 
числа желтых тел беременности, числа живых пло-
дов, что обусловлено снижением общей и доим-
плантационной эмбриональной смертности по 
сравнению с группой со свинцовой интоксикацией 

при практически одинаковой массе плодов. Резуль-
таты проведенного эксперимента показали, что 
введение цитрата золота или цитрата серебра на 
фоне интоксикации ацетатом свинца предупрежда-
ет негативное влияние последнего на репродуктив-
ную систему и процессы эмбрионального развития 
и свидетельствует об их биоанта-гонизме. 
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MORPHOLOGICAL STUDY  
OF INFLUENCE OF SOME TRACE ELEMENTS  

IN THE REPRODUCTIVE SYSTEM AND EMBRYOGENESIS 
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ABSTRACT. The goal of this experimental work was to study the effect of low doses of lead acetate and 
lead acetate alone, in combination with citrate or gold in combination with citrate silver obtained with nano-
technology, reproductive function and general course of embryonic rats. Analysis of the results showed that the 
introduction of ultra-low doses of lead acetate to pregnant females, we observed in experimental animals ex-
pressed embryotoxicity, which expressed significant decrease in the number of live fetuses (17%) and a de-
crease in the number of corpora lutea in the ovaries of pregnancy. The combined administration of low doses of 
lead acetate + silver citrate or acetate of lead citrate + gold an increase in the number of corpora lutea of preg-
nancy, number of live fetuses, due to the decrease in general and pre-implantation embryonic mortality com-
pared with the group with lead intoxication at almost the same weight of the embryons. The results of the ex-
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periment have shown that the administration of citrate gold or silver citrate against toxic lead acetate prevents 
the negative impact of the latter on the reproductive system and the processes of embryonic development and 
demonstrates their bioantagonizm. 

KEYWORDS: lead acetate, gold citrate, silver citrate, embryogenesis, ovaries, toxicity, bioantogonizm. 
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