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ОРИГИНАЛЬНАЯ СТАТЬЯ 

ОЦЕНКА СОДЕРЖАНИЯ МИКРОЭЛЕМЕНТОВ  
В СИСТЕМЕ «МАТЬ−ПЛАЦЕНТА−ПЛОД»  

ПРИ ЭКСПЕРИМЕНТАЛЬНОМ МОДЕЛИРОВАНИИ  
ПАССИВНОГО КУРЕНИЯ 
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РЕЗЮМЕ. Представлены результаты исследования влияния пассивного курения на содержание микроэле-
ментов в системе «мать−плацента−плод» в эксперименте. Объектом исследования служили крысы линии 
Wistar, половозрелого возраста (6−7 мес.), массой 200±10 г. (n = 40) и их плоды. В первом учетном периоде 
крысы были небеременные, во втором − беременные. Исследования по установлению репродуктивной токсич-
ности и эмбриотоксичности табачного дыма проведены посредством экспозиции крыс в атмосфере табачного 
дыма (модель «пассивного курения») в затравочной камере. Для изучения элементного статуса организма жи-
вотных в качестве биосубстратов использовали образцы легочной, печеночной, костной ткани и плаценты. При 
изучении элементного состава плода измельчением и гомогенизацией формировалась средняя проба. Выявлено, 
что пассивное курение влияет на баланс химических элементов в системе «мать−плацента−плод». Так, в конце 
первого учетного периода эксперимента в легочной ткани животных опытной группы статистически значимо 
увеличилось содержание As и снизилось содержание Ca, Mn и Zn. В ткани печени, напротив, наблюдалось ста-
тистически значимое более высокое содержание Ca, Mn и Zn. В костной ткани выявлены более низкие значения 
Ca. В период гестации пассивное курение оказало более выраженное влияние на элементный состав организма 
лабораторных животных: в легочный ткани наблюдались статистически значимые более высокие уровни As, Cd 
и более низкие уровни Ca, Co, Cr и Mn; в печени − более высокие уровни Ca и более низкие уровни Cd; в кост-
ной ткани − более низкое содержание Zn. В плаценте животных опытной группы уровень Cd был выше. В пло-
дах животных опытных групп наблюдались статистически значимые более высокие уровни Cr, Mn, Se, Zn и Cd 
и более низкий уровень Са. 

КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: беременность, пассивное курение, никотин, эмбриотоксичность, микроэлементы. 

ВВЕДЕНИЕ 
Согласно литературным данным, материн-

ское курение в течение беременности приводит к 
повышению риска задержки внутриутробного 
развития, гибели эмбриона, преждевременным 
родам и другим патологиям (Husgafvel-Pursiainen, 
2004). Употребление табака во время беременно-
сти является одним из токсических факторов рис-
ка для преждевременных родов и задержки внут-
риутробного развития (Savitz et al., 2010). Сига-
ретный дым характеризуется многокомпонентно-
стью химического состава, в числе которого зна-
чатся более 250 опасных для здоровья соедине-
ний: никотин, оксид углерода, цианистые соеди-
нения, соли тяжелых металлов и др. (Klonoff-
Cohen et al., 1995).  Продукты сгорания табака 

негативно воздействуют не только на курящих, но 
и на лиц, подвергающихся пассивному курению 
(Hammond et al., 2006; Jauniaux, 2007; Wigle et al., 
2008). Воздействие табачного дыма в процессе ак-
тивного или пассивного курения негативно влияет 
на систему «мать−плацента−плод» и приводит к 
разнообразным изменениям в плаценте, дефициту 
веса новорожденных, недоношенности плода, по-
вышенной перинатальной смертности, снижению 
иммунитета, возникновению врожденных поро-
ков развития у новорожденных (Herrmann et al., 
2008; Семенова и др., 2014). 

Как показали проведенные ранее исследо-
вания, у детей, рожденных от курящих матерей, 
статистически значимый более низкие уровни 
селена, цинка, кобальта, хрома, кальция, на фоне 
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боле высоких значений кадмия и марганца (Ниг-
матулина, 2006). Однако детального изучения 
влияния курения на баланс микроэлементов в си-
стеме «мать−плацента−плод» не проводилось. 

Ц е л ь  р а б о т ы  − оценка содержания 
микроэлементов с различной биологической зна-
чимостью в биосубстратах матери (легочная 
ткань, печень, костная ткань, плацента) и гомо-
генате плода. 

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ 
Экспериментальные исследования выпол-

нены на самках белых крыс линии Wistar, поло-
возрелого возраста (6−7 мес.) массой 200±10 г.  
(n = 40). Животных содержали в условиях экспе-
риментально-биологической клиники (вивария) 
Института биоэлементологии Оренбургского 
государственного университета на стандартном 
рационе, со свободным доступом к воде и пище, 
при температуре 22±1 °С и 12-часовом освеще-
нии. Эксперименты на животных осуществляли с 
соблюдением принципов директивы Европейско-
го союза (86/609/EC).  

Экспериментальное исследование включало 
три последовательных периода: уравнительный 
(продолжительность – 14 сут), первый и второй 
учетные (продолжительностью по 21 сут). В ходе 
уравнительного периода проводилось формиро-
вание максимально однородных групп по физио-
логическим параметрам для получения достовер-
ных результатов (Мирошников и др., 2006), под-
бор и апробация эквивалентной дозы никотина.  

Исследования по установлению репродук-
тивной токсичности и эмбриотоксичности табач-
ного дыма были проведены посредством экспо-
зиции беременных самок крыс в атмосфере та-
бачного дыма (модель «пассивного курения») со-
гласно методическим рекомендациям (Соломина, 
2011) и опубликованным результатам экспери-
ментальных исследований (Nelson et al., 1999). 

Для моделирования «пассивного курения» 
использовали затравочную камеру вместимостью 
0,3 м3. Задымление камеры осуществляли путем 
сгорания сигарет в специальном удерживающем 
устройстве. По мере сгорания сигареты ее заме-
няли, тем самым обеспечивая постоянное по-
ступление дыма в затравочную камеру. Равно-
мерное распределение дыма осуществлялось 
вентилятором. 

Расчет эквивалентной дозы никотина и вре-
мени экспозиции животных табачным дымом 
проводили на основании апробированной модели 
(Lips et al., 2005) и собственных расчетов.  

Учитывая расчетные данные, в затравочную 
камеру помещали по пять животных. Задымле-
ние проводили в течение 30 мин путем сжигания 

двух сигарет. Подопытные крысы проходили 
процедуру «пассивного курения» 2 раза в сутки. 
Таким образом, одно животное в эксперименте 
получало максимум 0,048 мг никотина, что соот-
ветствовало суточной дозе для человека. Для 
проведения эксперимента использовали сигаре-
ты, содержащие в дыме следующие вещества 
(согласно ГОСТ 3935-2000): смолы – 10 мг/сиг., 
никотин – 1 мг/сиг., СО – 12 мг/сиг.  

После окончания каждого 30-минутного се-
анса животных извлекали из затравочной камеры 
и содержали в санитарных условиях вивария. 

Для проведения первого учетного периода 
самки были разделены на две группы: 1) конт-
рольная группа (интактные животные) ежедневно 
находилась в течение 30 мин 2 раза в день в зат-
равочной камере при отсутствии табачного дыма; 
2) опытная группа − животные находились в 
равных условиях при ежедневном 30-минутном 
воздействии табачного дыма в затравочной ка-
мере 2 раза в день.  

При проведении второго учетного периода в 
группы добавили самцов. Факт наступления 
беременности определяли качественной реакцией 
в моче на хорионический гонадотропин. 

На 21-й день беременности, за день до 
предполагаемых родов, была проведена эвтана-
зия животных введением этаминал-натрия в дозе 
60 мг/ кг. 

Для изучения элементного статуса организ-
ма животных в качестве биосубстратов исполь-
зовали образцы легочной, печеночной, костной 
ткани и плаценты. При изучении элементного 
состава плода измельчением и гомогенизацией 
формировалась средняя проба. Анализ исследуе-
мых образцов осуществляли в лаборатории АНО 
«Центра биотической медицины» (регистраци-
онный номер в государственном реестре − Росс. 
RU 0001. 513118 от 29 мая 2003; Registration 
Certificateof ISO 9001: 2000, Number 4017-
5.04.06) методами атомно-эмиссионной и масс-
спектрометрии с индуктивно-связанной аргоно-
вой плазмой на приборах Optima 2000 DV и 
ELAN 9000 («Perkin Elmer», США). 

Статистическую обработку полученных дан-
ных проводили с помощью общепринятых мето-
дов вариационной статистики с использованием 
программы StatSoft STATISTICA 6.1.478 Russian, 
Enterprise Single. Хранение полученных резуль-
татов исследования и первичную обработку ма-
териала осуществляли в оригинальной базе дан-
ных Microsoft Excel 2002. Проверку законов нор-
мального распределения выполняли с помощью 
критерия Колмогорова−Смирнова. Оценку ста-
тистической значимости различий между груп-
пами проводили с помощью t-критерия Стью-
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дента, в случае близкого к нормальному рас-
пределению. В случае распределения, отличаю-
щегося от нормального, был проведен корреляци-
онный анализ по Спирмену (Реброва, 2002). С 
помощью U-теста Манна−Уитни, Колмогоро-
ва−Смирнова и Вальда−Вольфовица  

РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБСУЖДЕНИЕ 
После проведения первого учетного периода 

эксперимента было выявлено, что пассивное куре-

ние привело к статистически значимому более вы-
сокому содержанию в легочной ткани As и более 
низкому содержанию Ca, Mn и Zn (табл. 1). Уро-
вень всех изученных эссенциальных элементов в 
опытной группе был несколько ниже, чем в кон-
троле, на фоне незначительного увеличения Cd. 

В плаценте животных опытной группы уро-
вень кадмия был на 79,8% выше (р < 0,001). Дру-
гих статистически значимых отличий выявлено 
не было.  

Таблица 1. Содержание макроэлементов в биосубстратах самок-крыс  
после окончания первого учетного периода (мг/кг) 

Элемент 

Группа 

Контрольная Опытная 
t 

M±m min max M±m min max 

Легочная ткань 

As 0,08±0,007 0,06 0,1 0,10±0,002* 0,08 0,12 -2,83 

Са 181±1,006 168 189 63±0,55*** 46 75 102,9 

Co 0,04±0,002 0,03 0,06 0,03±0,004 0,01 0,08 2,08 

Cr 0,62±0,07 0,41 0,97 0,43±0,04 0,09 0,68 2,34 

Mn 0,56±0,03 0,33 0,72 0,49±0,01* 0,39 0,55 2,59 

Se 0,28±0,02 0,27 0,29 0, 23±0,007 0,17 0,32 2,14 

Zn 24,0±1,174 21,1 32,3 20,9±0,226* 19,3 23,8 2,59 

Cd 0,021±0,001 0,01 0,03 0,022±0,0002 0,02 0,02 −1,41 

Печень 

As 0,06±0,003 0,05 0,1 0,05±0,002 0,04 0,08 1,79 

Са 38,3±0,41 33,1 43,2 44,0±0,1** 43,3 44,8 −13,0 

Co 0,06±0,001 0,05 0,07 0,07±0,006 0,01 0,12 1,36 

Cr 0,12±0,005 0,08 0,17 0,11±0,006 0,04 0,15 1,24 

Mn 0,79±0,098 0,11 1,77 2,03±0,002** 2,01 2,04 −12,6 

Se 0,41±0,013 0,31 0,47 0,40±0,01 0,31 0,45 0,62 

Zn 26,4±0,16 25,5 27,8 33,9±0,11*** 33 34,5 −39,4 

Cd 0,011±0,01 0,01 0,013 0,01±0,0016 0,009 0,01 0,59 

Костная ткань 

As 0,04±0,001 0,03 0,05 0,04±0,0004 0,03 0,04 0,00 

Са 27180±1138 20465 29398 22056±1258* 16421 28653 3,02 

Co 0,07±0,0005 0,07 0,08 0,07±0,007 0,02 0,13 0,00 

Cr 0,42±0,002 0,41 0,43 0,40±0,01 0,25 0,55 1,76 

Mn 0,52±0,06 0,05 1,09 0,36±0,05 0,32 0,41 2,19 

Se 0,11±0,004 0,07 0,13 0,10±0,001 0,09 0,1 2,21 

Zn 48,8±1,31 36,1 55,9 42,9±2,62 10,5 59,6 2,02 

Сd 0,012±0,002 0,003 0,025 0,012±0,002 0,03 0,015 0,00 

П р и м е ч а н и е : значения с уровнем значимости: * − р > 95; ** − р > 0,99; *** − р > 0,999. 
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Таблица 2. Содержание макроэлементов в биосубстратах самок-крыс и гомогенате плодов  
после окончания второго учетного периода (мг/кг) 

Элемент 
Группа 

Контрольная Опытная 
t 

M±m min max M±m min max 
Легочная ткань 

As 0,10±0,009 0,07 0,12 0,16±0,011** 0,105 0,22 −4,19 
Са 530±64,0 169 826 91,2±9,62** 23,2 174 6,76 
Co 0,02±0,002 0,01 0,03 0,013±0,001* 0,006 0,02 4,46 
Cr 0,30±0,011 0,24 0,37 0,12±0,06* 0,12 0,13 2,56 
Mn 2,23±0,22 1,65 2,72 1,11±0,23* 0,006 2,15 3,52 
Se 0,42±0,02 0,34 0,60 0,31±0,002 0,3 0,32 6,96 
Zn 29,2±1,37 21,6 34,9 24,5±1,13 21,4 29,9 2,65 
Cd 0,016±0,002 0,01 0,02 0,03±0,0045* 0,016 0,04 −6,14 

Печень 
As 0,10±0,004 0,08 0,12 0,08±0,0067 0,036 0,113 2,48 
Са 64,3±1,25 58,1 73,8 104,6±4,54** 72,9 131 −8,56 
Co 0,05±0,002 0,01 0,08 0,05±0,0009 0,04 0,06 0,00 
Cr 0,22±0,03 0,14 0,36 0,18±0,008 0,08 0,28 1,42 
Mn 2,67±0,09 2,12 3,86 2,22±0,14* 1,13 3,32 2,72 
Se 0,55±0,03 0,33 0,72 0,49±0,006 0,41 0,56 2,37 
Zn 29,4±0,91 19,6 36,6 33,5±1,375 19,3 44,8 −2,49 
Cd 0,019±0,002 0,01 0,03 0,014±0,0002* 0,01 0,02 2,77 

Костная ткань 
As 0,04±0,002 0,02 0,06 0,035±0,003 0,03 0,07 1,75 
Са 30631±3028 2161 54969 18889±2846* 4263 40219 2,83 
Co 0,09±0,01 0,02 0,18 0,05±0,01* 0,02 0,08 3,56 
Cr 0,46±0,03 0,23 0,58 0,41±0,06 0,20 0,81 0,71 
Mn 0,51±0,06 0,17 0,91 0,39±0,046 0,25 0,73 1,68 
Se 0,09±0,002 0,06 0,10 0,08±0,004* 0,07 0,08 4,39 
Zn 52,2±4,67 15,9 92,6 28,7±4,76* 15,4 45,2 4,42 
Сd 0,015±0,003 0,01 0,02 0,01±0,002 0,003 0,02 1,59 

Плацента 
As 0,11±0,013 0,089 0,125 0,08±0,012* 0,066 0,11 4,72 
Са 104±10,0 90 114 114,3±10,5 95 131 −2,00 
Co 0,013±0,002 0,01 0,015 0,01±0,001* 0,006 0,012 3,72 
Cr 0,097±0,015 0,082 0,112 0,096±0,008 0,08 0,109 0,18 
Mn 0,21±0,03 0,187 0,229 0,2±0,023 0,15 0,23 0,81 
Se 0,21±0,025 0,184 0,234 0,2±0,015 0,17 0,26 1,01 
Zn 18,1±1,8 16,33 19,9 15,6±0,9* 14,2 17,4 3,68 
Сd 0,00115±0,0001 0,001 0,001 0,006 ±0,0002** 0,005 0,007 −21,3 

Плоды 
As 0,02±0,004 0,002 0,031 0,03±0,002* 0,02 0,03 −3,16 
Са 2277±110 1456 2932 752±96,7** 192 1210 10,4 
Co 0,009±0,002 0,006 0,012 0,03±0,009 0,01 0,07 −2,26 
Cr 0,1±0,045 0,082 0,01 0,27±0,002** 0,21 0,4 −25,6 
Mn 0,24±0,01 0,21 0,26 0,32±0,025* 0,19 0,45 −2,96 
Se 0,27±0,054 0,22 0,34 0,44±0,025* 0,21 0,67 −6,75 
Zn 18,2±0,55 15,7 22,1 21,4±0,74* 20,6 21,8 −3,46 
Сd 0,0006±0,00002 0,0005 0,0006 0,0025±0,0008* 0,001 0,003 −2,43 

П р и м е ч а н и е :  см. табл. 1. 
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В ткани печени животных опытной группы, 
напротив, наблюдалось статистически значимое 
более высокое содержание Ca, Mn и Zn. В кост-
ной ткани изменения на фоне пассивного куре-
ния выражены в меньшей степени – статистиче-
ски значимыми были более низкие значения Ca. 

В период гестации пассивное курение ока-
зало выраженное влияние на элементный состав 
легочный ткани. После окончания второго учет-
ного периода в опытной группе наблюдались 
статистически значимые более высокие уровни 
As (на 37,5%), Cd (на 46%) и более низкие уров-
ни Ca, Co, Cr и Mn (табл. 2) по сравнению с кон-
тролем. В печени самок опытной группы выяв-
лены более высокие уровни Ca (р < 0,001) и бо-
лее низкие уровни Cd (р < 0,05). В костной ткани 
самок крыс наблюдалось более низкое содержа-
ние всех изученных элементов, но статистически 
значимая разница в сравниваемых группах выяв-
лена только по Zn. 

В плодах животных опытных групп наблю-
дались статистически значимые более высокие 
уровни Cr (на 63%), Mn (на 25%), Se (на 84%), Zn 
(на 15%), Cd (на77%) и тенденция к более высо-
ким значениям As и Со. Уровень Са в плодах 
животных опытной группы был значительно ни-
же (на 77%, р < 0,001). 

При пассивном курении уровень мышьяка 
значительно повысился в легочной ткани. Из-
вестно, что мышьяк свободно проникает через 
плаценту и оказывает токсическое действие на 
организм плода (Lin et al., 2016). Это подтвер-
ждается незначительным увеличением этого 
элемента в плодах. Как показали исследования 
A. Cardenas с соавт., воздействие мышьяка в пе-
риод внутриутробного развития оказывает влия-
ние на уровень метилирования ДНК плаценты и 
пуповинных сосудов.  

Пассивное курение привело к увеличению 
уровня кадмия в лёгочной ткани на 46%, в пла-
центе − на 80%, в теле плодов крыс − на 77%. 
Такое увеличение уровня кадмия в плаценте и 
плодах говорит о том, что, несмотря на барьер-
ную функцию, плацента не обеспечивает полно-
ценной защиты плода от кадмия. А повышенные 
уровни кадмия приводят к задержке созревания и 
нарушениям нервно-психического развития пло-
да (Rodríguez-Barranco et al., 2013). 

Пассивное курение приводило к повышен-
ному депонированию Са в печени самок на фоне 
значительных потерь этого элемента костной и 
легочной тканью взрослых животных как в 
обычном состоянии, так и в период гестации. В 
плодах животных, подвергавшихся пассивному 
курению, уровень кальция был также значитель-
но снижен. 

Уровень кобальта статистически значимо 
отличался в сравниваемых группах только в ле-
гочной ткани самок крыс в период гестации. 
Наблюдалась также отчетливая тенденция к уве-
личению кобальта в гомогенатах плодов опыт-
ной группы. Аналогичные изменения наблюда-
лись по содержанию хрома: в легочной ткани 
самок крыс опытной группы в период гестации 
уровень хрома был ниже (р < 0,05), а в плодах 
выше (р < 0,01). 

Динамика изменения содержания Zn, Se и 
Mn в биосубстратах материнского организма, 
плаценте и плодах была во многом схожей, что 
согласуется с проведенными ранее исследования-
ми (Punshon et al., 2016). При пассивном курении 
беременных крыс уровень селена в биосубстратах 
матери был ниже, чем в контроле и имел стати-
стически значимые более высокие значения в ор-
ганизме плода. Полученные данные согласуются с 
результатами исследования Реймонда Берка и со-
авторов, поддержанными национальным институ-
том здравоохранения США. При изучении меха-
низма транспорта селена в системе «мать−плацен-
та−плод» выявлено, что селенпротеин обеспечи-
вает передачу селена для плода в селенодефицит-
ных состояниях. 

Под влиянием пассивного курения в био-
субстратах матери зафиксированы более низкие 
значения содержания Zn и Mn на фоне статисти-
чески значимых более высоких значений в орга-
низме плода. Цинк является одним из основных 
эссенциальных микроэлементов и особое значе-
ние имеет в период беременности, так как явля-
ется фактором риска для неблагоприятных исхо-
дов беременности и преждевременных родов. 
(Lamberti et al., 2016). В настоящее время доказа-
но, что уровень Mn ассоциируется с синдромом 
дефицита внимания с гиперактивностью (Али-
джанова и др., 2012).   

ВЫВОДЫ 
1. Результаты исследования показали, что 

уровни цинка, марганца, селена и хрома в ор-
ганизме плода под действием пассивного ку-
рения были более высокими, чем в контроль-
ной группе, что может быть вызвано актив-
ным транспортом этих элементов от матери к 
плоду через плаценту из-за увеличения по-
требности плода как следствия токсического 
воздействия. 

2. Пассивное курение влияет на баланс химиче-
ских элементов в системе «мать−плацен-
та−плод». Содержание химических элемен-
тов в организме матери, плаценте и плодах 
безусловно взаимосвязано, но химические 
элементы с различной биологической значи-
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мостью и химическими свойствами помимо 
пассивной диффузии имеют и другие меха-
низмы трансплацентарного переноса.  
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EVALUATION OF TRACE ELEMENTS CONTENT  
IN «MOTHER-PLACENTA-FETUS» SYSTEM  

IN EXPERIMENTAL MODELLING OF PASSIVE SMOKING 
S.V. Notova 1,2, E.V. Kiyaeva 1, L.V. Lizyrchik 1, S.S. Akimov 1 

1 Orenburg State University, Pobedy ave., 13, Orenburg 460018, Russia 
2 All-Russian Research Institute of Beef Cattle Breeding, 9 Yanvarya str. 29, Orenburg 460000, Russia 

ABSTRACT. The article presents the results of research on the effect of passive smoking on trace elements con-
tent in «mother−placenta−fetus» system in the experiment. The objects of study were Wistar rats (age 6−7 mo, body wt 
200 ± 10 g, n = 40) and their fetuses. In the first accounting period the rats were non-pregnant, in the second one - preg-
nant. The study on the establishment of reproductive toxicity and embryotoxicity of tobacco smoke was conducted 
through exposure of rats to smoke atmosphere («secondhand smoke» model) in an exposure chamber. Samples of lung, 
liver, bone and placenta were used to study elemental status of the animals. Average sample was formed to study the el-
emental composition of the fetus. The study revealed that secondhand smoke affected the balance of chemical elements 
in the «mother−placenta−fetus» system. Thus, at the end of the first accounting period of the experiment in the lung tis-
sue of animals of the experimental group the content of As significantly increased and the concentration of Ca, Mn, and 
Zn decreased. On the contrary, in liver tissue a significantly higher content of Ca, Mn, Zn was detected. In bone tissue 
lower amounts of Ca were found. During gestation period the passive smoking had maximal impact on the elemental 
status of animal organism: in lung tissue statistically higher levels of As, Cd and lower levels of Ca, Co, Cr, Mn were 
observed. In the liver higher levels of Ca and lower levels of Cd were revealed. In the bones lower contents of Zn was 
found. In placenta of animals of the experimental group the level of Cd was higher. In fetuses of experimental groups 
there were observed statistically higher levels of Cr, Mn, Se, Zn, Cd and a lower level of Са. 

KEYWORDS:  pregnancy, passive smoking, nicotine, embryotoxicity, trace elements. 
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