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В условиях социально�экономической неста�
бильности приоритетной задачей становится ох�
рана здоровья населения. Гипо� и гиперэлемен�
тозы являются одной из причин нарушения со�
стояния здоровья. Отклонения в поступлении в
организм макро� и микронутриентов, нарушение
их соотношений в рационе питания сказываются
на жизнедеятельности организма. Известен ряд
заболеваний, вызываемых дефицитом эссенци�
альных микроэлементов, которые приводят к раз�
витию серьезных нарушений в состоянии здоро�
вья [1]. Оренбургская область относится к числу
неблагоприятных в биогеохимическом и эколо�
гическом плане областей РФ, с развитой нефте�,
газо� и горнодобывающей промышленностью, по�
этому весьма актуальными являются обстоятель�
ные эколого�физиологические исследования и по�
иски методов коррекции элементного статуса на�
селения с учетом природно� и техногенно обус�
ловленных особенностей территории.

Учитывая, что Оренбургская область явля�
ется биогеохимической провинцией по дефициту
вышеперечисленных элементов, целью нашего
исследования явилось выявление структурно�
функциональных изменений печени в условиях
создания модели дефицита микроэлементов в
организме экспериментальных животных с пос�
ледующим включением в рацион питания комп�
лекса микроэлементов и токсических доз Cd и Pb.

Ксенобиотики – любые чужеродные веще�
ства (промышленные загрязнения, сельскохо�
зяйственные яды, фармакологические препара�
ты), поступающие в организм извне. К ним от�
носятся поступающие в организм соли тяжелых
металлов: свинца и кадмия [2].

Так как печень является главным органом
биотрансформации, в ходе которой активно за�
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действовано значительное количество клеточ�
ных ферментных систем, то для нормальной де�
ятельности последних необходимо поступление
в организм оптимального количества эссенци�
альных микроэлементов. Недостаток микроэле�
ментов в рационе приводит к нарушению дея�
тельности ферментных систем клеток, сосредо�
точенных в центролобулярных гепатоцитах [3].

Материалы и методы
Исследования выполнены в условиях экспе�

риментально�биологической клиники (вивария)
Оренбургского государственного университета на
модели крыс линии «Wistar». Объектом исследо�
вания служила печень. Для проведения экспери�
мента было отобрано 70 двухмесячных крыс, ко�
торых в течение трех недель содержали на специ�
ально приготовленном полированном рисе. Для
профилактики авитаминозных состояний у жи�
вотных в соответствии с рекомендациями Инсти�
тута питания РАМН (2001) в рацион вводили по�
ливитаминный комплекс. Поение осуществлялось
бидистиллированной водой.

После периода выравнивания животные ме�
тодом пар�аналогов были разделены на семь
групп: одна контрольная и шесть опытных (n=20)
– и переведены на режим основного учетного пе�
риода, в течение которого подопытные крысы со�
держались на полусинтетическом рационе, раз�
работанном Институтом питания РАМН (2001),
с минимальным присутствием селена, йода и цин�
ка. Особям I группы в рацион вводили селен (се�
ленопиран – 0,0001 г/гол• сут), II – цинк  (серно�
кислый цинк – 0,042 мг/гол• сут), III – йод (йо�
дистый калий в количестве 0,332 мкг/гол•сут),
IV – комплекс микроэлементов I, Se, Zn, V – сви�
нец и кадмий в токсических дозах (сернокислый
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свинец – 0,004 мг/гол•сут, сернокислый кадмий
0,003 мг/гол•сут), а в рацион VI группы помимо
перечисленных токсикантов вводили комбина�
цию эссенциальных элементов – йод, селен и цинк
в тех же дозах, что и особям I, II, III групп. Вели�
чины токсических дозировок рассчитаны в соот�
ветствии с рекомендациями Дж. Эмсли (1993) [4].
В ходе эксперимента проводили убои животных
декапитацией под нембуталовым наркозом. Для
выполнения гистологических исследований были
отобраны образцы печени. Материал фиксиро�
вали в 10% растворе нейтрального формалина с
последующим изготовлением серийных парафи�
новых срезов толщиной 5–7 мкм. Депарафини�
рованные срезы окрашивали гематоксилин�эози�
ном. Для выявленя гликогена использовали гис�
тохимическую ШИК�реакцию. Материал иссле�
дован с помощью методов световой микроскопии.
С помощью окулярной точечной сетки�вставки
определяли относительную площадь синусоид�
ных капилляров, а окуляр�микрометром измеря�
ли диаметр и рассчитывали объем ядер и ядры�
шек гепатоцитов [5].

Определение содержания химических эле�
ментов в теле экспериментальных животных
осуществлялось в лаборатории АНО «Центр
биотической медицины», г. Москва (аттестат ак�
кредитации ГСЭШШ.ЦОА.311, регист. номер
в гос. реестре РОСС RU.0001.513118 от 29 мая
2003 г.), атомно�эмиссионными и масс�спект�
ральными методами исследования.

Результаты и обсуждение
Наши исследования показали, что у конт�

рольной группы животных распределение гли�
когена, выявляемого ШИК�реакцией и подтвер�
ждаемого контрольным окрашиванием после
обработки амилазой, мало зависимо от внутрен�
ней локализации гепатоцитов. Реакция оказы�
вается различной как среди центролобулярных,
так и периферических гепатоцитов. Расположе�
ние клеток, богатых гликогеном, мозаичное.

При добавлении селена наблюдается четкое
зональное расположение богатых гликогеном
клеток. Центролобулярные гепатоциты лишены
гликогена, а в периферических клетках ШИК�
реакция значительно выражена. При этом мел�
кие гранулы гликогена, сливаясь, образуют боль�
шие по размерам глыбки резервного гликогена.
Синусоидные капилляры вблизи центральных
вен значительно расширены. Вдоль четко ори�

ентированных печеночных балок, в составе кле�
точных элементов, образующих стенку синусо�
идных капилляров, обнаруживается много мел�
ких клеток с округлыми ядрами. Есть предполо�
жение, что это Pit�клетки, являющиеся грануло�
содержащими лимфоцитами, которые обладают
естественной киллерной активностью.

Добавление цинка к сбалансированному
рациону после создания в организме дефицита
микроэлементов приводит к значительному рав�
номерному увеличению интенсивности ШИК�
реакции во всех гепатоцитах, как центролобу�
лярных, так и периферических. ШИК�положи�
тельные гранулы в цитоплазме гепатоцитов мел�
кие, пылевидные, что свидетельствует о том, что
гликоген в этих клетках более лабильный. Струк�
тура печеночных балок не нарушена, однако ме�
стами наблюдается лимфоидная инфильтрация.

При добавлении йода к сбалансированно�
му рациону структура печеночных балок не на�
рушается, как и в печени контрольной группы
животных, расположение богатых гликогеном
гепатоцитов мозаичное, но интенсивность ре�
акции более выражена.

При введении в рацион комплекса микро�
элементов цитоплазма большинства гепатоци�
тов обогащается гликогеном. ШИК�реакция
более выражена, чем в контроле, особенно сре�
ди периферических гепатоцитов. Увеличивает�
ся число клеток с средними и большими по объе�
му ядрами (рис. 1).

При поступлении в организм эксперимен�
тальных животных солей тяжелых металлов
(свинца и кадмия) при использовании сбалан�
сированного рациона, лишенного эссенциаль�
ных микроэлементов, в гепатоцитах исчезает
гликоген, в отдельных дольках наблюдается ва�
куолизация и некроз центролобулярных гепа�
тоцитов. Местами обнаруживаются значитель�
ные по размерам зоны некроза. Капилляры
внутри печеночных долек расширены. В цент�
ролобулярной зоне увеличивается количество
двуядерных клеток на 4,09% по сравнению с кон�
трольной группой животных. В сосудах, входя�
щих в состав печеночных триад, наблюдается
стаз и сладжирование эритроцитов. В соедини�
тельной ткани вокруг печеночных триад наблю�
дается лимфоидная инфильтрация.

Площадь синусоидных капилляров увели�
чивается на 12,6% по сравнению с контрольной
группой животных (рис. 2).

Биохимия
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При добавлении в рацион комплекса ток�
сичных и эссенциальных микроэлементов обна�
руживается протективная роль последних. Хотя
все клетки лишены гликогена, т.е. происходит его
мобилизация. В гепатоцитах на месте вышедше�
го гликогена обнаруживается большое количе�
ство вакуолей. Если учесть участие гликогена в
анаэробном гликолизе, а также в образовании
метаболитов типа глюкуроновой кислоты, уча�
ствующей в детоксикации, то данный феномен
следует рассматривать как проявление механиз�
ма адаптации. Синусо�
идные капилляры рас�
ширены. Структура пече�
ночных балок не нару�
шена. Зоны некроза в пе�
ченочных дольках не об�
наруживаются.

Для получения бо�
лее полной картины ис�
следования мы опреде�
лили содержание хими�
ческих элементов в теле
экспериментальных жи�
вотных. В образцах оп�
ределена концентрация
21 элемента (Ag, Al, As,
Ca, Cd, Co, Cr, Cu, Fe, I,
K, Mg, Mn, Na, Ni, P, Pd,
Se, Sr, V, Zn).

Поступление в орга�
низм комплекса эссенци�
альных элементов при�
водит к увеличению кон�
центрации остальных эс�
сенциальных элементов
и ряда макроэлементов.

Введение в орга�
низм токсичных эле�
ментов (Cd и Pd) при�
водит к аккумулирова�
нию и увеличению кон�
центрации остальных
токсичных элементов,
оказывает влияние на
эссенциальные и мак�
роэлементы, проявля�
ющееся в снижении их
концентрации.

Совместное поступ�
ление комплекса ток�

сичных и эссенциальных элементов приводит к
перераспределению химических элементов в
теле животных.

Можно предположить, что дополнитель�
ное включение эссенциальных элементов при�
вело к небольшому равновесию в минераль�
ном обмене, действуя как биокатализаторы, в
качестве физиологических агентов, они повы�
шают сопротивляемость организма живот�
ных, стимулируя их общую жизнедеятель�
ность (рис. 3).

Сизова Е.А. и др. Минеральный состав и структурно�функциональная реорганизация печени...

Рисунок 1. Разница объема ядер гепатоцитов опытных групп
относительно контрольной, мкм3
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Рисунок 2. Разница площади синусоидных капилляров опытных групп
относительно контрольной, %

0

2

4

6

8

10

12

14

I II III IV V VI 

Опытные группы

%

Рисунок 3. Коэффициент концентрации химических элементов опытных групп
относительно контрольной; IV группа – I, Se, Zn; V группа – Cd, Pb;

VI группа – I, Se, Zn + Cd, Pb
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Таким образом, поступление в организм
животных токсических элементов (солей свинца
и кадмия) приводит к изменению структурных
элементов печени, что выражается в обеднении
гепатоцитов гликогеном или полном его исчез�
новении; в наступлении вакуолизации и некро�
за гепатоцитов и изменении диаметра сосудов
микроциркуляторного русла, т.е. выявлены
структурно�функциональные изменения печени.

Введение в рацион комплекса эссенциаль�
ных микроэлементов (J, Se, Zn) сопровождает�
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ся повышением функциональной активности
печени.

Совместное введение в организм комплек�
са токсичных и эссенциальных элементов сопро�
вождается нормализацией метаболических
процессов в печени.

При различной обеспеченности рациона
токсичными и эссенциальными элементами
происходит изменение в минеральном составе;
проявляется протективная роль эссенциальных
элементов по отношению к токсичным.
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