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Проведено сравнительное комплексное цитоморфологическое исследование сочетанного 
действия низкой температуры и смешанной аэрозоли, содержащей сернокислые соедине-
ния. Эксперименты проведены  на адаптированных и не адаптированных к холодовому 

воздействию животных.  Анализ полученных результатов позволяет констатировать, что соче-
танное действие изученных факторов оказывает выраженное влияние на развитие нарушений 
в бронхолегочной, сердечно-сосудистой системах, печени. Получены данные, свидетельствую-
щие об однонаправленных изменениях цитоморфологических показателей, на фоне которых 
прослеживаются изменения в бронхолегочной системе. Однако у неадаптированных животных 
структурно-метаболические изменения в легких, печени, сердце и подкожной соединительной 
ткани были зафиксированы в более ранние сроки (60 суток), чем у адаптированных (120 суток).
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Введение. Проблема сочетанного действия на 
организм работников вредных производствен-
ных и неблагоприятных климатических факто-
ров в гигиене рассматривается как одна из наи-
более актуальных и недостаточно изученных, 
особенно слабо освещен патоморфологический 
аспект исследований. Установление общих меха-
низмов токсичности в действии ксенобиотиков  
подразумевает необходимость изучения инток-
сикации как патологического процесса на всем 
протяжении его развития. Особенно существен-
но определение последовательности ответных 
реакций органо-тканевых систем, вовлекаемых в 
патологический процесс, при длительном воздей-
ствии низких уровней производственных факто-
ров. 

Целью работы явилось изучение  сочетанно-
го действия на организм теплокровных  низкой 
температуры (+5оС) и сложной аэрозоли, содер-
жащей сернокислые соединения никеля, кобаль-
та, меди и сернистого газа, в концентрациях на 
уровне ПДК.

Материалы и методы исследования.  Экспери-
ментальные исследования проведены в два эта-
па. На первом этапе лабораторных животных в 
течение 60 сут. ежедневно по 6 ч подвергали воз-
действию низкой температуры (+5оС). Патомор-
фологические исследования проведены через 5, 
10 и 60 суток опыта

На втором этапе проведен хронический экспе-
римент (120 суток) по изучению характера соче-
танного действия сложной аэрозоли состоящей 
из сернокислых соединений никеля, кобальта, 
меди, сернистого газа в концентрациях на уровне 
ПДК, и низкой температуры (+5оС).  Для сравне-
ния исследования проведены на не адаптирован-
ных (1 группа) и предварительно адаптированных 
к холодовому воздействию (2 группа) животных.  
Контролем служили крысы, содержавшиеся в ус-
ловиях вивария (3 группа).

 Ингаляционная затравка животных осущест-
влена в 250-литровых вертикальных камерах, 
оборудованных на основе холодильников. Пато-
морфологические исследования проведены че-
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рез 10, 60, 120 суток и после восстановительного 
периода. В анализ брали по 6 животных из ка-
ждой группы.  

Условия проведения и вывода животных из экс-
перимента осуществляли с соблюдением между-
народных принципов Хельсинской декларации 
о гуманном отношении к животным и требова-
ний «Правил проведения работ с использовани-
ем экспериментальных животных (приложение к 
приказу Минздрава СССР от 12.08.1977г., № 755). 
Животные выводились из эксперимента путем 
эвтаназии с помощью цервикальной дислокации.

Патоморфологические исследования выпол-
нены на 120 белых крысах-самцах. Материалом 
морфологического исследования служили: го-
ловной мозг, сердце, легкие, печень, почки, над-
почечники.  Изучен цитологический материал в 
виде пленочных препаратов подкожной соеди-
нительной ткани. В работе использованы гисто-
логические окраски, гистохимические реакции, 
методы гистоферментного анализа, цитологиче-
ские методики и методы количественной морфо-
логии. Основные способы изучения материала 
– световая микроскопия, цитофотометрия, мор-
фометрия и бальная оценка.

Результаты и обсуждение. Охлаждение орга-
низма крыс вызвало в миокарде и печени сни-
жение окислительно-восстановительных реак-
ций, повышение роли анаэробного гликолиза, 
активизацию окислительного фосфорилирова-
ния. Отмечено развитие сосудистых расстройств 
(кровенаполнение, периваскулярный отек), уве-
личение числа функционирующих капилляров в 
миокарде и двуядерных гепатоцитов в печени. В 
легких -  полнокровие сосудов, выявлены участ-
ки ателектаза и эмфиземы; межальвеолярные 
перегородки утолщены за счет пролиферации 
гистиоцитарного и эпителиоидного типа клеток, 
реактивность перибронхиальной ткани снижена. 
В почках и селезенке - выраженная гиперемия 
мелких сосудов. В надпочечниках – повышение 
активности клеток коркового слоя (увеличение 
содержания липидов), к окончанию воздействия 
- гипертрофия клеток коркового слоя надпочеч-
ников. Микрососуды подкожной соединительной 
ткани сужены, количество тучных клеток увели-
чено, но популяция находится в состоянии равно-
весия. Выявленные метаболические нарушения, 
в частности в печени и миокарде, свидетельству-
ют о развитии тканевой гипоксии в указанных 
органах, которая является следствием циркуля-
торных расстройств. 

Через 60 суток в органах обнаружены измене-
ния, характеризующие развитие адаптационных 
реакций организма на воздействие  холодового 
фактора. Отмечены сосудистые перестройки: 
кровенаполнение и расширение сосудов сердца и 
легких, сужение сосудов печени, почек, селезен-

ки. Наблюдения в динамике показывают, что в 
надпочечниках усиливается активность клеток 
мозгового и коркового слоя, что служит проявле-
нием фазы адаптационного синдрома по Г. Селье. 

Таким образом, наблюдаемые изменения обу-
словлены гипоксией, развитие которой находит 
свое выражение в характере морфологических 
изменений в органах и системах. Гематологиче-
ским исследованием выявлено увеличение коли-
чества эритроцитов, гемоглобина, лейкоцитов, 
активности каталазы, начиная со 2-го дня опы-
тов.

Анализ результатов хронического эксперимен-
та по оценке характера сочетанного действия 
промышленного аэрозоля в концентрациях на 
уровне ПДК и низкой температуры (5оС) свиде-
тельствует об однонаправленных изменениях 
цитоморфологических показателей, на фоне ко-
торых прослеживаются изменения в  бронхоле-
гочной системе. Вместе с тем, структурно-мета-
болические изменения в легких, сердце, печени 
и подкожной соединительной ткани зафикси-
рованы у неадаптированных животных в более 
ранние сроки (60 суток), чем у адаптированных 
(120 суток). По данным микроскопического ис-
следования органов крыс I-й группы, уже через 
10 дней в легких встречаются участки ателекта-
за и эмфиземы, кровеносные сосуды расшире-
ны, кровенаполнены, межальвеолярные перего-
родки утолщены за счет пролиферации клеток 
гистиоцитарного и эпителиоидного типа, реак-
тивность перибронхиальной лимфоидной ткани 
снижена. Гистохимическими реакциями выявле-
но снижение активности ЛДГ и повышение - СДГ. 
В последующие сроки наблюдения (60 и 120 сут.) 
в легких отмечены явления катарально-десква-
мативного бронхита, резкое снижение реактив-
ности лимфоидной ткани. Во многих альвеолах 
преобладали процессы деструкции. 

Полученные данные  показывают, что в мио-
кардиоцитах имеет место прогрессирующее сни-
жение активности СДГ и ЦХО (табл.).

При этом к окончанию воздействия были сни-
жены также активность ЛДГ и АТФазы. Через 
60 и 120 суток в миокарде выявлены очаговые 
структурно-метаболические повреждения, ги-
пертрофия миофибрилл. Количество функцио-
нирующих капилляров увеличено. 

В печени через 60 суток обнаружено разви-
тие деструктивно-дистрофических изменений 
гепатоцитов. Усиление активности ЛДГ, сни-
жение - СДГ и содержания гликогена. В цито-
плазме гепатоцитов, расположенных в перифе-
рических отделах печеночных долек выявлены 
липидные включения. Через 120 суток измене-
ния усиливались.

Динамика наблюдения показывает, что в на-
чальные сроки воздействия (10 суток в клетках 
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коркового слоя надпочечников увеличено содер-
жание липидов. В последующие сроки (60 и 120 
суток) содержание липидов снижалось, что отра-
жает стадии адаптационного синдрома по Г. Се-
лье.

В подкожной соединительной ткани – неравно-
мерное кровенаполнение сосудов, отек сосуди-
стой стенки, С увеличением срока наблюдения 
микроциркуляторные нарушения усиливались. 
Результаты изучения морфофункциональной ак-
тивности тучных клеток в подкожной соедини-
тельной ткани суммированы в таблице 2. 

Анализ данных показывает, что через 10 дней 
- количество тучных клеток увеличено, преобла-
дают светлые формы клеток. Через 60 и 120 су-
ток  - общая  клеточность снижается, преоблада-
ют темные формы клеток. Характер процессов 
дегрануляции носит фазный характер: снижение 
через 10 суток и последующее увеличение 

При сочетанном действии токсических ве-
ществ и низкой температуры на организм 
адаптированных к холодовому воздействию 
животных на первый план выступают сосуди-
стые изменения, увеличение активности СДГ 
и ЛДГ в миокардиоцитах, гепатоцитах и над-
почечниках. Через 60 суток отмечена относи-
тельная нормализация изменений. Через 120 
суток в органотканевых системах усиливались 
микроциркуляторные расстройства (капилля-
ры расширены, кровенаполнены, периваску-
лярный отек, лейкоцитарная инфильтрация). 
В миокардиоцитах и гепатоцитах снижена ак-
тивность СДГ, ЛДГ, в миокардиоцитах снижена 
также ЦХО. 

В клетках коркового слоя надпочечников че-
рез 10 суток - увеличение содержания липидов и 

активности СДГ. В конце эксперимента (120 су-
ток) зафиксировано уменьшение содержания ли-
пидов в спонгиоцитах пучковой зоны коры над-
почечников. 

Г ис т ох и м и че с к и м ис с ледов а н ием в 
миокардио цитах выявлены изменения окисли-
тельно-восстановительных процессов на уров-
не реакции дегидрирования и переноса водо-
рода на промежуточный акцептор. Об этом 
свидетельствовало снижение активности СДГ. 
Нарушение аэробных процессов образования 
энергии в миокардиоцитах сопровождалось по-
вышением роли анаэробного гликолиза, на что 
указывало повышение активности ЛДГ, сниже-
ние содержания легкорастворимой мелкозер-
нистой формы гликогена. Число функциони-
рующих капилляров увеличено, что является 
компенсаторной реакцией микроциркулятор-
ного русла на неблагоприятное воздействие из-
учаемых факторов. Повышение коронарного 
резерва способствовало уменьшению диффуз-
ной дистанции кислорода от капилляров к ми-
тохондриям. К окончанию эксперимента коли-
чество функционирующих капилляров было 
снижено, что усиливало нарушение процессов 
энергообразования в митохондриях и способ-
ствовало возникновению относительной гипок-
сии. Гистохимическим исследованием выявле-
ны нарушения углеводного и жирового обменов 
в миокарде (резкое снижение гликогена и нако-
пление липидов), что можно рассматривать как 
компенсаторную реакцию, направленную на 
устранение энергетического дефицита в клет-
ках, вызванного снижением аэробных процес-
сов образования энергопродукции в миокарди-
оцитах и сосудистыми нарушениями. 

Таблица 1
Показатели ферментативной активности в миокардиоцитах в динамике длительного сочетанного 

действия химического и физического факторов (смешанный аэрозоль и низкая температура)

Показатель Группа 
животных

Время воздействия (сутки)

10 60 120 в.п.

СДГ

Контроль 30,8±1,2 32,4±1,3 31,5±1,8 30,6±1,2

1 28,2±1,3* 18,2±1,3* 16,4±0,8* 26,4±1,2*

2 42,1±0,3* 33,0±0,5 20,3±1,4* 31,0±0,2

ЦХО

Контроль 46,1±0,3 44,2±0,5 45,1±0,7 46,2±0,3

1 37,3±0,2* 30,4±0,4* 26,4±0,2* 40,6±1,7

2 50,3±0,1* 45,1±0,2 28,3±0,4 45,8±1,7

Примечание: *  - разница с контролем статистически достоверна р>0,5
1 группа – неадаптированные к холодовому воздействию крысы
2 группа – адаптированные к холодовому воздействию крысы
в.п. – восстановительный период
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Таблица 2 
Показатели морфофункционального состояния тучных клеток подкожной соединительной ткани в 
динамике длительного сочетанного действия химического и физического факторов (смешанный 

аэрозоль и низкая температура)

Показатель Группа 
животных

Время воздействия (сутки)

10 60 120 в.п.

Общая 
клеточность

Контроль 10,8±1,4 12,4±0,8 11,3±0,5 10,4±1,2

1 18,6±0,4* 9,8±0,2* 5,6±1,2* 9,8±0,2

2 15,6±0,2* 11,8±0,4 8,0±0,3* 11,0±1,2

Индекс 
насыщения

Контроль 1,2±0,1 1,0±0,08 1,1±0,04 1,2±0,03

1 0,5±0,1* 2,8±0,3* 2,6±0,2* 1,3±0,01

2 1,1±0,2 1,2±0,01 2,45±0,3* 1,1±0,05

Индекс 
дегрануляции, %

Контроль 30,5±0,1 32,4±0,2 31,3±0,4 32,1±0,1

1 24,3±0,2* 40,4±0,3* 50,4±0,4* 32,8±0,2

2 38,4±0,2* 31,3±0,4 48,3±0,5* 31,4±0,3

Примечание: *  - разница с контролем статистически достоверна р >0,5
1 группа – неадаптированные к холодовому воздействию крысы
2 группа – адаптированные к холодовому воздействию крысы
в.п. – восстановительный период

Заключение. Таким образом, сравнительное 
комплексное морфологическое исследование 
позволило дифференцировать развитие стадий 
патологического процесса при сочетанном дей-
ствии низкой температуры и комбинированного 
ингаляционного воздействия сернокислых сое-
динений промышленных ядов на адаптирован-
ный и не адаптированный к холодовому воздей-
ствию организма крыс.

Сочетанное действие указанных факторов вы-
зывает у адаптированных и неадаптированных 
животных однотипные изменения цитоморфо-
логических показателей, сопровождающиеся 
развитием патологического процесса в бронхо-
легочной системе (мелкоочаговая бронхопневмо-
ния, утолщение межальвеолярных перегородок, 
появление липидных включений в макрофагах), 
снижением резистентности организма (гипопла-
зия перибронхиальной лифоидной ткани и лим-
фоидных фолликулов селезенки). Вместе с тем, 
установлено, что у неадаптированных животных 
структурно-метаболические изменения в печени, 
сердце и подкожной соединительной ткани раз-
вивались в более ранние сроки (60 суток), чем у 
адаптированных (120 суток). В динамике про-
веденного эксперимента прослежено развитие 
компенсаторно-приспособительных реакций, на-
правленных на сохранение гомеостаза (увели-
чение коронарного резерва, усиление роли анаэ-

робного гликолиза и их отсутствие к окончанию 
опытов. Следствием явились стуктурно-метабо-
лические повреждения миокарда, расстройства 
микроциркуляции, дистрофические изменения 
в печени, воспалительные и деструктивные про-
цессы в бронхолегочной системе. Обнаружено, 
что на протяжении всех сроков наблюдения име-
ло место повышенная морфофункциональная 
активность тучно-клеточной популяции (погло-
щение и депонирование биологически активных 
веществ сочеталось с интенсификацией деграну-
ляции). 

Полученные экспериментальные данные кор-
релируют с материалами по характеристике про-
фессиональных групп рабочих Крайнего Севера 
[1,2,3,4,5]. Состояние сердечно-сосудистой систе-
мы у обследуемых лиц в холодный период года ха-
рактеризовалось усилением тонического напря-
жения и спастической реакции периферических 
сосудов, направленной на уменьшение теплопо-
терь с поверхности кожи, а также повышением 
артериального давления и периферического со-
противления сосудистого русла. Перестройка 
кровообращения, целесообразная с точки зрения 
терморегуляции, приводит к увеличению нагруз-
ки на левый желудочек, что в свою очередь вызы-
вает морфофункциональные изменения. Специ-
фика трудовой деятельности на предприятиях 
цветной металлургии Крайнего Севера в зна-
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чительной мере определяет сочетанное воздей-
ствие вредных веществ и охлаждающих метеоро-
логических факторов на организм работающих 
(6). Физиолого-гигиеническими исследованиями, 
посвященными вопросам взаимодействия чело-
века с окружающей средой обитания Крайне-
го Севера, установлено, что вредные производ-

ственно-климатические факторы оказывают 
отрицательное влияние на сердечно-сосудистую 
систему, внешнее дыхание и легочное кровоо-
бращение, что обусловливает рост профессио-
нальной заболеваемости с временной утратой 
трудоспособности, инвалидности и смертности в 
допенсионном возрасте [7,8,9].
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