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У промислових регіонах України існує значна

кількість екопатогенних чинників ушкодження

легень [2, 6]. Незначні концентрації шкідливих

сполук при тривалому надходженні в організм

призводять до розвитку хронічних легеневих зах$

ворювань. Серед них істотну роль відіграють кад$

мій та його сполуки [1, 6]. Кадмій належить до

найтоксичніших важких металів, які можуть приз$

водити до значних структурно$функціональних

порушень та розвитку інтерстиційних хвороб. Ос$

танні є однією з найскладніших проблем пульмо$

нології. Багато питань пато$ і морфогенезу цих

хвороб досі не вивчено. 

Є достатньо даних, які свідчать про несприят$

ливу дію сполук кадмію на паренхіму легень з роз$

витком інтерстиційного токсичного альвеоліту,

емфіземи та пневмосклерозу [1, 7–11]. Однак во$

ни висвітлюють лише окремі ланки пато$ і морфо$

генезу інтерстиційних хвороб. Серед моделей кад$

мієвого альвеоліту найпоширеніший інтратрахе$

альний спосіб введення солі кадмію, що призво$

дить до швидкого токсичного ураження легеневої

тканини з розвитком запалення та пневмофіброзу

і не дає змоги вивчити патологічні зміни в умовах,

максимально наближених до виробництва.  

Метою дослідження є уточнення деяких меха$

нізмів пато$ і морфогенезу інтерстиційних хвороб

легень на моделі інгаляційного токсичного кадмі$

євого альвеоліту в експерименті. 

Матеріали та методи
Об’єктом дослідження були легені експери$

ментальних тварин. Кадмієвий альвеоліт моделю$

вали інгаляційним введенням 0,1% розчину хло$

риду кадмію протягом 1 год двічі на тиждень про$

тягом двох місяців за допомогою ультразвукового

інгалятора «Thomex L2» (Польща). Експерименти

проводили на білих щурах масою 180–200 г, яких

утримували на стандартному харчовому раціоні

віварію. Моделювання патології та евтаназію тва$

рин проводили з урахуванням вимог біоетики. Ек$

спериментальна група складалася з 20 тварин,

контрольна — з 5. Дослідження проводили мето$

дами рутинної гістології, електронної мікроскопії

та імуногістохімії [3–5]. 

Шматочки легеневої тканини фіксували ней$

тральним формаліном, зневоднювали у спиртах

зростаючої концентрації, заливали у парафін, ви$

готовляли зрізи та фарбували їх гематоксилін$ео$

зином. Імуногістохімічні дослідження проводили

на парафінових зрізах з використанням біотині$

льованих вторинних антитіл, авідин$біотинової

системи, пероксидази хріну та діамінобензидину

як хромогену [5]. Проліферативний потенціал клі$

тин респіраторого відділу визначали за допомогою

PCNA (DakoCytomation).

Електронно$мікроскопічні дослідження про$

водили класичним методом [3]. Шматочки леге$

невої тканини фіксували у глютаровому альдегіді і

тетраоксиді осмію, зневоднювали у спиртах та за$

ливали в епон. Напівтонкі зрізи фарбували толуї$

диновим синім. Морфологічні зміни в легеневій

тканині вивчали за допомогою мікроскопів «Leica

DME» та «Axioplan» (Carl Zeiss, Yena) та просвічу$

вального електронного мікроскопа. 

Результати та їхнє обговорення
При гістологічному дослідженні спостерігали

строкату картину ураження легень. У бронхах від$

значено гіперплазію бронхіального епітелію, його

десквамацію. Судини були повнокровні. В суди$

нах малого діаметра зафіксовано плазматичне

просочування стінок, подекуди фібриноїдні змі$

ни. Периваскулярно виявлено інфільтрацію з мак$

рофагів, гранулоцитів з невеликою кількістю ео$

зинофілів. Частка альвеол емфізематозно розши$

рена, зі стоншенням міжальвеолярних перегоро$

док стрічкоподібної форми, позбавлених ядер

(рис. 1). Судини у вогнищах емфіземи були по$

рожніми. В кутах альвеол виявлено масивні клі$

тинні скупчення, представлені переважно альвео$

лоцитами ІІ типу. На напівтонких зрізах в її ци$

топлазмі виявлено множинні постсекреторні ва$

куолі (рис. 2). У просвіті окремих альвеол зафіксо$
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вано накопичення макрофагів з пінистою цитоп$

лазмою, що формували гранульомоподібні струк$

тури (рис. 3). Частина альвеолярних перегородок

потовщувалася за рахунок проліферації альвеоло$

цитів ІІ типу. При імуногістохімічному досліджен$

ні в цих ділянках виявлено велику кількість

PCNA$позитивних клітин (рис. 4). Значна части$

на паренхіми легенів — у дистелектазу та ателек$

тазу. На тлі повнокров’я спостерігали осередки

внутрішньоальвеолярних крововиливів та гемоси$

дерозу. На електронограмах у стані легеневій тка$

нині виявлено склероз інтерстицію, потовщення

базальних мембран, зменшення везикуляції ци$

топлазми альвеолоцитів І типу та ендотеліоцитів. 

Таким чином, при хронічній інгаляційній дії

0,1% розчину хлориду кадмію в легенях розвива$

лися значні зміни, які свідчать про токсичну дію

цього металу. Раніше нами було проведено дослід$

ження хронічного впливу на легені 0,01% розчину

солі кадмію [1]. При порівнянні можна зробити

висновок, що розвиток запальних змін перебуває

в прямій залежності від концентрації солі кадмію.

Збільшення надходження сполук важкого металу

призводить не тільки до інтерстиційного альвеолі$

ту та хронічної емфіземи легень, а й до розвитку

макрофагальних гранульом та, як наслідок, до

осередкового пневмофіброзу. Накопичення мак$

рофагів у просвіті альвеол може бути зумовлено як

активацією системи катаболізму сурфактанта ле$

гень, оскільки макрофаги є її основним клітин$

ним компонентом, так і порушенням механізмів

ендогенного та екзогенного кліренсу важких ме$

талів. Морфологічні зміни, виявлені в експери$

менті, значною мірою збігаються з морфологією

токсичних альвеолітів у людей.

Важливу роль у підтримці метаболічних проце$

сів у респіраторному відділі легень відіграє актив$

ний транспорт кисню, який, на нашу думку, може

забезпечуватися везикулярним транспортом. От$

же, ослаблення везикулярного транспорту крізь

Рис.1. Хронічна емфізема легень з різким потоншен%
ням альвеолярних стінок та помірними осередковими

змінами в міжальвеолярних перегородках. 
Фарбування гематоксилін%еозином, × 200

Рис. 2. Велика кількість постсекреторних гранул 
в альвеолоцитах ІІ типу. Фарбування толуїдиновим 

синім. Напівтонкий зріз, × 1000

Рис. 3. Накопичення альвеолярних макрофагів 
у просвіті альвеол та формування 

макрофагальної гранульоми. 
Фарбування гематоксилін%еозином, × 1000

Рис. 4. Виражена проліферативна активність клітин 
респіраторного відділу легень при хронічній інгаляційній

дії 0,1% розчину солі кадмію. Імуногістохімічне 
дослідження з використанням PCNA та візуалізацією 

діамінобензидином, × 400



Оригінальні дослідження № 3, вересень 2008

Медицина транспорту України
24

аерогематичний бар’єр може спричинити розви$

ток дихальної недостатності, яка домінує в клініці

інтерстиційних хвороб у людей, що зумовлено по$

рушенням активного транспорту кисню. 

Висновки
Запропонована нами інгаляційна модель

кадмієвого токсичного альвеоліту може бути ви$

користана для вивчення пато$ і морфогенезу ін$

терстиційних хвороб легень. Вираженість змін 

у паренхімі легень перебуває в прямій залежнос$

ті від концентрації важкого металу. На тлі вира$

женого хронічного запалення у вигляді альвеолі$

ту при надходженні в організм значних концен$

трацій сполук кадмію розвиваються макрофа$

гальні гранульоми. 

Перспективним є подальше вивчення меха$

нізмів везикулярного транспорту у паренхімі ле$

гень та його ролі у транспорті кисню і розвитку

дихальної недостатності. 
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В.И. Политаева, В.А. Гуртовой, С.В. Антонюк

Морфология токсического кадмиевого альвеолита в эксперименте

Проведено комплексное морфологическое (гистологическое, электронно$микроскопическое

и иммуногистохимическое) исследование легких в эксперименте при длительном ингаляционном воз$

действии 0,1% раствора соли кадмия. Выявлены значительные морфологические изменения в легких,

проявляющиеся токсическим альвеолитом, хронической эмфиземой легких, формированием макро$

фагальных гранулем, дис$ и ателектазами в зависимости от длительности воздействия и концентрации

тяжелого металла. Высказано предположение о роли везикулярного транспорта в развитии дыхатель$

ной недостаточности.

V.I. Polytaeva, V.A. Gurtoviy, S.V. Antonyuk

The morphology of toxical cadmium alveolitis in an experiment

The complex morphological investigation of lung tissue (routine histology, electron microscopy, immuno$

histochemistry) has been held on a rat model after prolonged inhalation of 0.1% cadmium chloride. The signi$

ficant morphologic changes has been revealed that became apparent as toxic alveolitis, chronic emphysema, for$

mation of macrophage granulomas, distelectasis and atelectasis depending on the exposure duration and con$

centration of the heavy metal. It was suggested that lung vesicular transport may play role in the development of

respiratory failure. 


