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Wplyw przewleklego dzialania zwiazku kadmu na zachowanie si¢ zwierzat
doswiadczalnych

BnusHue JUMTENBHOrO NEHCTBUA COCIXMHEHHS KaJUMHS HAa NOBEJCHHE MOAONBITHBIX XHBOTHBIX

The Influence of the Long-lasting Treatment with the Cadmium Compound on the Behaviour
of Experimental Animals

W dobie obecnego rozwoju przemystu i rolnictwa szczegdlnym zagroZeniem jest wzrost
zanieczyszczenia srodowiska czlowieka metalami cigzkimi. Toksyczne dziatanie metali cigzkich i ich
zwiazkow zalezy od wielu czynnikéw zwigzanych z ich biologiczna transformacja, powinowactwem
do poszczegdlnych narzadow, tkanek, ukladow enzymatycznych. Coraz wigksza uwage zwraca si¢ na
mutagenne, teratogenne i kancerogenne dzialanie metali i ich zwiazkéw. Zanieczyszczenie $rodo-
wiska metalami cigzkimi, rowniez kadmem, stanowi¢ moze powazne zagrozenie dla populacji ludzi
i zwierzat. Kadm nalezy do pierwiastkow toksycznych o silnych wlasciwoséciach kumulacyjnych,
czego konsekwencja jest postgpujace odkladanie si¢ wraz z wiekiem tego metalu w organizmie ludzi
zdrowych (4, 6, 7, 11). Pierwiastek ten jest pewnego rodzaju osobliwoscia wérod metali toksycznych,
gdyz moze by¢ zaréwno inhibitorem dla enzymoéw, jak i aktywatorem pewnych systemow enzy-
matycznych (4, 11, 13, 15, 16). Istota toksycznego dziatania kadmu na organizm jest wiazanie si¢
z ukladami enzymatycznymi, zawierajacyrrfi grupy sulfhydrylowe, prowadzace do dysfunkcji
procesOw wewnatrzustrojowych (9, 13, 16).

Celem pracy bylo okreslenie wptywu roznych dawek zwiazku kadmu na
oSrodkowy uklad nerwowy zwierzat doswiadczalnych poddanych przewleklej
ekspozycji.

MATERIAL T METODYKA

Badania przeprowadzono na myszach samcach szczepu Albino Swiss o m. c. 20-30 g. Kazda
grupa liczyta 8-10 zwierzat. Zastosowano chlorek kadmu, ktéry podawano droga dootrzewnowa
(i.p.) w dawkach 0,1; 0,25; 0,5; 1,0 mg/kg m. c. przez 30 dni. Zwierz¢ta grupy kontrolnej otrzymywaty
rozpuszczalnik (wod¢ redestylowana) w odpowiednich ilpéciach. Po skonczonym przewleklym
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podawaniu zwiagzku kadmu i przeprowadzonych obserwacjach zachowania behawioralnego, myszy
dekapitowano i w wypreparowanych mozgach przeprowadzono badania biochemiczne.

Uzyskane wyniki zestawiono w postaci srednich i poddano analizie statystycznej postugujac si¢
t — testem Studenta dla dwoch srednich z matych préb. Przyjeto poziom istotnosci p < 0,05 (12).
W -badaniach dotyczacych wplywu zwigzku kadmu na o$rodkowy uklad nerwowy zastosowano
nast¢pujace testy:

1) na koordynacj¢ ruchowa,

2) na ruchliwos¢ poznawcza,

3) na ruchliwo$¢ spontaniczna,

4) na cieplote ciala myszy,

5) na zachowanie si¢ myszy na precie prostym.

Przeprowadzone badania biochemiczne postuzyly do okreslenia wplywu tego zwigzku na
poziom neuromediatoréw (noradrenaliny i dopaminy) w mézgu zwierzat.

WYNIKI

Badania dotyczac'c dziatania zwiazku kadmu na o$rodkowy uktad nerwowy
przyniosty nastepujace wyniki. Obserwacja zachowania si¢ zwierzat na ob-
racajacym si¢ precie wykazata znaczny spadek koordynacji ruchowej myszy.
Aktywnos$¢ ruchowa malala wraz ze wzrostem dawek i czasu ekspozycji. Dawki
maksymalne (0,5 i 1,0 mg/kg m.c.) zmniejszaty aktywnos$¢ ruchowa o ok. 60%
w poréwnaniu z grupa kontrolna (tab. 1). Aktywnos¢ poznawcza myszy rowniez
ulegala wahaniom, stwierdzono, ze dawki maksymalne obnizaly ja o ok. 40%
w poréwnaniu z kontrola (tab. 2). Nieistotne bylo zwigkszenie ruchliwosci
spontanicznej (tab. 3). Obserwujac zwierzgta na precie prostym w pionie
stwierdzono, ze zastosowane dawki zwiazku kadmu nie wplywaly na istotna
zmian¢ w zachowaniu sie myszy. Jednak najwyzsze dawki (0,51 1,0 mg/kg m.c.)
ruchliwos$¢ zwierzat ograniczaly. Hipertermiczne dziatanie zwiazku kadmu bylo
nieznaczne (tab. 4).

Badania biochemiczne wykazaly, ze zwiazek kadmu nie wplywal staty-
stycznie istotnie na poziom noradrenaliny (NA) w moézgu myszy. Poziom
tego neuromediatora ulegat nieistotnemu podwyzszeniu po zastosowaniu dawki
0,25 mg/kg m.c. ROwniez poziom dopaminy (DA) wraz ze wzrostem stosowanego
zwiazku nieistotnie si¢ podwyzszat (tab. 5).

- OMOWIENIE WYNIKOW

Badania doswiadczalne na zwierzetach sa integralnym modelem, pozwalaja-
cym na obserwacje licznych procesow (metabolizmu, uszkodzenia komorek,
transformacji) i interakcji roznych czynnikow. Uzyskane dane z badan na
zwierzetach stanowia bardzo czgsto podstawg do oceny potencjalnego ryzyka
roznych schorzen u ludzi. Brak jest dotychczas jednej uniwersalnej procedury
ekstrapolacji, pozwalajacej na przeniesienie danych z doswiadczen na zwierze-
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Tab. 1. Wplyw zwiazku kadmu na koordynacj¢ ruchowa myszy, wyrazona liczba zwierzat
utrzymujacych si¢ na precie obrotowym
Effect of cadmium compound on motorial activity of mice, expressed in number of animals keeping
hold of revolving rod

Obsemaqe Grupa kontrolna Zastosowane dawki chlorku kadmu w mg/kg m.c.
po podaniu ®) _
i.p. chlorku kadmu 01 0,25 0,5 1,0
3 8 8. 7 7
7 8 7 7 5 5
10 6 5 3 3

Tab. 2. Wplyw zwiazku kadmu na ruchliwo§é poznawcza myszy
Effect of cadmium compound on cognitive activity of mice

;)ob:eor::gs Grupa kontrolna Zastosowane dawki chlorku kadmu w mg/kg m.c.
i.p. chlorku kadmu ®) 0.1 0.25 0,5 10
3 23,6 17,6 13,0 16,3

7 16 19,5 16,5 11,0 11,0

10 19,1 16,3 11,0 104

Tab. 3. Wplyw zwiazku kadmu na ruchliwos§¢ spontaniczna myszy (wartosci srednie)
Effect of cadmium compound on spontaneous mobility of mice (mean values)

Obserwa,c_:ie Grupa kontrolna - Zastosowane dawki chlorku kadmu w mg/kg m.c.
po podaniu )
i.p. chlorku kadmu 01 025 0,5 10
7 217 272 256 254 254
10 240 250 275 255 240

Tab. 4. Wplyw zwiazku kadmu na temperatur¢ ciala myszy w °C
Effect of cadmium compound on body temperature of mice in °C

Obscrwac_:ie Grupa kontrolna Zastosowane dawki chlorku kadmu w mg/kg m.c.
o podaniu K) 0,1 025 05 10
ip. chlorku kadmu d g ’
3 37,5 373 37,1 37,1
7 36,8 37,0 36,9 36,8 36,9
10 37,2 371 37,0 37,1

Tab. 5. Wplyw zwigzku kadmu na poziom noradrenaliny (NA) i dopaminy (DA) w mézgu myszy
Effect of cadmium compound on level of noradrenalin (NA) and dopamin (DA) in mouse brain

Zastosowane dawki chlorku kadmu Zawartod¢ w ug/g $wiezej tkanki
w mg/kg mc. NA DA
K 0,6215 40,010 0,9968 10,05
0,1 0,6765 +0,010 1,3130 40,07
0,25 0,7810 +0,010 2,3580 +0,30
0,5 0,6215 +0,007 2,2860 +0,09
1,0 0,6765 +0,010 2,6640 +0,30
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tach na populacje ludzka. Liczne badania na zwierzg¢tach dowodza, ze kumulacja
kadmu nie jest obojetna dla wewnatrzkomorkowego metabolizmu, gdyz prowa-
dzi do zmian biochemicznych i ultrastrukturalnych narzadéw wewnetrznych
(1, 4, 5, 13, 16).

W przeprowadzonych badaniach doswiadczalnych na zwierzgtach pod-
danych przewleklej ekspozycji na zwiazek kadmu wykazano jego hamujacy
wplyw na osrodkowy uklad nerwowy. W miar¢ wzrostu stosowanych dawek
tego zwiazku oraz czasu ekspozycji zaobserwowano znaczne zaburzenia koor-
dynacji ruchowej. Moglo to by¢ wynikiem nagromadzenia si¢ w organizmie
zwierzat toksycznego zwiazku, majacego wlasciwosci kumulowania si¢ w tkan-
kach, szczegolnie osrodkowego uktadu nerwowego. Podobng zaleznos¢ dawka—
—efekt stwierdzono w odniesieniu do ruchliwosci poznawczej. Najwicksza
kumulacj¢ wykazano po zastosowaniu maksymalnej dawki. Zwiazek kadmu
pobudza uklad motoryczny zwierzat oraz wykazuje dziatanie hipertermiczne.
Zmiany w zachowaniu si¢ zwierzat w wyniku przewleklego dzialania tego
zwiazku moga by¢ wywolane jego nagromadzeniem si¢. Zwiazek ten wykazuje
silne wlasciwosci kumulaéyjne, co nie jest obojetne dla organizmu, prowadzi
bowiem do dysfunkcji narzadéw wewnetrznych (2, 3, 7, 13, 16). W doswiadczal-
nym zatruwaniu szczuroéw stwierdzono zmiany morfologiczne w mozgowiu, co
$wiadczy o duzej toksycznosci kadmu w odniesieniu do tkanki nerwowej (10).
Singhall i wsp. (14) w przeprowadzanych badaniach potwierdzili toksycznosc
zwiagzku kadmu w odniesieniu do ukladu nerwowego. Obok tych zmian wykazali
takze zaburzenia w metabolizmie i poziomie amin biogennych. Zwiazki kadmu
stymuluja uwalnianie katecholamin: adrenaliny i noradrenaliny z rdzenia
nadnerczy (8, 14). W przeprowadzonych badaniach na myszach zwigzek kadmu
nie wplywal istotnie na poziom NA, natomiast wraz ze wzrostem stosowanych
dawek poziom DA ulegal podwyzszeniu.

Badania z zakresu przemian biochemicznych w ustroju w wyniku toksycz-
nego dzialania kadmu sa fragmentaryczne. Nie ma watpliwosci, ze wywoluje
on szereg zaburzen w procesach metabolicznych ustroju. Prowadzenie badan
eksperymentalnych pozwoli szerzej wyja$ni¢ mechanizm toksycznego dziatania
zwiazkow kadmu, a takze umozliwi wyjasnic zakres relacji migdzy zaburzeniami
w modelu doswiadczalnym a zmianami obserwowanymi u ludzi.

Wnioski

1. Zwiazek kadmu powoduje zaburzenie koordynacji ruchowej oraz aktyw-
nosci poznawczej myszy w zaleznosci od dawki i czasu ekspozycii.

2. Zwigzek kadmu nieznacznie zwigksza ruchliwo$¢ spontaniczna oraz
wykazuje nieznaczne dzialanie hipertermiczne.

3. Po zastosowaniu wzrastajacych dawek zwiazku kadmu poziom nor-
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adrenaliny w mozgu myszy nie zmienia si¢, natomiast poziom dopaminy ulega
podwyzszeniu.

4. Po zastosowaniu zwiazku kadmu zmiany behawioralne i neurochemiczne

sugeruja hamujace dzialanie w przewodnictwie obwodowym i o$rodkowym
ukladzie nerwowym,

10.

11,

12,

13.
14,

15.

16.
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PE3IOME

ITpeanoceuikoif paGoTH ABIAIOCH ONPEIETICHHE BIMSHUA COEAMHEHUA KAIMHsl HAa LIEHTPAJIb-
HYI0 HEPBHYIO CHCTEMY MOJIONBITHLIX XHBOTHLIX B JUIMTEILHOM Ikcno3uuuu. IIpoBemensl Ha-
OmoJeHHs NOBEACHHA MEILEH B MCIBITAHMAX Ha KOODAMHANMIO IBMXCHHI, NO3HABATEILHYIO
AKTHBHOCTb, HENPOM3BOJbHYIO INOJBHXHOCTb, MOABHXHOCTH B HCIBITAHWM TPAMOrO IpyTa,
a TaKkKe UCCIEeNOBAaHA TEMIEPATYPa TeNd XHUBOTHHIX. B GHOXMMHYECKHMX HCCIIEOBAHUSX OTpee-
JIEH YpOBeHb HOpaJApeHAIHHA H AuonaMHHa. OGHapyXeHO TOpMo3slllee NEHCTBHE COCAMHEHHA
Ka/IMHs Ha LEHTPAIbHYIO HEpBHYIO cucremy. HMccnenyeMoe coenuHeHme XaaMHs NedCTBOBaNO
THIIEPTCPMHYECKH. YPOBEHb HOPAAPEHAIMHA B MO3r'y HE M3MEHUICH, OXHAKO YPOBEHb AONMAMMHA
noseiinancsa. OOHapyXeHHLIE M3MEHEHHS B INOBEJCHHH NMOJONKITHBIX XHBOTHBIX MOFyT OBITH
Pe3yJILTATOM KyMYJISLIMHA COSAHHEHHS KaJMHA B OPraHU3ME.

SUMMARY

The aim of the studies was to estimate the influence of cadmium compound on the central
nervous system of experimental animals during the long-lasting exposition. Behaviour of mice was
observed in the tests on: motorial coordination, cognitive activity, spontaneous mobility, mobility in
the rod test, and the body temperature of mice was also checked. In biochemical studies the level of
noradrenalin and dopamin was examined. The studies revealed the inhibitory effect of cadmium
compound on the central nervous system. The examined compound had a slight hipertonic effect.
The level of noradrenalin in brain was not changed but the level of dopamin was increased.
The observed disturbances in the behaviour of experimental animals may be caused by cumulation
of cadmium compound in an organism.



