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Мета. Проаналізовати на основі літературних 
даних наслідки впливу кадмію (Cd) на розвиток ді-
тей в ембріональному і ранньому постембріональ-
ному періодах, які залишаються ще не досить ви-
вченими. 

Результати. У дослідженнях показано, что 
плацента є важливою мішенню для токсичних 
ефектов Cd під час вагітності. Високий рівень Cd 
в плаценті і пуповинній крові може бути фактором 
ризику для подальшого погіршення стану у не-
мовлят і впливати на ріст і розвиток дитини в по-
дальшому. Рівень Cd в сироватці крові матері під 
час вагітності пов’язаний з ризиком передчасних 
пологів. Є свідчення зв’язку між впливом Cd і не-
сприятливими наслідками пологів, а також пору-
шення антропометричних показників, що відрізня-
ються у дітей різної статі. Cd діє як імунотоксичний 
агент з самого раннього віку. Навіть дуже низькі 
рівні впливу Cd під час вагітності можуть привести 
до довгострокових згубних наслідків для імунної 
системи потомства і ці ефекти також залежать від 
статі. Розроблюються моделі для вивчення впливу 
Cd в ранньому віці на розвиток хвороб в більш піз-
ньому віці. На мишачій моделі показано, що вплив 
токсиканту на організм призводить до збільшення 
маси серця при народженні і програмує ризик гі-
пертонії в дорослому віці. Хронічний пренатальний 
вплив Cd пов’язаний з пізнім розвитком IQ у дітей, 
і важливу роль при цьому відіграє надходження Cd 
в організм плода в процесі пасивного куріння. Ран-
ня смертність від різних захворювань корелювала 
з внутрішньоутробним або раннім постнатальним 
впливом металу. 

Заключення. Показано вплив Cd на функції 
мітохондрій, клітинну активність і геномну неста-
більність за допомогою складних і багатофактор-
них механізмів. Дослідження надають докази того, 
що Cd змінює епігенетичні сигнатури в ДНК пла-
центи і новонароджених, показані помітні статеві 
відмінності в змінах метилування ДНК, пов’язаних 
з Cd. Несприятливі наслідки пренатального впливу 
Cd для розвитку плода і подальшого здоров’я ді-
тей виявили цілий ряд ще не вирішених проблем, 
стать при цьому необхідно розглядати як фактор 
ризику, оскільки цей токсикант викликає специфіч-
ні результати, які маскуються в змішаних по статі 
дослідженнях.

Ключові слова: кадмій, токсична дія, плацен-
та, діти, пренатальний та постнатальний періоди 
розвитку.

Зв’язок роботи з науковими програмами, 
планами, темами. Дана робота є фрагментом 
НДР кафедри фундаментальних дисциплін з кур-
сом традиційної і нетрадиційної медицини «Роз-
виток та морфофункціональний стан сечостатевої 
системи експериментальних тварин і людини в 
нормі, онтогенезі, під впливом зовнішніх факторів. 
№ держ. реєстрації. 0118U004201» 

Вступ. Кадмій (Cd) - токсичний метал, який 
широко присутній в багатьох матрицях навколиш-
нього середовища і викликає серйозні несприятли-
ві ефекти в різних органах і тканинах [1]. Прогнози 
показують, що забруднення навколишнього серед-
овища Cd і, отже, вплив на населення в цілому 
буде збільшуватися. Їжа (особливо рослинні про-
дукти) є основним джерелом впливу цього елемен-
та на людей і тварин. Більш того, важливим, а час-
то і основним джерелом інтоксикації Cd є звичне 
куріння тютюну [2]. У дорослих добре задокумен-
тований зв’язок між хронічною дією Cd і розвитком 
несприятливих наслідків для здоров’я, включаючи 
пошкодження кісток, печінки, нирок, легенів, яє-
чок, шлунка, рак простати, метаболічний синдром, 
а також порушення імунної та серцево-судинної 
систем. Токсичність, викликана Cd, включає над-
лишкове утворення активних форм кисню (АФК), 
що призводить до окисного стресу і пошкодження 
основних біомолекул. Показано вплив Cd на функ-
ції мітохондрій, клітинну активність і геномну не-
стабільність за допомогою складних і багатофак-
торних механізмів. Cd може порушувати апоптоз, 
механізм відновлення ДНК [3]. Однак наслідки 
низьких рівнів впливу Cd на дітей залишаються не-
достатньо вивченими [4], хоча Cd є документально 
підтвердженим токсикантом розвитку [5]. 

Мета дослідження. На основі аналізу літера-
турних даних встановити вплив Cd на здоров’я ді-
тей в пренатальному і постнатальному періодах.

Матеріал та методи. У представленому огля-
ді літератури наведені результати бібліографіч-
ного пошуку з використанням електронного дже-
рела даних PubMed англійською мовою за 2021 
рік включно. Огляд містить дані про несприятливі 
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наслідки для здоров’я, пов’язаних з впливом Cd в 
пренатальному і ранньому періоді життя, а також 
розвиток захворювань в більш пізньому віці. 

Результати дослідження. Відомо, що погли-
нання металів у новонароджених інтенсивніше, 
ніж у дорослих. Відсутність зрілої системи захисту 
знижує здатність організму виводити токсичні спо-
луки з організму [6]. Внутрішньоутробний період 
і раннє післяпологове життя є дуже критичними і 
вирішальними періодами для токсичного агента, 
оскільки організм в цей час є дуже вразливим, і 
тому оцінювати згубні наслідки внутрішньоутроб-
ного впливу Cd на немовлят і дітей раннього віку 
надзвичайно важливо [7]. 

Накопичення Cd в плаценті було доведено 
експериментальними і епідеміологічними дослі-
дженнями [8]. Вплив важких металів, таких як Cd, 
може чинити негативний вплив на масу тіла дитини 
при народженні і, серед інших вирішень розвитку, 
плацентарна дисфункція відіграє важливу роль 
в цих ефектах. Показано, що диференційна екс-
пресія в плаценті довгих некодуючих РНК (днРНК) 
пов’язана з рівнями Cd в плаценті і впливає на 
зростання плоду і що порушена плацентарна екс-
пресія днРНК може бути частиною механізмів ре-
продуктивної токсичності Cd. Крім того, плацента 
забезпечує частковий бар’єр проти передачі Cd від 
матері до плоду, приводячи до накопичення Cd в 
плаценті протягом всієї вагітності, що, ймовірно, 
відбувається не без наслідків для плода [9]. Мо-
делі на тваринах і дослідження in vitro показали, 
що вплив Cd на матір під час вагітності може пору-
шувати перенесення поживних речовин від матері 
до плоду, збільшувати окисний стрес в тканинах 
плаценти та змінювати проліферацію і апоптоз 
трофобластів. Таким чином, плацента є важливою 
тканиною=мішенню для токсичних ефектів Cd [10]. 
Вплив Cd на матір під час вагітності пов’язаний з 
варіаціями метилування ДНК (ДНКМ), епігенетич-
ного механізму, який регулює потенціал експресії 
генів [11]. Вивчали Cd-асоційоване ДНКM в пла-
центі, ідентифікуючи безліч диференційно мети-
льованих локусів поблизу або всередині генів, що 
беруть участь в ушкодженні клітин, ангіогенезі, 
диференціювання клітин і розвитку органів; ці асо-
ціації розрізнялися залежно від статі плода. По-
казано, що Cd був пов’язаний з диференціальною 
плацентарною ДНК по безлічі локусів, які беруть 
участь в процесах клітинного росту, метаболізмі та 
запальної передачі сигналів. Спостерігали відпо-
відні асоціації експресії ДНКM в багатьох генах, що 
знаходяться в безпосередній близькості до цих ло-
кусів. Експресія генів, що беруть участь у запаль-
ній та імунній передачі сигналів (RORA, ACOT7 і 
TNFAIP2), також була пов’язана з розміром тіла 
при народженні. Цитоване дослідження надає під-

тверджуючи докази того, що порушення плацен-
тарної епігенетичної регуляції клітинного росту, 
імунної / запальної передачі сигналів може грати 
роль в репродуктивній токсичності, пов’язаної з 
Cd, при вагітності (12]. 

Ефекти накопичення Cd в плаценті включають 
зниження матково-плацентарного кровотоку, зміну 
цілісності клітин трофобласту і міграції клітин, зни-
ження синтезу і метаболізму плацентарних гормо-
нів [13]. Крім того, Cd може перешкоджати пере-
носу через плаценту ключових поживних мікроеле-
ментів до ембріону / плоду, таких як кальцій і цинк. 
Накопичення Cd в плаценті індукує синтез мета-
лотіонеїну (МТ) і подальше утворення комплексів 
Cd-МТ, щоб уникнути передачі Cd плоду. Напри-
клад, переносник двовалентного металу (DMT1) 
у великій кількості експресується в плаценті про-
тягом всієї вагітності. Основна функція DMT1 - по-
глинання і перенесення заліза; проте DMT1 також 
легко полегшує клітинне поглинання інших дво-
валентних катіонів, таких як Cd. Оскільки очевид-
но, що накопичення Cd в плаценті може поруши-
ти зростання і розвиток плода, взаємозв’язок між 
впливом Cd в пренатальному періоді і наслідками 
пологів викликає підвищений інтерес. З’являється 
все більше свідчень зв’язку між впливом Cd і не-
сприятливими наслідками пологів, включаючи по-
рушення антропометричних показників плода. Так, 
вплив Cd на матір в більш ранні терміни вагітнос-
ті було обернено пропорційно пов’язане з масою 
тіла при народженні і індексом ваги, що вказує на 
уповільнений характер росту плода [14]. Cd в пупо-
винній крові був пов’язаний з підвищеним ризиком 
низької маси тіла при народженні, згубним впли-
вом на окружність голови новонароджених, а також 
на розмір плода [15]. Аномалія товщини плаценти 
безпосередньо пов’язана з затримкою внутрішньо-
утробного розвитку плода [16]. Високий рівень Cd 
в плаценті і пуповинній крові може бути фактором 
ризику подальшого погіршення стану у немовлят, і 
впливати на ріст дитини в подальшому [17].

Cd може сприяти передчасним пологам. Було 
обстежено 3254 пари мати-потомство. Концентра-
ція Cd в сироватці крові матері була класифікова-
на як низька (LCd, <0,65 мкг / л), середня (MCd, 
0,65-0,94 мкг / л) і висока (HCd, ≥0,95 мкг / л). Ре-
зультати показали, що частота передчасних поло-
гів серед LCd, M-Cd і HCd склала 3,5%, 3,8% і 9,4% 
відповідно. Суб’єкти з HCd мали значно вищий ри-
зик передчасних пологів (р <0,001), ніж пацієнти з 
LCd. Наведені результати дозволяють припустити, 
що рівень Cd в сироватці крові матері під час вагіт-
ності позитивно пов’язаний з ризиком передчасних 
пологів [18]. 

Оскільки Cd проникає через плацентарний 
бар’єр, його вплив може відбуватися з самого 
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початку життя і становити небезпеку, особливо для 
мозку, що розвивається, хоча проходження Cd че-
рез плаценту обмежена, тобто частковий бар’єр 
для цього металу існує. Досить імовірно, що МТ 
відповідає за зберігання металів в плаценті. Однак 
не ясно, які білки беруть участь в поглинанні і від-
току Cd через плаценту і де транспортери розта-
шовані на плацентарному бар’єрі. Поки що відомі 
лише деякі аспекти токсикокінетики плацентарно-
го Cd. Метало-специфічне перенесення через пла-
центу і порушення функції плаценти можуть пояс-
нити взаємозв’язок між пренатальним впливом Cd 
і несприятливим впливом на внутрішньоутробний 
ріст і розвиток [19]. 

Вивчали Cd-асоційовані варіації метилування 
плацентарної ДНК і їх асоціацію з експресією генів. 
Проведено диференціальне метилювання ДНК, 
пов’язане з Cd, по всьому плацентарному геному. 
Ідентифіковані 17 Cd-асоційованих метилованих 
сайтів. Рівні метилування плацентарної ДНК в 9 
з 17 локусів були пов’язані з підвищеною експре-
сією 6 генів: TNFAIP2, EXOC3L4, GAS7, SREBF1, 
ACOT7 і RORA. Більш висока плацентарна експре-
сія генів TNFAIP2 і ACOT7 і більш низька експресія 
RORA були пов’язані з нижчими показниками ваги 
при народженні (p <0,05) .Зроблений висновок про 
те, що Cd-асоційовані рівні метилування плацен-
тарної ДНК і відповідна їм експресія генів спосте-
рігалися в локусах, які беруть участь у запальній 
передачі сигналів і зростанні клітин. Рівні експре-
сії генів, що беруть участь у запальній передачі 
сигналів (TNFAIP2, ACOT7 і RORA), також були 
пов’язані з масою тіла при народженні, що перед-
бачає роль запальних процесів у репродуктивній 
токсичності, пов’язаної з Cd. Плацента вимагає по-
дальшої уваги в дослідженнях на людях по прена-
тальній дії Cd, з огляду на його численні біологічні 
ефекти під час внутрішньоутробного розвитку [20].

Аналізували зв’язок між рівнями Cd в материн-
ській крові в різний час відбору проб і залежним 
від статі, розміром новонародженого, вагою, до-
вжиною тіла, окружністю грудей і голови в додаток 
до малого гестанційного віку (МГВ). Показано, у 
плода жіночої статі маса тіла при народженні мала 
тенденцію до зниження, окружність грудей мала 
тенденцію до зменшення, при цьому ризик МГВ та-
кож був вище і всі ці показники відповідали збіль-
шенню рівня Cd в крові матері [21]. Популяційні 
дослідження дітей і матерів також повідомили про 
кореляцію між внутрішньоутробним впливом Cd, 
метилюванням ДНК в пуповиннвй крові і масою 
тіла при народженні [22].

Хронічний вплив Cd низького рівня може та-
кож відбуватися через грудне молоко і продукти 
пригодовування немовлят на основі злаків, море-
продуктів і овочів в сім’ях з низьким рівнем доходу 

[23]. Було відмічено, що концентрація Cd в сечі не-
мовляти корелює з такими в материнському груд-
ному молоці, слині і сечі [24]. Останнім часом все 
більшу увагу привертає імунотоксичність Cd, який 
накопичується в імунних клітинах, модулює функ-
цію імунної системи, запускає імунологічні реакції 
і призводить до різних проблем зі здоров’ям. Cd 
діє як імунотоксичний агент, регулюючи активність 
і апоптоз імунних клітин, змінюючи секрецію імун-
них цитокінів, частоту субпопуляцій Т-лімфоцитів 
і вироблення селективних антитіл в імунних кліти-
нах [25]. Імунна модуляція Cd може викликати сер-
йозні несприятливі наслідки для здоров’я люди-
ни. Різні дослідження підкреслюють здатність Cd 
брати участь в модуляції вроджених, адаптивних 
і імунних відповідей слизових оболонок щодо ви-
вільнення хемокінів, експресії генів і сприйнятли-
вості до мікробних інфекцій [26]. Є дані, які вказу-
ють на те, що внутрішньоутробний вплив Cd може 
впливати на імунну систему з самого раннього віку, 
і це виражається, наприклад, в більш високому ри-
зику появи атопічного дерматиту у 6-місячних не-
мовлят [27]. 

У мишей, які зазнали пренатального впливу 
екологічно значущих доз Cd, спостерігалися по-
стнатальні зміни в розвитку і функціонуванні імун-
них клітин. Вивчали пренатальний вплив Cd на 
імунну систему потомства. Вагітних мишей C57Bl / 6 
піддавали впливу екологічно значимої дози Cd, а 
вплив на імунну систему потомства оцінювали в 
двох тимчасових точках після народження (у віці 
2 і 7 тижнів). Фенотипи тимоцитів і спленоцитів 
аналізували за допомогою проточної цитометрії. 
Пренатально Cd не впливав на популяції тимоци-
тів ембріону віком 2 і 7 тижнів. В селезінці єдиним 
значним впливом на фенотип було зменшення 
кількості макрофагів у потомства чоловічої статі в 
обидва моменти часу. Аналіз продукції цитокінів, 
стимульований у спленоцитах, показав, що прена-
тальний вплив Cd знижував продукцію IL-2 і IL-4 
клітинами потомства жіночої статі у віці 2 тижнів. У 
віці 7 тижнів продукція IL-2 в спленоцитах знижува-
лася у підданих впливу Cd самців, в той час як про-
дукція IFN-γ знижувалася у нащадків, які зазнали 
впливу Cd і у самців, і у самиць. Процентний вміст 
клітин CD4 (+) FoxP3 (+) CD25 (+) (nTreg) збільшу-
вався в селезінці і тимусі у всіх нащадків, які за-
знали впливу Cd, за винятком жіночої селезінки, де 
спостерігалося зниження. CD8 (+) CD223 (+). Вміст 
Т-клітин був помітно зменшений в селезінці у всіх 
нащадків віком 7 тижнів. Ці результати показують, 
що навіть дуже низькі рівні впливу Cd під час вагіт-
ності можуть привести до довгострокових згубних 
наслідків для імунної системи потомства і ці ефек-
ти в деякій мірі залежать від статі [28]. 

В даний час зв’язок між впливом Cd в ранньому 
віці і підвищеним ризиком захворювань дорослих 
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активно вивчається. Розроблюються моделі для 
вивчення впливу Cd в ранньому віці на розвиток 
хвороб в більш пізньому віці. Так, на мишачої мо-
делі досліджували вплив материнського Cd на 
серцево-судинні захворювання (ССЗ) у потомства 
при народженні і у віці старше 6 місяців. Автори зо-
середилися на тканинах новонароджених, щоб ви-
явити можливі молекулярні зміни, індуковані Cd в 
ранньому віці через РНК-секвенування (RNA-seq), 
що може бути досить для програмування гіпертонії 
в дорослому віці. Дослідження проводилося тільки 
на серцях новонароджених жіночої статі, оскільки у 
них спостерігалися ознаки гіпертонії, а у новонаро-
джених чоловічої статі - ні. У зв’язку з впливом Cd 
на матір, RNA-seq ідентифікувало диференційно 
експресуючи гени, збагачені функціями при ССЗ, гі-
пертонії, збільшеному серці і гипоксичному стресі. 
В цілому, результати цього дослідження показали, 
що вплив Cd на матір викликає зміни під час кри-
тичних періодів розвитку (порушений гомеостаз мі-
кроелементів і експресію генів), що збільшує ризик 
гіпертонії в дорослому віці. Автори роблять висно-
вок про те, що вплив Cd на організм мишей при-
зводить до збільшення маси серця при народженні 
і програмує ризик гіпертонії в дорослому віці [29]. 

Хронічний пренатальний вплив Cd, що впли-
ває на антропометричний розвиток і зростання 
плоду, був пов’язаний також з більш пізнім розви-
тком IQ (коефіцієнтом інтелекту) у дітей [30]. Крім 
того, пренатальний вплив активного і пасивного ку-
ріння має підвищений ризик затримки когнітивного 
розвитку у немовлят у віці 6 місяців, може також 
змінювати гемодинамічну відповідь і транспла-
центарне перенесення кисню і поживних речовин, 
що погіршує ріст плода і наслідки пологів. Прена-
тальний вплив пасивного куріння впливає також 
на обробку мови і інтелектуальну функцію у ново-
народжених [31], при цьому пренатальний вплив 
Cd впливає на IQ працездатності і вербальний IQ 
у дітей у віці 5 років [32]. Вивчали взаємозв’язок 
між пренатальним впливом Cd з синдромом дефі-
циту уваги і гіперактивності (СДУГ) у дітей віком 
6 років. 479 пар мати-дитина були обстежені в пе-
ріод з 2008 по 2011 роки. Концентрація Cd цільної 
крові була проаналізована за допомогою атом-
но-абсорбційної спектрофотометрії. Батьки були 
опитані про наявність СДУГ у їхніх дітей у віці 6 
років. Отримані результати показали, що 2-кратне 
збільшення пренатального рівня Cd було вірогідно 
пов’язане в 22,3% випадків зі збільшенням СДУГ 
у дівчаток, але не у хлопчиків. Таким чином, ре-
зультати дослідження виявили значний зв’язок між 
пренатальним впливом Cd і показниками СДУГ у 
6-річних дівчаток [33]. Смертність від різних за-
хворювань, включаючи рак, ССЗ, респіраторні, 
ниркові і неврологічні проблеми, корелювала з 

внутрішньоутробним або раннім впливом Cd, що 
було виявлено в епідеміологічних дослідженнях. 

Експерименти на тваринах з переконливими 
доказами різних захворювань в основному під-
тверджують дослідження на людях. Запропонова-
но безліч механізмів, за допомогою яких Cd може 
впливати на здоров’я і розвиток людини. Необхідні 
додаткові дослідження, щоб встановити механізм 
токсичності, викликаної Cd, при застосуванні еко-
логічно значущих доз в дитинстві і в більш стар-
шому віці [5]. Показано, що діти, які живуть в ра-
йоні, забрудненому Cd навіть при низьких рівнях 
впливу, були пов’язані з посиленим окиснюваль-
ним стресом з пошкодженням ДНК і модифікацією 
білка в ранньому віці і з більш високим ризиком 
розвитку ССЗ, остеопорозу і деяких типів раку. Це 
деякі можливі механізми для моніторингу зв’язку 
між впливом Cd внутрішньоутробно або в ранньо-
му віці і сприйнятливістю до хронічних захворю-
вань в зрілому віці [34]. Дієтичні фактори, такі як 
надмірне споживання жирів, сприяють формуван-
ню метаболічних патологій у дорослих, включаючи 
діабет 2 типу, неалкогольну жирову хворобу печін-
ки і ССЗ, при цьому важливо відзначити, що вплив, 
що відбувається в ранньому віці (в утробі матері 
і в ранньому дитинстві), може давати ризик ожи-
ріння і метаболічного синдрому протягом усього 
життя [35]. Розглядалася роль впливу Cd в прена-
тальному періоді і в ранньому віці як потенційного 
«другого удару», що впливає на сприйнятливість 
до хронічних метаболічних захворювань в зрілому 
віці, пов’язаними з надмірним споживанням жирів. 
Використовували мишачу модель впливу екологіч-
но значущих доз Cd внутрішньоутробно в поєднан-
ні з дієтою з високим вмістом жирів (ВВЖ) після 
народження, при цьому досліджували комбіновані 
ефекти на ремоделювання серця мишей обох ста-
тей. Отримані дані свідчили про те, що Cd взаємо-
діє з ВВЖ, змінюючи гомеостаз основних металів 
в печінці та нирках. Це явище, яке може робити 
внесок в основний механізм, відповідальний за 
розвиток пов’язаних з ожирінням патологій у ба-
гатьох органах [36]. Пренатальний вплив Cd був 
негативно пов’язаний з показниками абдоміналь-
ного і периферичного ожиріння у дівчаток, але не у 
хлопчиків. Ці результати підкреслюють вплив статі 
при внутрішньоутробному впливі Cd на ожиріння в 
підлітковому віці [37]. Cd класифікований як потен-
ційний нейротоксикант розвитку через його здат-
ність долати не тільки плацентарний, але й гема-
тоенцефалічний бар’єр, тому Cd досягає мозку на 
ранніх стадіях розвитку плода [38], безпосередньо 
впливає на розвиток центральної нервової систе-
ми (ЦНС) і пов’язаний з поведінковою і когнітив-
ною дисфункцією, включаючи погану навчальну 
пам’ять у дітей в ранньому віці [39]. Результати 
повномасштабного IQ, вербального розуміння і 
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перцептивного мислення показують негативний 
зв’язок з впливом Cd у хлопчиків [40]. У багатьох 
дослідженнях «випадок-контроль» була виявле-
на розумова відсталість і труднощі з навчанням 
або дислексія у дітей, які зазнали впливу високих 
концентрацій Cd. Між рівнями Cd в сечі матері на 
ранніх термінах вагітності і вербальними або по-
вномасштабними показниками IQ в обох статей 
спостерігався зворотній статистично значущий 
взаємозв’язок. Ці асоціації сильніше виражені у 
дівчаток, ніж у хлопчиків. [41]. Проводяться до-
слідження, в яких підкреслюються статевозалежні 
ефекти пренатального впливу Cd. Так, виявлено 
негативний зв’язок між більш низькою масою тіла у 
новонароджених жіночої статі і рівнями Cd в крові 
матері (середнє значення: 0,25 мкг / л), вдвічі мен-
шими, ніж в раніше опублікованих дослідженнях, в 
яких корелює Cd з несприятливими для статі фак-
торами [42]. Все більше даних вказує на зворотний 
зв’язок між впливом Cd і розміром плода при на-
родженні, потенційно найбільшого серед новона-
роджених жіночої статі. У ряді епідеміологічних до-
сліджень спостерігалися когорти дітей, які зазнали 
впливу Сd внутрішньоутробно, після народження, 
і до настання статевої зрілості (до 10 років). Не-
сприятливий вплив Cd на зріст і вагу плоду збе-
рігався принаймні, до 5-річного віку і було більш 
очевидним серед дітей жіночої статі.

Як свідчать викладені вище факти, пренаталь-
ний вплив Cd є фактором порушення розвитку ди-
тини, проте, наслідки для довгострокового здоров’я 
залишаються ще не досить вивченими. Що лежить 
в основі біологічних механізмів токсичності Cd зали-
шаються частково невирішеними. Епігенетичні по-
рушення через ранній вплив Cd привертають увагу 
як найбільш реальний спосіб дії токсиканту, оскіль-
ки епігенетичні сигнатури реагують на стимули на-
вколишнього середовища і плід зазнає радикаль-
ної епігеномної перебудови під час ембріогенезу. 
Епігенетика передбачає хімічні модифікації ДНК і 
гістонів, які змінюють хроматин без зміни послідов-
ності нуклеотидів ДНК. Дослідження надають дока-
зи того, що Cd змінює епігенетичні сигнатури в ДНК 
плаценти і новонароджених, показані помітні ста-
теві відмінності в змінах метилування ДНК. Зв’язок 
між раннім впливом Cd і метилуванням ДНК може 
відображати інтерференцію з метилтрансфера-
зою ДНК de novo. Недавні дослідження показують, 
що Cd викликає різні епігенетичні зміни в клітинах 
ссавців як in vivo, так і in vitro, викликаючи ризик 
розвитку різних типів раку. Можливий молекуляр-
ний аспект пренатального дії Cd пов’язаний з втру-
чанням в епігенетичні механізм. 

Таким чином, несприятливі наслідки прена-
тального впливу Cd для розвитку плода і подаль-
шого здоров’я дітей в зрілому віці виявили цілий 
ряд ще не вирішених проблем [29]. Так, очевидно, 
що плацента діє як значний бар’єр для Cd під час 

внутрішньоутробного розвитку, однак, існує цілий 
ряд ефектів, пов’язаних з несприятливими наслід-
ками пологів, вплив яких на розвиток захворювань 
в більш пізньому віці вивчено недостатньо і багато 
в чому залишається не ясним, при цьому епідеміо-
логічні дослідження практично відсутні. Нещодав-
но відкрита здатність Cd змінювати патерни ме-
тилювання ДНК і порушувати гомеостаз основних 
металів в плаценті і тканинах плода. Це надало 
нову можливість дослідження ефектів впливу Cd 
під час внутрішньоутробного розвитку і пов’язану 
з цим підвищену сприйнятливість до захворювань 
у дорослому віці. Експериментальні моделі тіль-
ки почали усувати цей великий пробіл у знаннях і 
надавати нове розуміння механізму, за допомогою 
якого пренатальний вплив Cd може збільшува-
ти ризик несприятливих ускладнень для здоров’я 
в більш пізньому віці, стать при цьому необхідно 
розглядати як фактор ризику, оскільки Cd викликає 
специфічні для статі результати, які маскуються в 
змішаних по статі дослідженнях. Крім того, зали-
шається незрозумілим, чи може підвищений ри-
зик розвитку захворювання, яке спостерігається 
у потомства першого покоління, шо пренатально 
піддавалося впливу низьких доз Cd, передавати-
ся з покоління в покоління. Для вирішення цього 
важливого питання необхідно провести системні 
дослідження епігенетичних модифікацій при зміні 
поколінь. Слід також розглянути питання про те, як 
внутрішньоутробний вплив Cd в поєднанні з інши-
ми металами впливає на виникнення і прогресу-
вання захворювання, оскільки Cd міститься в на-
вколишньому середовищі в поєднанні з багатьма 
іншими металами, такими як цинк, свинець, мідь.

Заключення. Плацента є важливою ткани-
ною-мішенню для токсичних ефектів Cd на плід. 
Рівень Cd в сироватці крові матері під час вагіт-
ності пов’язаний з ризиком передчасних пологів та 
змінами антропометричних даних немовлят. Хро-
нічні низькі рівні Cd можуть приводити до довго-
строкових згубних наслідків для імунної, нервової 
та інших систем органів потомства. Cd має вплив 
на функції мітохондрій, клітинну активність і геном-
ну нестабільність за допомогою складних і багато-
факторних механізмів. По багатьом параметрам 
дії Cd на дитячий організм є відмінності за стате-
вою ознакою.

Перспективи подальших досліджень. Ба-
гатопланове вивчення зв’язку між впливом Cd в 
ранньому віці і підвищеним ризиком захворювань 
дорослих. Більш детального дослідження потребу-
ють статевозалежні ефекти пренатального впливу 
Cd на потомство разом з іншими хімічними еле-
ментами. Плацента вимагає подальшої уваги в 
дослідженнях на людях по пренатальній дії Cd, з 
огляду на його численні біологічні ефекти під час 
внутрішньоутробного розвитку.
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УДК 613.95:614.7:546.48:612.014.46(048.8)
ВЛИЯНИЕ КАДМИЯ НА ЗДОРОВЬЕ ДЕТЕЙ В ПРЕНАТАЛЬНЫЙ 
И ПОСТНАТАЛЬНЫЙ ПЕРИОДЫ РАЗВИТИЯ
Островская С. С., Мясоед Ю. П., Ковтуненко Р. В., Мякушко В. А., 
Черненко Г. П., Письменецкая И. Ю., Баклунов В. В.
Резюме. Цель – проанализировать на основе данных литературы последствия воздействия кад-

мия (Cd) на развитие детей в эмбринальном и раннем постэмбриональном периодах, которые остаются 
ещё не достаточно изученными. 

Результаты. В исследованиях показано, що плацента является важной мишенью для токсических 
эффектов Cd во время беременности. Высокий уровень Cd в плаценте и пуповинной крови может быть 
фактором риска для последующего ухудшения состояния у младенцев, и влиять на рост ребенка в бо-
лее позднем возрасте. Уровень Cd в сыворотке крови матери во время беременности связан с риском 
преждевременных родов. Есть свидетельства связи между воздействием Cd и неблагоприятными исхо-
дами родов, а также нарушения антропометрических показателей, которые отличаются у детей разного 
пола. Cd действует как иммунотоксический агент с самого раннего возраста. Даже очень низкие уровни 
воздействия Cd во время беременности могут привести к долгосрочным пагубным последствиям для 
иммунной системы потомства и эти эффекты также зависят от пола. Разрабатываются модели для 
изучения влияния воздействия Cd в раннем возрасте на развитие болезней в более позднем возрасте. 
На мышиной модели показано, что воздействие токсиканта на организм приводит к увеличению массы 
сердца при рождении и программирует риск гипертонии во взрослом возрасте. Хроническое пренаталь-
ное воздействие Cd связано с более поздним развитием IQ у детей, при этом Cd при пассивном курении 
создает повышенный риск задержки когнитивного развития у детей. Ранняя смертность от различных 
заболеваний коррелировала с внутриутробным или ранним постнатальним воздействием металла. 

Заключение. Показано влияние Cd на функции митохондрий, клеточную активность и геномную 
нестабильность посредством сложных и многофакторных механизмов. Исследования показывают 
доказательства того, что Cd изменяет эпигенетические сигнатуры в ДНК плаценты и новорожденных. 
Выявлены заметные половые различия в изменениях метилирования ДНК, связанных с Cd. Неблаго
приятные последствия пренатального воздействия Cd для развития плода и последующего здоровья 
детей выявили целый ряд ещё не решенных проблем, пол при этом необходимо рассматривать как 
фактор риска, поскольку этот токсикант вызывает специфические для пола результаты, которые маски-
руются в смешанных по полу исследованиях.

Ключевые слова: кадмий, токсическое действие, плацента, дети, пренатальный и постнатальный 
периоды развития.

UDC 613.95:614.7:546.48:612.014.46(048.8)
Effect of Cadmium on Children’s Health in Prenatal 
and Postnatal Periods of Development
Ostrovska S. S., Myasoid Yu. P., Kovtunenko R. V., Myakushko V. A.,
Chernenko G. P., Pismenetska I. Y., Baklunov V. V.
Abstract. The purpose of the study was to analyze on the basis of foreign literature the effects of the 

toxic action of cadmium on the process of embryonic and postnatal development of the child, which remain 
insufficiently studied.

The consequences of cadmium effect on children remain insufficiently studied, although cadmium is a 
documented developmental toxicant. The studies show that the placenta is an important target tissue for cad-
mium toxic effects during pregnancy. The result of the accumulation of cadmium in the placenta is as follows: 
a decrease in the utero-placental circulation, changes in the integrity of cells of trophoblast and cell migration, 
a decrease in the synthesis and metabolism of placental hormones, disorder of the placental epigenetic reg-
ulation of cell growth, as well as immune and inflammatory signal transmission. The high level of cadmium in 
the placenta and umbilical cord blood can be a risk factor for deterioration of infants’ state and impact on the  
development of a child in the future. So far, only some aspects of the toxicokinetics of the placental cadmium 
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and its adverse effect on intrauterine growth and development are known. The level of cadmium in the moth-
er’s serum during pregnancy is associated with the risk of premature birth. There are increasing evidence on 
connection between the effect of cadmium and unfavorable consequences of childbirth, as well as disorders 
of anthropometric indicators that differ in children of different gender. In the fetus of the female gender body 
weight at birth tends to decrease, the chest circumference had a tendency to decrease and these indicators 
corresponded to an increase in the level of cadmium in the mother’s blood. Cadmium acts as an immuno-
toxic agent from the very early age, even very low levels of cadmium exposure during pregnancy can lead to 
long-term detrimental consequences for the immune system of offspring and these effects, as well as others 
depend on the gender. Models to study the effect of cadmium at an early age on the development of diseases 
in more mature age are developed. The models in mice show that the effect of cadmium on the body leads to 
an increase in heart mass at birth and programs hypertension development in females in adulthood. Poison-
ing, which occurs at an early age (in utero and in early childhood), may have a strong influence on the risk of 
obesity and metabolic syndrome throughout life. The chronic prenatal effect of cadmium is associated with the 
late development of IQ in children, while prenatal influence of passive smoking has an increased risk of delay-
ing cognitive development of infants aged 6 months. Early mortality from various diseases, including cancer, 
cardiovascular, respiratory, renal and neurological problems, correlated with intrauterine or early post-natal 
impact of metal. 

Conclusion. Cadmium is classified as a potential neurotoxicant, it reaches the brain in the early stages 
of the development of the fetus and is associated with behavioral and cognitive dysfunction, including bad 
learning memory in children of early and late childhood. The adverse consequences of the prenatal effect of 
cadmium for the development of the fetus and subsequent health of children have discovered a number of 
non-solved problems, the gender should be considered as a risk factor, since cadmium causes specific results 
that are veiled in mixed on gender investigations.
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