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Келемиш чычкандарга ооз аркылуу тез арада берилген диклосуламанын
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Керектөөчүлөрдүн укуктарын коргоо жана адамдын жыргалчылыгын көзөмөлдөө боюнча федералдык кызма-
тынын  Ф. Ф. Эрисман  атындагы Федералдык бюджеттик илимий мекемеси, Мытищи, Россия Федерациясы

Корутунду. Киришүү. Гербициддер илимий адабияттарда сүрөттөлгөн касиеттеринен улам айыл чарбасында
кеңири популярдуулукка ээ болуп, бүгүнкү күндө алар дүйнөлүк пестициддер рыногунун олуттуу үлүшүн бекем
кармап турушат [14].  Албетте, заманбап гербициддерге өзгөчө көңүл бурулат. Циклооксигеназага жана лейкот-
риендерге таасири аркылуу арахидон кислотасынын синтезине кийлигишүүчү кээ бир касиеттерге ээ пестицид-
дердин өкүлдөрү катары гербициддердин коопсуздугуна өзгөчө көңүл бурулат [5]. Мындай таасир ксимедондун
аракет механизминин бир бөлүгүн элестетет жана адабиятта айтылгандай, лимфоциттердин [8], нейтрофилдердин
[7] активдешине алып келиши мүмкүн жана натыйжада нейродегенеративдик оорулардын пайда болушуна алып
келиши мүмкүн [9,10], анткени арахидон кислотасы мээдеги эң көп болгон май кислоталарынын бири.
Изилдөө максаты - Келемиштерде курч оралдык токсикологияны изилдөөдө фенилпирролдун туундусунун
мүнөздөмөсү. Максатка жетүү үчүн, курч оозеки уулуулугун (LD50) параметрлерин аныктоо зарыл болгон.
Материалдар жана ыкмалар. Эркек ак келемиштер курч экспериментте тест системасы катары кызмат кылган.
Келемиштерге жасалган курч экспериментте диклосуламдын төмөнкү дозасы (дене салмагына карата) сыналган
- 5000 мг/кг.
Натыйжалар. Курч экспериментте диклосуламдын LD50 5000 мг/кг ашык экени аныкталган. Бул доза эркин жол
берилет жана мурунку изилдөөлөр менен шайкеш келет. Мында малдын елуму байкоо жургузуунун буткул мезги-
линде белгиленген эмес.
Жыйынтыгы. Изилдөөлөрдүн негизинде жана «Кооптуулугу боюнча пестициддердин гигиеналык классифика-
циясына» ылайык, диклосуламдын активдүү заты курч пероралдык ууландыргычтыктын критерийи боюнча кор-
кунучу аз кошулмаларга (коркунучтун 4-классы): LD50 үчүн кирери аныкталган. эркек келемиштер, оозеки, дене
салмагынын 5000 мг/кг ашык [1].
Негизги сөздөр:пестициддер,сульфоанилиддер,диклосулам,курч пероралдык ууландыргычтык,LD50,гербициддер.
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Резюме. Введение. Гербициды снискали широкую популярность в сельском хозяйстве благодаря своим свойствам,
описанным в научной литературе, и на сегодняшний день они прочно удерживают существенную долю мирового
рынка пестицидов [14]. Безусловно, современным гербицидам уделяется самое пристальное внимание. Особое
внимание уделяется вопросам безопасности гербицидов [5] как представителям пестицидов, обладающих неко-
торыми свойствами вмешательства в синтез арахидоновой кислоты посредством влияния на циклооксигеназу и
лейкотриены. Такое влияние напоминает часть механизма действия ксимедона, и, как описано в литературе, может
привести к активации лимфоцитов [8], нейтрофилов [7], и, в итоге, привести к возникновению нейродегенера-
тивных заболеваний [9, 10], поскольку арахидоновая кислота является одной из самых распространенных жирных
кислот мозга.
Цель исследования - Характеристика диклосулама в остром пероральном санитарно-токсикологическом иссле-
довании на крысах. Для достижения цели необходимо было определить параметры острой пероральной токсич-
ности (LD50).
Материалы и методы. Тест-системой в остром эксперименте служили белые крысы-самцы. В остром экспери-
менте на крысах была испытана следующая доза (в пересчете на массу тела) диклосулама – 5000 мг/кг.
Результаты. В остром эксперименте было установлено, что ЛД50 диклосулама составила более 5000 мг/кг. Дан-
ная доза является свободно переносимой и согласуется с предыдущими исследованиями. Гибель животных при
этом на всем сроке наблюдения не отмечали.
Выводы. На основании проведенных исследований и в соответствии с «Гигиенической классификацией пести-
цидов по степени опасности», установлено, что действующее вещество диклосулам по критерию острой перо-
ральной токсичности относится к мало опасным соединениям (4 класс опасности): ЛД50 для крыс-самцов,
перорально, составляет более 5000 мг/кг массы тела [1].
Ключевые слова: пестициды, сульфоанилиды, диклосулам, острая пероральная токсичность, LD50, гербициды.
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Abstract. Introduction. Herbicides have gained wide popularity in agriculture due to their properties described in the
scientific literature, and today they firmly hold a significant share of the global pesticide market. Of course, modern her-
bicides are given the closest attention. Particular attention is paid to the safety of herbicides as representatives of pesticides
that have some properties of interference in the synthesis of arachidonic acid through the effect on cyclooxygenase and
leukotrienes. Such an effect resembles part of the mechanism of action of xymedon, and, as described in the literature,
can lead to the activation of lymphocytes, neutrophils, and, as a result, lead to the occurrence of neurodegenerative dis-
eases, since arachidonic acid is one of the most abundant fatty acids in the brain.
The purpose -Characterization of diclosulam in an acute oral toxicology study in rats. To achieve the goal, it was necessary
to determine the parameters of acute oral toxicity (LD50).
Materials and methods. Male white rats served as the test system in the acute experiment. In an acute experiment on rats,
the following dose (in terms of body weight) of diclosulam was tested - 5000 mg/kg.
Results. In an acute experiment, it was found that the LD50 of diclosulam was more than 5000 mg/kg. This dose is freely
tolerated and is consistent with previous studies. In this case, the death of animals was not noted during the entire period
of observation.
Conclusions. Based on the studies and in accordance with the «Hygienic Classification of Pesticides by Hazard», it was
found that the active substance diclosulam, according to the criterion of acute oral toxicity, belongs to low-hazard com-
pounds (hazard class 4): LD50 for male rats, orally, is more than 5000 mg/kg body weight.
Key words: pesticides, phenylpyrrole derivative, acute oral toxicity, LD50, fungicides.
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Введение

Изучение влияния гербицидов на здоровье чело
века и окружающей среды является неотъемлемой

стратегией превентивной токсикологии пестицидов,
получившей особое внимание общественнос ти при
строительстве объектов первой Универсиады в Рос-
сийской Федерации [3].



В данной работе изучаемым продуктом являлся
дженерик, который технически, по содержанию вхо-
дящих в него примесей, не был эквивален тен про-
дукту фирмы-оригинатора. Поэтому целью данного
исследования явилась характеристика диклосулама
в остром пероральном санитарно-токсикологиче-
ском исследовании на крысах. Для достиже ния цели
необходимо было определить параметры острой пе-
роральной токсичности (LD50).

Материалы и методы

В качестве тест-системы были использованы жи
вотные – белые аутбрендные крысы-самцы (филиал
питомника «Андреевка» ФГБУН НЦБМТ ФМБА
России). Животные после прибытия из питомника
находились в помещении карантина вивария в тече-
ние 14 суток. После карантина животные в течение
5 суток были акклиматизированы к условиям содер-
жания вивария.

Животных после прибытия из питомника содер
жали в соответствии с ГОСТ 33216-2014 [2]. Аккли-
матизация животных проходила в стандартных усло-
виях вивария (температура 20-22°С, влажность
40-60%) с 12-часовым искусственным циклом «де
нь/ночь» (600/1800) при неограниченном доступе к
воде и пище, что применяется в большинстве совре-
менных научных исследованиях [6].

Все эксперименты проводили в промежутке вре
мени с 10 ч до 14 ч. Все манипуляции с животными
проводили в соответствии с международными руко-
водствами [13,15] и положениями протокола, утвер-
жденного комитетом по биоэтике Института гиги
ены, токсикологии пестицидов и химической без-
опасности ФНЦГ им. Эрисмана Роспотребнадзора.

Все животные, согласно принятой методике, бы
ли промаркированы с помощью нетоксичного кра-
сителя, нанесенного на разные части тела животного
(ID-метка).

В остром эксперименте использовали крыс-сам-
цов (n=12) с массой тела 220-240 г на начало экспе-
римента. В подопытной группе была испытана доза
диклосулама 5000 мг/кг массы тела.

Предварительно голодавшим не менее 2-х часов
крысам внутрижелудочно, с помощью металличе-
ского зонда, вводили исследуемое соединение в
40%-ом растворе рафинированного растительного
масла (без добавления Твин-80) в течение первых
суток однократно.

Крысам контрольной группы вводили в корм ра
стительное масло в объеме, эквивалентному полу-
чаемому подопытным крысам, но без добавления ис-
следуемого соединения.

Проводили наблюдение за поведением, об щим
состоянием подопытных животных, а также фикси-
ровали сроки гибели животных в течение 14 суток

после однократного воздействия исследуемого со-
единения.

Для рандомизации и выравнивания групп жи-
вотных в настоящем исследовании были приручены,
а затем оценены с помощью анализа поведения
крысы в тесте «Открытое поле» (Columbus Instru-
ments, США) и «Норковом тесте» (Columbus Instru-
ments, США), снабженных автоматическими анали
заторами (Opto-Varimex-5 Auto-Track, США). В от-
крытом поле оценивали такие параметры, как
общую активность (вертикальная и горизонтальная
в совокупности), длину пройденного пути (см) и
время без движения (с). В норковом тесте оценивали
норковый рефлекс и ориентировочную реакцию. 

Методы оценки и интерпретации, использован-
ные в исследовании поведения, подробно описаны
ранее в литературе [11].

С помощью СПП определяли способность цент
ральной нервной системы суммировать подпорого-
вые импульсы. Величину СПП, отражающую ве-
личину порога возбудимости, определяли по факту
отдергивания задней лапы крысы от подведенного
электрода при равномерном увеличении подавае-
мого электрического импульса (напряжения). За
норму коэффициента вариации указанного показа-
теля была принята величина 28-30% [12].

По окончании эксперимента была проведена эв
таназия выживших животных в СО2-боксе с после-
дующим макроскопическим исследованием внут-
ренних органов.

Полученные количественные данные обрабаты
вали статистически с помощью F-теста для оценки
однородности выборки. При оценке различий между
группами использовали параметрический t-крите-
рий Стьюдента с учетом поправки Бонферрони или
непараметрический U-критерий Манна-Уитни. Для
анализа статистики использовали Excel (Microsoft
Corporation, 2019, США).

Количественные параметры в работе представ-
лены в виде среднего значения (М) и статистической
ошибки среднего арифметического (m). Критиче-
ским уровнем значимости при проверке статистиче-
ских гипотез был принят р ≤ 0,05 [4].

Результаты исследования и их обсуждение

В остром эксперименте при однократномперо-
ральном введении исследуемого соединения в дозе
5000 мг/кг массы тела и более, у крыс отмечали сни-
женную двигательную активность, уменьшение по-
требления корма, затрудненное дыхание. Гибель
животных при этом на всем сроке наблюдения не от-
мечали.  Обозначенные выше симптомы характерны
для веществ, обладающих нейротоксическим эффек-
том. Однако, в данном исследовании не проводились
исследования уровней моноаминооксидаз, моноами 
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нов и нейромедиаторов, чтобы изучить патогенез
симптомов.

В остром эксперименте было установлено, что
ЛД50 диклосулама составила более 5000 мг/кг. Дан-
ная доза является свободно переносимой и согласу-
ется с предыдущими исследованиями. Более высо
кие дозы не тестировались и являются перспективой
для дальнейших исследований.

Выводы

На основании проведенных исследований и в со
ответствии с «Гигиенической классификацией пе-
стицидов по степени опасности», установлено, что
действующее вещество диклосулам по критерию
острой пероральной токсичности относится к мало
опасным соединениям (4 класс опасности): ЛД50 для
крыс-самцов, перорально, составляет более 5000
мг/кг массы тела [1].

Жазуучулар ар кандай кызыкчылыктардын чыр жок-
тугун жарыялайт.
Авторы заявляют об отсутствии конфликтов интересов.
The authors declare no conflicts of interest.
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