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1. ОБЩАЯ ХАРАКТЕРИСТИКА  РАБОТЫ 

.  Актуальность  темы.  Одним  из  важнейших  фа1сгоров  повышения 
урожайности  различных  культур  является  сбалансированная  химизация 
сельского  хозяйства  с  широким  использованием  минеральных  удобрений, 
химических средств защиты растений  от вредителей, болезней  и сорняков, 
Применение пестицидов имеет большое  значение  при  переходе  на  индуст
риальную технслогию  возделывания  К5'льт>'рных растений.  Быстрыми тем
пами увеличивается  производство  и  применение  гербицидов, дл>1 которых 
пока нет альтернативы в борьбе с сорной растительностью, так гак все дру
гие способы более энергоемки и, следовательно, дороже. 

Наряду  с  тем,  что  интенсивное  применение  пестицидов  высоко 
эффективно,  оно  может  приводить  и  к  отрицательным  последствиям 
(В.Ф.Ладоннн,  М.И.Лунев,  1984  г.).  Принятые  .меры  по  регламентации 
применения,  хранения  и  транспортировки  пестицидов  не  исключают  воз
можности накопления  ILX остатков в объектах окружающей среды и продук
тах  питания  растительного  происхождения.  Многие  ядохимикаты  в  силу 
своей устойчивости и миграции по пнщевьв{ цепям способны  накапливать
ся и в  организме животных,  чго  приводагг  к отрицательному  воздействию 
их на здоровье животньк  и качество  продутсгов животного  происхождения. 
Исключительно  большую  опасность  преаставллет  накопление  ксенобиоти
ков  в  организме  беременных  животных,  так  как  это  \южет  привести  не 
только к сгщжению жизнеспособности,  но  и к  генетическим  измененшгм у 
потомства. 

Токсиюлогическая  характеристика  .vapMoim представлена  в основ
ном справочными данными и краткими сведениями,  приведенными  в инст
рукциях по применению.  Между тем  объемы  производстве)  и  потребления 
гербицида  с  каждым  годом  увеличиваются,  что  явилось  основанием  для 
выбора темы исследования. 

Цель п задачи  псследовапнй.  Цель работы   дать токсикологиче
cî TO  оцен1у  и  экспериментально  обосновать  потенциальную  опасность 
отдаленных эффектов действия хармони  гербицида нового по1да.тения. Для 
достижения  поставленной  цели  были  определены  следующие  задачи:  изу
чить  клинические  и патоморфологические  изменения  в организме  лабора
торных  животных  и  птиц  при  интоксикации  .хармони;  выяв1ггь  характер 
морфобиохимических  изменении  в  крови  при  остром  и  хроническом  от
равлении  гербшзддом; установить  влияние  .хармони  на  воспроизводитель
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iQTso функцию  и качество  потомстш! при  экспериментальной  интоксикацш 
беременных  и  лакгирующих  самок:  изучить  токсикокинетические  особен 
ности хармони, его цитотоксические и мутагенные эф1|)е1сгы, а так же испы 
тать терапевтическую эффективность янтарной  кислоты при остром токси 
козе. 

Научная новизна. В результате экспериментальных  исследованн! 
установлены клинические и патоморфологические признаки острого и хро 
ннческого отравления животных  и птиц, обнаружено, что хармони вызьгеа 
ег  CTOjhQTO гипогликемию  и  наруии1нэт  кальцийфосфорный  обмен.  Впер 
вые  изучена динамика  остаточных  количеств  гербицида  в организме  цып 
ляг, установлены энтеропеченочная  циркуляция и депонирование  пестици 
да  в  перьевом покрове, а TaioKC проникновение  хармони  через  плацентар 
ный барьер и накопление его в тканях гшода. Экспериментально  обоснова 
но негативное  влияние  пестицида  на  воспроизводительную  функцию  жи 
вотных и качество потомства, установлено  его эмбриотоксическое и терато 
генное  действие.  В  опытах  на  к>'льт>'ре  клеток  тестш^'л  эмбриона  бык 
(ТЭБ)  и соматических  клетках  костного  \шзга  крыс  обнаружены.мутаген 
ные эффекты  хармони.  Экспериментально  подтвериадено. что  содер5кани 
препарата в растениях в следовых  количествах  приводит к накоплению ег 
в  органах  и ткайях животных.  Впервые  испытана  терапевтическая  эффек 
тивносгь  янтарной кислоты  при остром  отравлении  хармони,  показано  е 
положительное  влияние  на  эригропоэз  и  углеводный  обмен  в  организм 
лабораторных  животных.  Методом  биотестирования  установлено,  что ее 
держание  в  почве  хармони  в  концентрации  не  превышающей  150  мкг/к 
оказьюает стимулирующее  влияние  на  рост  корней 1^курузы, а  с увеличе 
нием концентрации пестицида наблюдается угнетающий эффект. 

Практическая  ценность.  Разработаны  методические  указани 
«Дифференциальная диагностика  отравлений  животных  фанстаром  и хар 
мони и контроль за содержанием  их остатков в объектах  окружающей срс 
ды», одобренные секцией животноводства  НТС Главного управления сел1 
сюго  хозяйства  и  продовольствия  Администрации  Омской  област 
(1998 г.). Издан  информационный  листок  «Способ  коррекции  гематолоп^ 
ческих показателей и уровня глюкозы в крови животных при острой инго» 
сикации  хармони»  (1998  г.).  Экспериментально  обоснована  терапевгич« 
екая эффективность  янтарной  кислоты  при  острол«  отравлении  животны 
гербицидом. 



Апробация  работы.  Материалы  диссертации  доложены  на  науч
ных  конференциях  преподавателей  и  аспирантов  института  ветеринарной 
медицины  ОмГАУ  (Омск,  1996,  1997,  1998).  Ме>кдународной  Hâ fHHO
пракгичесЕОЙ  конференции  «Аграрная  науга  на  рубеже  веков»  (А1смола, 
1997), Всероссийской  научнометодической  конференции  по диагностике  и 
терапии болезней сельскохозяйственных  лашотны.ч" «Проблемы  нарушения 
обмена  веществ  и  незаразных  болезней  молодняк!  сельскохЬзяйственных 
животных»  (Казань,  1997),  3ей  Всероссийско!!  кон(1)еренции  по  анализу 
объектов  окружающей  среды  «Экоаналнтнк;!  98»  с  международным  уча
стием (Краснодар,  1998). 

На защиту  выносятсп: 
•  клин1ПХ)биохим1«еские  и  патомор(1)ологические  призна1Ш  ост

рой и хронической интоксикации животных  и птиц хармони; 
•  экспериментальные  данные  о  терапевти^геской  эффективности 

янтарной кислоты при пестицидном токсикозе; 
•  результаты изучения отдаленных последствий действия .чармони; 

•  оценка  токсичности  пестищеда  на  к\'льт>'ре  ICICTOK тести1{ул  эм
бриона быка (ТЭБ); 

•  рез>'льтаты биотестирования почвы при использовании .чармони. 
Публикация  результатов  исслсдойаипя.  По  материалам  диссер

ташт  опубликовано  5 печатнььч  работ,  в  которы.ч  отражены  основные  ре
зультаты экспериментальных  исследований. 

Объем  II cxpyicTvpa  диссертации.  Диссертация  изложена  на  178 
страницах  машинописного  текста  и  вюпочает  следующие  разделы:  введе
ние, обзор литерат^'ры, собственные исследования, обс^окдения  полученных 
результатов,  выводы,  прагацческие  рекоме[{дации  и  приложение.  Работа 
иллюстрирована  9  таблицами,  54  рио,'нками  и  фотогра(1)иями.Список  ис
пользованной  литературы  включает  149 работ,  в том  числе  92  отечествен
ных и 57 зарубежных авторов 

2. СОБСТВЕННЫЕ ИССЛЕДОВАНИЯ 

2.1. Материал  и  методы  исслслопаипя.  Тема диссертации  имеет 
номер  государственной  регистрации  ()1.9.70()()320().  Рабога  выполнена  в 
19951998  гг.  в  лаборатории  кафедры  |1)армакологии  и токсикологии  ин
ститута  ветеринарной  медицины  Омского аграрного  университета,  в лабо
ратории культур ткани,  питательных сред н клеточной биотехнологии Все
российского  научноисследовательского  института  экспериментальной  ве



теринарии  (г.Москва)  при )̂ 1астии  кандидата  биологически.ч  наук,  старше
го научного сотрудника  Гальнбек Т.В. 

Исследования  проведены  на  450  беспороднь1х  крысах.  80  цыпля
тах породы белый леггорн,  120 белых мышах. 

Ку\гулятивные  свойства  хармони  определ^1ли  по  Ю.С.Кагану  и 
В.В.Станкевичу  (1964).  Препарат  вводили  крысам  ежедневно  орально  в 
дозе  1/5  ЛД50 в течение 60 с^ток.  Острые опыты были  проведены  на  кры
сах и цыплжгах. Гербицид испьггывали  в дозах  500.  1000 и 3000 мг/кг, ис
следования крови проводили через сут1Ш и три  недели с момента  интокси
кации.  Хронические  опыты  были  проведены  на  крысах,  цыплятах  и  мы
шах, испытывали дозы 0,7 и 0,07  мг/кг. а так же корма, обработанные гер
бицидом.  Длительность  отдельных  cepnii  экспериментов  составляла  от 
трех  недель  до  двух  месяцев.  Опыты  по  изучению  отдаленных  эффектов 
действия хармони продолжались в течение трех лет. 

Морфологические  и  6H0XHNm4eciaic  исследования  крови  и  сыво
ротки проводили до  начала  опытов,  через  сутки  и три  недели  после одно
кратного  введения  препарата  в  токсических  дозах  и  многократно  через 
равные  промежутки  времени  при  из>'чении  хронической  интоксикации, 
вызьшаемой хармони. 

Количество гемоглойина,  эритроцитов  и лейкоцитов  устанавлива
ли  общепршштыми  методами.  Общий  белок  опреде.тали  с  помощью  pe(j)
рактометра  «РЛ2».  Для  определения  глюкозы  использовали  цветную  ре
акцию с ортотол}'идином.  Дополнительно  в сыворотке  крови  птиц опредст 
ляли содержание кальция и фосфора  по методикам,  описанным  в справоч
ном издании В.Я.Ангонова  (1991). 

Исследован1ш  на  культуре  клеток  ТЭБ  проводили  по  методике, 
описанной  Дьяконовым  Л,П. с соавт.  (1998). Цнтологичес1сие  и хромосом
ные  препараты  готовили  в  первом  и четвертом  пассажах  на  третьи  сутки 
культивирования клеток, фотографировали  на аппарате «Oxyofot»  (Opton). 

Динамиьд' накопления  и  распределения  хармони  в  органах  и тка
нях  изучали  с  помощью  модифицированного  нами  метода  тонкослойной 
хроматографии. Для контроля за величиной общей фитотоксичности  почвы 
использовали  биометод,  описанный  в рекомендациях  Прониной Н.Б.  и др. 
(1990). 

Влияние  хармони  на  воспроизводительную  функцию  и  качество 
потомства изучали  18 сериях опытов на трех  поколениях  при  ведении  гер
бицида беременным  и лаетируюшим  самка.м  в разных  дозах  и  различные 
периоды беременности. 



Гистологические  препараты  были  изготовлены  по  общепринятым 
методикам  на  кафедре  патологической  анатомии  с  помощью  доцента  Ге
рунова В.И. 

Рентгеновские  снимки  сделаны  при  содействии  к.  в.  н.  Авдеевой 
Т.А. и доцента Федорова А.Н. 

2.2, Клиническая  картина  и патоморфологические  изменения 
при  интоксикации  хармони.  Клинические  признаки  отравления  живот
ных  хармони  малоинформативны.  В  основном  токсикоз  характеризуется 
депрессией  в  первые  часы  после  острого  отравления.  Иногда  возникает 
гемоглобинурия.  Хроническая  интоксикация  сопровождается  снижением 
массы тела. В ряде случаев образуются  камни в почках и мочевом  пузьфе. 
У  птиц острая  и хроническая  интоксикация  характеризуется  депрессией  и 
прогрессирующей  слабостью  конечностей,  что  может  быть  обусловлено 
нарушением ферментативных систем в организме и вымыванием этих мак
роэлементов из тканевых депо. 

Для  установления  коэффициента  кумуляции  хармони  была  ис
пользована  доза  1/5  ЛДзо  (1000  мг/кг).  Клиническая  картина  у  крыс  не 
имела  специфических  признаков  отравления,  однако,  через  две  недели  у 
некоторых  животных  отмечали  подтекание  мочи, у  70% самцов  регистри
ровали  баланопоститы.  Динамика  массы  животных  свидетельствует  о  по
нижении этого  показателя.  К  восьмой  неделе  масса  тела опытных  живот
ных  составила  84,6% по  отношению  к  исходным  данным.  После  отмены 
препарата наблюдали дальнейшее понижение этого показателя. 

При  патологоанатомическом  вскрытии  у  животных  перенесших 
острую  интоксикацию  обнаружены  гемодинамические  и  дистрофические 
изменения в органах и тканях в виде белковожировой дистрофии печени и 
зернистой дистрофии почек, в легких  кровоизлияния, а также расширение 
сердца  и инфаркты  селезенки. При хронической  интоксикации  существен
ным изменениям подвергались печень и почки, у цыплят отмечали размяг
чение  трубчатых  костей.  Морфогистохимическими  исследованиями  уста
новленны  некробиотические  и  некротические  изменения  клеток  эпителия 
канальцев  почек, зернистая  и жировая  дистрофия  гепатоцитов,  иногда  от
мечали  развитие  воспалительных  процессов  в  виде  продуктивного  гломе
рулонефрита,  интерстициального  нефрита,  интерстициальной  пневмонии. 
У самок, перенесших острую  интоксикацию  хармони, наблюдали  послеро
довые осложнения. На вскрытии отмечали эндометриты, пиометры,  кисты 
яичников. У самцов регистрировали случаи баланопоститов. 

2.3.  Морфобиохимические  показатели  крови  и  терапевтиче

ская эффективность  янтарной  кислоты. Картину  крови изучали у лабо
раторных животных и цыплят в остром  и хроническом  опытах. Результаты 



гематологических  исследовании  у  крыс  при  остром  отравлении  хармони 
представлены в таблице 1. 

Таблица  1. 
Морфобнохпмичсскпе  пок'азателп  крови  крыс 

при острой  пнтоксшсации  хармони  (п=5) 

Показатели  До опыта 
После введения  препарата: 

Показатели  До опыта  через сутки и дотах, 
мг/к1' 

через 3 недели в 
дозах, мг/кг 

Показатели  До опыта 

1000  3000  1000  3000 
Гемоглобин, г/л 

М±т 
р 

130,0+0,5  1̂ 9.7+0,К 
<0,05 

147.3+3,7 
<0,05 

98,3±0,8 
<0,05 

97,0+1,2 
<0,05 

Эршроцнгы, X Ю'^л 

М±т 
р 

8,4±0,2  6.7+0,7 
<0,05 

5,8±0,2 
<0,05 

6.9+0,1 
>0,1 

6,9±0,2 
>0,1  

Лейкоциты, X  Ю'/л 

М±т 
р 

9,5+0,01  8.6±0,3 

>0,1 
8,2±0,2 
<0,05 

•  7,8+0,2 
<0,05 

7,б±0,5 
<0,05 

Глюкоза, ммоль/л 

М + т 
р 

0,4±5,3  0.03±0,9 
<0,001 

0.03±0,5 
<0,001 

0,26+3,2 
<0,05 

0,17+4,5 
<0,001 

Общий белок, г/л 

М±т 
р 

62.0+1,2  67.0±0,3 
>0,1 

50.0±0,4 
>0,1 

61,0+0,4 
>0,1 

73,0±0,5 
>0,1 

У  цыплят дополнительно  исследовали  сыворот!^,'  на  содержание 
кальция  и фосфора.  Через  30  суток  после  рстрои  интоксикации  отмечали 
достоверное увеличение этих показателей: фос(1)ора  в 2,4 раза, кальция  в 
1,9 раза по отношению к первоначальным данным. 

При хронической  интоксикации  у крыс  и цыплят установлено  по
нгокение содерлсания  гелюглобина,  эритроцитов,  лейкоцитов  и  глюкозы  в 
крови,  у  цыплят  регистрировали  повышение  концентрации  (росфора  при 
пониже1шом содержании кальция в сыворотке. 

В соответствии  с общепринятой  классификацией  хармош! облада
ет слабовьфаженной  к>'муляцией, так  как  коэффициент  кумуляции больше 
пяти.  Однако,  регистрируемые  мор4)обиохнмичсские  нарушения  в  крови, 
дистрофические  и  сосудистые  расстройства  паренхиматозных  органов 
свидетельствунл о потенциальной опасности .хроничсски.ч токсикозов. 

При  экспериментальном  отравлении  хармони  была  испытана  те
рапевтическая  эффективность  янтарной  1сислоты в дозе 0.4  мг/кг  при еже
дневном  оральном  введении  в течение  трех  недель.  Результаты  провсден
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ных  исследований  показывают,  что  янт.фная  кислота  способствует  повы
шению содержания  гемоглобина,  эритроцитов  и лейкоцитов. При  исследо
вании углеводного  обмена  вьгявлена  тенденция  к  повышению  содержания 
глюкозы в  крови на  44,6% (Р<0,()3)  у животных,  которым  после  интокси
кации вводили янтарную кис.10т>'. Следовательно, целесообразно  назначать 
янтарн>то  кистоту  в  качестве  патогенетического  средства  при  отравлении 
животных хармони. 

2.4. Токспкогшнетика  хар\и>ии  в  организме  жппотпы.\  и  птнц. 
Опыты проводили на  15суточных  цыплятах  породы белый легорн,  мьииах 
и  крысах.  Цыплят  подвергали  острой  затравке  гербицвдом  в  дозе 
3000 мг/кг. Убой подопытных и контрольных  цыплят с целью  определения 
остатков xapMorai в  сыворотке  крови,  органах  и тканях,  проводили  в  раз
.innHbie  периоды  опыта.  Для  обнаружения  препарата  использовали  метод 
тонкослойной .хроматографии. 

Всасывание,  распределение  и  выведение  из  организма  птиц  хар
мони характеризуется  появлениел^  нескольких  пиков  концентрации  препа
рата  в сыворотке крови,  мышечной  ткани  и внутренних  органах,  что  обу
словлено возможностью депонирования  и энтеропеченочной  циргсуляцией. 
Наибольшее  накопление  пестицида  происходит  в  легких,  где  в  течение 
пяти  суток  сохраняется  хорошо  детектируемая  концентрация,  ^tтo  необхо
дюю  5'читывать,  при  выборе  проб  пат.материала  длл  .химико
токсикологического  исследования  при подозре1ти  на отравление.  По исте
чение  длительного  периода  врел(ени  после  интоксикации  целесообразно 
подвергать  хроматографическому  исследованию  на  содержание  остатков 
хармони перьевой покров. 

При  введение  в  рацион  мышей  сои.  обрабоганной  гербицидом  с 
соблюдением  норм  расхода,  установлено  накопление  его  в  организме  жи
вотных уже через две недели с начала эксперимента. В;1жно у^штывать, что 
в результате биотрансформацин,образ)аотся  мстабол1ггы с Rf=0,l;  0,3; 0,7; 
0,8 и 0,9, которые отличаются большей стойкостью  по сравнению с исход
ным препаратом. 

При исследова1ШИ органов беременных салюк, перенесших острую 
интоксикацию хармони  в разные  периоды беременности, установлено  про
никновение гербицида  через плацеит;1рный  барьер и накопление его в тка
нях  плода.  Следует  отметить, .что  плацента  проницаема  для  пестицида  во 
все периоды беременности. 

2.5. Отдаленные  эффекты  Aciicnuisi  харли)11». Эксперименты  по 
определению отдаленных эффектов действия  пестицида  проводили  на про
тяжении трех лет.  В  ходе  многочисленных  серии  опытов,  проводимых  на 



caMicax крыс, которым в разные периоды беременности  вводили  хармони в 
различных дозах, установлено негативное его влияние на потомков. 

Так, при интоксикации самок  .хармони в дозе 50 мг/кг на I'J день 
беременности  отмечали  усиленный  рост  крысят  первого  поколения,  вос
производительная  способность которых  сохранялась.  Однако, рождавшие
ся от них  крысята  отличались  пониисенной  жизнеспособностью,  в течение 
первой  недели  все животные  погибли с признагами  уремической  комы. В 
контроле  близкородственное  скрещивание  не сопровождалось  снижением 
жизнеспособности новорожденных  крысят, 

При спаривании  опытных  самцов  и самок  с интаетными  крысами 
также  отмечали  снюкение  жщнеспособности  потомков.  Оставшиеся  кры
сята отставали в росте и развитии от контрольных.  Дина\{ика  массы и кра
ниокаудальные размеры представлены  в таблице 2. 

Таблица 2. 
Показатели  развития потомства  крыс  при ппгоксикццпи  самок 

в  период беремепиости  (п=5) 

Серии 

опьп'ов 

Масса тела, г  Длин:! Т ела, мм  Длина хвоста, мм Серии 

опьп'ов  М±т  Р  М±111  Р  М +  т  Р 
В возрасте 60 сугок 

Контроль (Fi)  63,0+4,3  125.0+0.6  108,0+0.5 

Д=500  мг/кг 
на 5 день  бере
менности  (Fi) 

120,0+0,4  <0,001  152.0+0.1  <0,05  128,0+0.3  '0,5 

Д=500  мг/кг на 
12 день бере
мсаносгн  (F,) 

118,7+1,9  <0.001  151.0+0.3  >0.5  122,0±0,2  0,05 

Д3000  мг/кг  за 
9  суток  до  опло
дотворения  (Fi) 

180,0+3,6  <0.001  165.0+0.3  •0.5  150,0+0.1  >0,5 

Д=50  мг/кг на 19 
день  беременно
сти (F,) 

145,7+0.7  <:0,001  157.0+0.7  <0.05  13Х.0+О.4  >0,5 

Д=50  мг/кг на 19 
и  20  дни  бере
менности  (Fi) 

149,3±4.8  <0.05  1G6.0+0.3  >0,5  127.0+0.3  ;0.05 

F|  (Q"'50 мг/кг + 

C f  контр.) 

В  возраст с  .15 суток 

F i 0 ' + ( ^ контр. 

(F,) 

28,1±0,4  <0,05  107.0+0.2  ' 0 ,5  87,0±(J,4  '0,5 

F i Q  +{~) коптр.  25,4+0,3  <;о,о5  Х1.0±(Л2  0.5  62.010.1  >0,5 
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в  ходе  экспериментов  были  отмечены  такие  aнo^raлии  развития, 
как аплазия семенников,  крнпторхизм.  У многих  потомков отаечалн  пато
логию  мочевыдел1ггельной  системы,  регистрировали  сл)'чаи  образования 
фосфатов  в  мочевом  пузыре.  Во  всех  исследуемых  опытных  пометах  на
блюдали преобладание женских  особей  над  мужскими  в два  раза.  Все эти 
факты  свидетельствовали  о  возможном  влиянии  .хармони  или  его  метабо
литов на хромосомный  аппарат  жа1вотных.  При  исследовании  мета(1)азных 
пластинок  костного  мозга  потолншв  первого  поколения  отмечали  наруше
ния хромосо.много и хроматидного типов,  которые xapaicrepHзовались  еди
ничны.̂ ^и разрывами  конечны.ч участков  хроматид  и  в  области  центроме
ры, а также фрагментацией  хромосом.  Для  подтверждения  предположений 
о мутагенном действии хармони была проведена  специальная серия опытов 
на  культуре клеток  тестикул  эмбриона  бьпса  (ТЭБ).  Пестицид  вносили  на 
сформированный  монослон  с  питательной  средой.  Испытывали  действие 
препарата  на к^'лыуру  клеток  в концентрации  ЗООО мкг/.мл  при  однократ
но.м внесеюги,  и в концентрации  0,7  ^тг/мл  многократно,  при  юждом  пе
ресеве  к)'льтз'ры.  Проведено  четыре  пассажа.  Результаты  исследования 
приведены в таблице 3. 

Таблица 3. 
Оценка токсичности  .хармони  па  культуре  клеток  ТЭБ 

Показатели 
Контр< зльныс  Опытные пассажи 

Показатели  пассалш  0,7 мкг/мл, 
лиюгократно 

3000 мет/мл, 
однократно 

Показатели 

I  IV  1  IV  I  IV 
Митотический индекс, %о  9,7  8,0  23,5  9.0  17.3  6.5 
Индекс пролиферации  2.5  .  1.8  3.0  1,0  2,2  0,5 
Количество метафаз с 
аномалиями, % 

0,8  0.5  20,1  37,9  83,2  86,3 

Нехватки, делецни, %  j  0,5  0,5  18,8  20,3  35,0  10,8 
Расхождения в центроме
ре. % 

   9,3  29,0  48,3 

Фрагментация хромосом, 
% 

   6.3  12,0  27.2 

Ассоциации хромосом, %     2.0  3.2  

Полиплоидия,  %  0.3   1,3   4,0  

При внесении  .хармони  в дозе 0,7  .\Пчг/мл на  i3  пассажах  отмеча
ли ускорение образования монослоя 1слсток, более плотного по сравнению с 
контролем, встречали  напластования  1слеток в виде  конгломератов.  На  ци
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тологических  препаратах  наблюдали  '.шачительное  количество  митозов, 
при этом  в  цитоплазме  клеток  появлялись  вакуоли  различной  величины и 
формы.  К четвертому  пассаж)' дегенеративные  признаки  усиливались,  что 
проявлялось  в  виде тонкого  монослоя,  формирования  крупных  вакуолей  в 
цитоплазме, пикноза  ядер, образовании  снмпластов.  При увеличении  дозы 
хармони до 3000 мкг/мл несмотря на стимуляцию роста  клеток культуры и 
образовании  конгломератов  в  первом  пассаже  отмечали  дегенеративные 
процессы в клетках:  цитоплазма  клеток была  сильно  вакуолизирована,  яд
ра оттеснены к периферии, отмечали образование снмпластов. При пересе
ве  культуры  в  последующих  пассажах  отмечали  слабый  зароет  клеток, 
просветы  в  монослое.  Результаты  цитогснстических  исследований  покупа
ли,  г̂го  воздействие  хармони  на  хромосомный  аппарат  клеток  культуры 
ТЭБ  проявляется  в нарушении  митотической  аетивности  и  возникновении 
хромосомных  и хроматидных  аберраций,  которые  проявлялись  в  виде де
леций  и  нехваток,  преждевременного  распада  хромосом  на  хроматиды, 
возникновении  центромерных  ассоциаций  хромосом,  а  таюке  фрагмента
ции. 

Таким  образом  использование  к)'льт>'ры  тканей  в  токсикологиче
ской  оценке  хармони  дает  возмоисность  в  более  коропше  сроки  оценить 
токсшшосхьи потенциальную опасность  пестицида. 

2.6. Биотестнрование  почвы  n])ii  пспальзовципи  харлюпп.  Дта 
контроля  за  величиной  общей  фитотоксичности  почвы  использовали  био
метод, описанный  Б рекомендациях  Н.Б.Прониной  и др.  (1990). Определе
ние  остатков  хармони  в  почве  с  полющью  тестрастений  включало  еле, 
дующие варианты:  контроль  (почва  без  гербицида);  внесение  хармони  в 
почву, не содерлащую  препарат,  в 46  логарифлппескн  снижающихся до
зах;  использование  опытной  почвы,  обработанной  пестицидом  в  полевых 
условиях, а также проращивание семян в растворах, содержащих  гербицид 
в различных концетрациях,  использование  прокаленной  почвы с внесени
ем  препарата  в  разных  дозах.  Резз'льтаты  исследований  представлены  в 
таблице 4. 

Дагшые  таблицы  свидетельств_мот  о  стимулирующем  влиянии 
микроколичеств хармони  на рост корней  кукурузы, с увеличением  концен
трации вносимого пестицида  достоверность  снижается.  При  внесении гер
бицида  в  концентрации  более  150  мкг/кг  наблюдается  угнетение  роста 
корней кукурузы. 

При  биотестировании  необходилю  было  исключить  влияние  на 
рост корней органического  вещества  почвы  и азотфнксирующих  бактерий, 
с  этой целью  использовали  прокаленную  почву.  Полученные данные  сви
детельствуют  о  том,  что  статистическая  достоверность  в  этом  интервале 
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доз  не  связана  с  содержанием  в  почве  азот<1)иксирующих  бактерий.  При 
исследовании  почвы,  в  котор^чо  год  назад был  внесен  пестицид  в различ
ных концентрациях,  наблюдали  статистнчсс1ш  достоверное  угнетение  рос
та  корней,  что подтверждает  эффект  последсйствш!,  наблюдаемый  в есте
ственных условиях при использовании  производных  сульфоиилмочевины. 

При  проведении  биотестировання  опытной  почвы,  в  которую  год 
назад был  внесен  гербицид с  превышснно!'|  нор\юй  расхода,  отмечено  уг
нетение роста  корней кукурузы, что могло быть обз'словлено, либо  присут
ствием хармони в почве в бо.льших  концентрациях,  либо токсичностью его 
метаболитов.  Исследования  опытной  почвы  через три  месяца  после  обра
ботки полей гербицидом показали  стидп'ляцию роста  корней  к)'к>'рузы, что 
могло  сввдетельствовать  о  присутствии  в  Hci'i  хармони  в  микроколичест
вах. 

Таблица 4. 

Оценка интегральной  токсимностн  почвы  при  внесении  )Ја|)мопп 
с использовагп»см TccTpacreinin  (п=5) 

Внесено препарата, 
мкг / кг почвы 

Длина корней кукуру
зы через 3 CNTOK,  мм 

Р 

Контроль  б6,0±0,8 
1,5  91,0±2,9  <0,05 
3,0  127,0±1,!  <(),05 
6,0  79,0±1.2  >0Л 
15,0  57.0±().4  >0,1 
30,0  57.()±0,6  >0,1 
60,0  51,0±0,3  >0.1 
150,0  36,0±0.4  >0,1 
300,0  34,()±0.3  <0,05 
600,0  39.0±0,4  <(),05 

3,  Выводы 

1. Хармони является малотоксичным  соединением для крыс и цы
плят. Коэффициент к>'муляцни по кретерию  гибели больше 5. 

2.  Клиническая  картина  острого  отравления  у  лабораторных  жи
вотных  и  птиц  характеризуется  отсутств1гсм  специ(])ических  признаков. 
Диагностическое  значение  имеют резко  выраженная  гипoглнкe^mя,  увели
чение  концентрации  кальция  и  ([юсфора  в сыворотке  крови  с  изменением 
соотношения между ними в сторону увеличения  (1)ос(|юра. При хроническо1{ 
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интоксикации  ведущим  патогенетически  значимым  признаком  у  крыс  яв
ляется кристаллурия, у птиц   слабость  конечностей.  Как  и при остром от
равлении,  развивается  гипогликемия,  но  при  этом  снижается  содержание 
кальция и увеличивается концентрация фосфора  в сыворотке крови. 

3.  В  патоморфологической  (сартине  острого  01равления  преобла
дают сосудистые и дистрофические  из.менения  в паренхиматозных  органах 
и  инфаркты  селезенки.  Острая  интоксикашы  беременных  крыс  вызывает 
гинекологические  заболевания  в  послеродовом  периоде.  В зависимости  от 
дозы  и  длительности  введения  хармони  при  хронической  интоксикации 
развиваются  катаральная  или  гнойная  пневмония,  некробиотичесше  про
цессы  в  клетках  эпителия  извитых  канальцев  почек,  нсфрозонефрит,  жи
ровая дистрофия печени, размягчение трубчатых костей. 

4.  Всасывание,  распределение  и  выведение  т  организма  птиц 
хармони  характеризуется  появлениекг  нескольких  пиков  концентрации 
препарата  в  сыворотке  крови,  мышечной  ткани  и  внутренних  органах. 
Наибольшее  накопление  пестицида  происходит  в  легких,  где  в течение  5 
суток  сохраняется  хорошо  детектируемая  конце{гграцш1.  Особенностью 
токсикокинетики  хармони  в  организме  цыплят  является  его способность к 
энтеропеченочной  цирк^'ляции  и депонирование  в  перьевом  покрове. Ме
таболиты гербицида в организме животных  и птиц имеют следующие  зна
4eHHflRffO;l;  0,3; 0,7; 0,8; 0.9. При естественном  уровне содержания остат
ков хармони в сое и вкточешш  ее в рацион происходит накопление препа
рата  в органах и тканях животных. В организ.ме беременных  салюк хармо
ни проникает через плацентарный барьер  и накшливается  в тканях  плода. 
Плацента проницаема для  гербицида  во все периоды беременности. 

5. Хармони  в дозах  50, 500 и 3000  мг/кг обладает  эмбриотокснче
ским  к  мутагенньш  действием,  а также  вызывает  аномалии  развития  ске
лета  и  мочеполовых  органов  у  потомства  1 и  2  поколений.  Ежедневное 
Бведе1ше хармони в дозе 0,7  мг/кг лактир^тощим  крысам  задерживает рост 
и развитие крысят,  воспроизводительная  функция  которых сохраняется, но 
жюнеспособность в последатощем поколении сшшсается. 

6. Четырехкратное  введение харлюни  в дозе 0,7  мкг/мл  в культ>'ру 
клеток тестикул эмбриона  быка  (ТЭБ)  вызывает  повышение  митотической 
активности.  С  увеличением  количества  пасса^кей  возникают  дистрофиче
ские изменения в клетках,  характеризующиеся зернистостью,  вакуолизаци
ей  цитоплазмы,  пикнозом  ядер,  образованием  симпластов.  Доза  3000 
мкг/мл среды вызывает уменьшение митотического  ивдекса.  Хромосомные 
нарушения при испьгтанных доз̂ ьх представлены  в виде единичных  разры
вов  хроматид  в  концевых  участках  и  центромере.  (|)рагменгации  и  ассо
циации хромосом. 
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7.  Терапевтическим  действием  при  остром  отравлении  хармони 
обладает янтарная кислота  при ежедневном  введении  в дозе 0,4  мг/кг, что 
проявляется коррекцией гематолоп^чес1сих  показателей  и уровня глюкозы в 
крови  Ж1Ш0ТНЫХ. 

8.  При  внесении  в  почву  в  дозах,  не  превышающих  150  мкг/гсг, 
хармони  вызывает  ститляцию  роста  корней  к'>'к\рз'зы.  С  увеличением 
"концентрации  наблюдается  угнетающее  действие  пестицида  на  рост  кор
ней, причем угнетение регистрируется  и через  год после внесения хармони. 

4. Практические  рекомендации 

1. Разработаны  методиЧес1ше  указания  для  специалистов  ветери
нарной  службы  "Дифференциальная  диагностика  отравлений  животных 
гранстаром  и хармони  и контроль  за  содержанием  их остатков  в объетсгах 
окружающей  среды",  одобренные  сегщией  животноводства  НТС  Главного 
управления сельского хозяйства  и продовольствия  Администрации  Омской 
области (1998). 

2. Модиф1щирован  метод определения  остаточных  количеств .хар
мони  в  органах  и тканях  животных,  которьп'1  может  бьггь  использован  в 
химикотоксикологических  отделах ветеринарных  лабораторий. 

3. Издан информационный  листок  "Способ  коррекции  гематологи
ческих  показателей  и уровня  глюкозы  в  крови  животных  при  ocrpoii  ин
токсикащщ хармони" (1998). 

4.  Материалы  диссертационной  работы  люпт  быть  использованы 
при  r̂гeнIffl  лекций  и  проведении  лабораторнопрактических  занятий  со 
студентами  по  курсу  токсикологии,  а  таюке  при  составлении  учебных  и 
методических пособий. 
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