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27 апреля 2005 года вышло Распоряже-
ние Правительства Российской Федерации 
№ 492-р о передаче Института токсикологии 
в числе других организаций и учреждений в 
ведение Федерального медико-биологичес-
кого агентства (ФМБА) России. Приказом 
ФМБА России № 243 от 30.05.2005 года го-
сударственное учреждение Институт ток-
сикологии Министерства здравоохранения 
РФ было переименовано в федеральное го-
сударственное учреждение науки «Институт 
токсикологии» Федерального медико-биоло-
гического агентства, и был утверждён устав 
института.

В апреле 2007 года директором института 
был назначен профессор С.П. Нечипоренко, 
до этого 15 лет проработавший заместителем 
директора по научной работе. Заместителем 
директора по научной работе в июле 2007 года 
стал доктор медицинских наук Е.Ю. Бонитен-
ко, ранее работавший во Всероссийском цент-
ре экстренной и радиационной медицины МЧС 
России.

Руководство и научный коллектив, присту-
пив к выполнению исследований в статусе 
федерального государственного учреждения 
науки ФМБА России, понимали, что работы, 
направленные на обеспечение химической бе-
зопасности страны, остаются приоритетными 
для института. 

Признанием научной значимости научно-ис-
следовательской работы института стало вклю-
чение его в число исполнителей Федеральной 
целевой программы «Национальная система 
химической и биологической безопасности 
Российской Федерации (2009 - 2013 годы)». В 
настоящее время институтом выполняются 
научно-исследовательские и опытно-констук-
торские работы по федеральным программам, 
государственным контрактам, планам ФМБА 
России и хозяйственным договорам. Так, в 2009 
году только в рамках государственных заданий 
институтом было выполнено 27 научно-иссле-
довательских работ. 

Институт продолжает принимать активное 
участие в организации и проведении важней-
ших научных мероприятий по токсикологии и 
фармакологии, проводимых в стране и за ру-
бежом.

Сегодня для института как никогда важно 
привлечение к исследованиям молодёжи. В этом 
отношении следует отметить большую работу, 
проведённую в институте по восстановлению 
аспирантуры, прекратившей своё существова-
ние в начале трудных 90-х годов. На основании 
лицензии Федеральной службы по надзору в 
сфере образования и науки и соответствующих 
приказов Рособрнадзора и ФМБА России Ин-
ститут токсикологии в 2009 году получил раз-
решение на осуществление образовательной 
деятельности (подготовку аспирантов) по спе-
циальностям «токсикология» и «фармакология 
и клиническая фармакология». 

На этой оптимистичной ноте хотелось бы за-
кончить этот очерк. Глобальный характер про-
блем, связанных с неблагоприятным воздейс-
твием на человека химических веществ, ставит 
перед токсикологией двадцать первого века 
новые задачи. Особенностью развития токси-
кологии на данном этапе становится комплек-
сное использование достижений молекулярной 
и клеточной биологии, общей патологии, ней-
робиохимии, экспериментальной и клиничес-
кой фармакологии. Не подлежит сомнению, 
что наиболее эффективное освоение новых ру-
бежей в токсикологии будет возможно только 
при условии союза научного опыта и энтузиаз-
ма молодых исследователей, подготовленных в 
соответствии с современным уровнем мировой 
науки. Все условия для такого творческого вза-
имообогащающего сотрудничества имеются в 
Институте токсикологии в год его 75-летия.
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У юбилейных сессий есть преимущество, поз-
воляющее привлечь внимание не только к кон-
кретным научным фактам, но, в значительно 
большей степени, позволяющее сосредоточить-
ся на проблемах общего характера, а порой и 
абстрактных.  Отечественная профилактическая 
токсикология прошла долгий и славный путь, 
начавшийся изучением причин заболеваний ра-
бочих в производстве шляпного фетра в начале 
пошлого века и получившая широкое развитие в 
его второй половине. Сформировавшаяся перво-
начально в русле  гигиены, фармакологии и воен-
ной токсикологии, профилактическая токсико-
логия выкристаллизовалась в самостоятельное 
научное направление, имеющее свой предмет и 
свою методологию. И сегодня мы с полным ос-
нованием можем отнести работы профессора  
Кравкова начала ХХ века по токсикологии цик-
лопарафинов к основополагающим работам по 
профилактической токсикологии. Но наиболее 
интенсивное развитие профилактической токси-
кологии пришлось на советский период. Возро-
дившись в начале 20х годов прошлого века, она 
продолжала активно развиваться в довоенные и 
военные годы, достигнув наибольшего расцвета 
в 60-70е  годы в связи с интенсивной химизаци-
ей народного хозяйства. Основоположниками 
советской профилактической токсикологии по 
праву считаются Н.В.Лазарев и Н.С.Правдин, 
положившие начало созданию Ленинградской и 
Московской токсикологических школ. При всей 
глубине и значимости исследований, проводив-
шихся в Москве и Ленинграде, в направлениях 
этих школ было существенное различие. Шко-
лу Н.В.Лазарева интересовали проблемы адап-
тации, патогенеза интоксикаций, зависимости 
структура-действие, школа Н.С.Правдина зани-
малась изучением количественных закономер-
ностей токсического эффекта, выявлением ми-
нимально действующих концентраций веществ 
и их регламентированием в производственной 
среде. В результате творческого соперничества 
отечественных токсикологических школ была 
создана уникальная методология регламентиро-
вания химических веществ в окружающей среде, 

получившая международное признание.  Поня-
тие «Профилактическая токсикология» сфор-
мировалось далеко не сразу. Развиваясь вначале 
как «гигиеническая токсикология», она утверди-
ла своё название и значение с обретением пред-
мета, которым стало всестороннее изучение вза-
имодействия организма человека и химических 
факторов среды, оценка реальной опасности ве-
ществ, их минимально действующих и безопас-
ных количеств, а также допустимых пределов 
риска с целью предупреждения неблагоприят-
ного влияния на здоровье человека. Методоло-
гия профилактической токсикологии базируется 
на необходимости превентивной оценки дейс-
твия вещества на организм с целью получения 
информации, необходимой и достаточной для 
предупреждения вредного влияния и последу-
ющего безопасного обращения [2]. Основным 
методическим приёмом профилактической ток-
сикологии служит проведение исследований на 
адекватных биологических моделях, а также на-
блюдение влияния химических веществ на здо-
ровье человека.

Формирование профилактической токсиколо-
гии в нашей стране проходило далеко не просто. 
Я хорошо помню жаркие дискуссии конца 60х 
годов, в том числе и в академических кругах. На-
иболее остро дискутировался вопрос, является ли 
профилактическая токсикология самостоятель-
ным разделом науки либо токсикологическим 
методом исследования в гигиене? Не скрою, что 
в этой дискуссии использовалась порой «тяжелая 
артиллерия» в виде административного ресурса, 
но время взяло своё, и профилактическая токси-
кология прочно утвердилась как самостоятель-
ное научное направление. Следует сказать, что 
семантизация токсикологической терминологии 
и сегодня далеко не закончена. Взять к примеру, 
широко используемый за рубежом термин «Регу-
ляторная токсикология – Regulatory toxicology», 
предметом которой является изучение неблаго-
приятных химических воздействий с целью их 
регулирования, что коротко формулируется как 
« оценка химических веществ для вашей защи-
ты».  По мнению специалистов, использующих 
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этот термин, он включает в себя все разделы 
токсикологии от промышленной до экологичес-
кой, имеющие целью регулирование химических 
веществ в окружающей среде. Я насчитал уже 
около полутора десятков токсикологий, разделя-
ющихся не только областью регулирования, но и 
сферой приложения токсиканта – токсикогено-
мика, токсикопротеомика, нанотоксикология и 
т.д. В последнее время появилась виртуальная 
токсикология. Полагаю, что это ещё не конец. Я 
воздержусь в своём докладе от описания сущнос-
ти токсикологической методологии, так как она 
всем вам, уважаемые коллеги, хорошо известна, 
тем более, что в стенах вашего института рабо-
тали выдающиеся отечественные токсикологи 
С.Н.Голиков и Л.А.Тиунов, много сделавшие для 
профилактической токсикологии. Хотелось бы 
подчеркнуть одно определяющее обстоятельс-
тво, побуждающее ставить перед нашей наукой 
не только практические, но и глубокие понятий-
ные задачи с точки зрения механизма действия 
веществ, это необходимость понимания процес-
са интоксикации с позиций «критерия вреднос-
ти». А это влечёт за собой использование самых 
передовых достижений науки, самых современ-
ных методов исследования. В токсикологии всё 
интенсивнее проводится изучение влияния ток-
сикантов на генные структуры, на механизмы 
регуляции синтеза белка, оставляя широкое 
поле деятельности для понимания этих процес-
сов с позиций «критерия вредности» В связи с 
развитием нанотехнологии предстоит изучение 
действия чрезвычайно малых, вплоть до суб-
молекулярных количеств вещества. О научных 
проблемах в свете целей и задач профилактичес-
кой токсикологии можно было бы говорить до-
вольно долго, но приходится останавливаться на 
проблемах не научных, но имеющих к научной 
деятельности самое прямое отношение.  Всем 
хорошо известно, что развитие науки зависит от 
уровня развития производительных сил и соот-
ветственно от материальных вложений в сферу 
науки. Знание этих показателей даёт возмож-
ность оценить реальные перспективы развития 
науки и говорить о её будущем. К сожалению, 
сегодняшнее состояние финансирования нашей 
науки оставляет желать много лучшего. Та от-
расль производства, которая в первую очередь 
определяет  развитие профилактической токси-
кологии, а именно химическая промышленность, 
сократилась по сравнению с советским периодом 
в десятки раз. Со второго места в мире по объё-
му химического производства  Россия скатилась  
на 21, ограничившись первичной переработкой 
химического сырья, производством удобрений 
и отдельных крупнотоннажных полимеров [1]. 
Практически полностью ликвидирована про-
мышленность тонкого органического синтеза и 
ряд других подотраслей, являвшихся основными 
потребителями токсикологической продукции. 

95% пестицидов закупается за рубежом. Из 9 
отраслевых институтов, имевших токсикологи-
ческие лаборатории, сохранились 3, и тем запре-
щено работать в области регламентирования. В 
нашей системе ситуация не лучше. Отдел ток-
сикологии НИИ медицины труда РАМН сокра-
тился с 72 человек до 6. По расходам на НИОКР 
Россия отстаёт от США в 17 раз, от ЕЭС в 12, от 
Китая в 6,4 раза. Резко сократилось бюджетное 
финансирование НИОКР. По этому показателю 
мы уступаем Финляндии в 15,4 раза, Японии в 11 
раз, США в 9,7 раз, Франции в 8,3 раза. Произош-
ло разгосударствление российской науки. Фак-
тически научной политики в России нет. Нет её и 
в системе здравоохранения. В СССР расходы на 
НИОКР составляли 5% ВВП, сегодня ведущие 
страны тратят на НИОКР 2-4% ВВП. Расходы 
России сегодня на НИОКР составляют 1% ВВП. 
Трудно предположить, что в условиях нарастаю-
щего бюджетного дефицита произойдут серьёз-
ные изменения в финансировании НИОКР [3]. 
Не сбылись надежды на участие бизнеса в фи-
нансировании НИОКР. Затраты российского 
бизнеса на НИОКР составляют всего 0,3% ВВП. 
В развитых странах соотношение затрат част-
ного и государственного сектора на НИОКР со-
ставляет 1:3 , 1:4. В России наоборот 2,5:1. Что 
парадоксально, у нас государство финансиру-
ет 56% НИОКР, выполняемых частным секто-
ром. Для ОЭСР этот показатель 7%. Для Китая 
5. Трудно и впредь рассчитывать на поддержку 
токсикологии бизнесом, особенно в свете сниже-
ния требований государства по предупредитель-
ному санитарному надзору. Что касается данных 
по НИОКР в системе здравоохранения, то я для 
сравнения перевёл их в доллары США. Всего 
1700 млн, включая ФЦП, без ФЦП 700 млн. Для 
сравнения бюджет НИОКР США по медицине 
и биологии 18150 млн., т.е. в 18 раз больше. Что 
касается финансирования служб, ведущих ток-
сикологические исследования, то это выглядит 
следующим образом – Роспотребнадзор 78,1млн. 
руб .(2,3 млн.дол.), Росздрав 71,7 млн.руб.(2,3 
млн. дол.), ФМБА 1,7 млрд. руб.(56 млн.дол.), 
По ориентировочным расчётам расходы РАМН 
на токсиколого – гигиенические исследования 
составляют 85 млн. дол. Цифры наглядны и го-
ворят сами за себя. Несмотря на обнадёживаю-
щее финансирование ФМБА, имея в виду ФЦП 
по химической и биологической безопасности 32 
млрд.руб.(13,4 млрд.руб. хим.безопасность),оно 
существенно ниже аналогичных затрат за рубе-
жом.  Невзирая на приведенные данные, жиз-
ненный и профессиональный опыт гражданина 
нашей страны позволяет смотреть в будущее с 
известной долей оптимизма, т.к. не впервой нам 
приходится преодолевать трудности. В извест-
ной степени обнадёживают последние высказы-
вания Президента о совершенствовании иннова-
ционного законодательства.
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Выводы: 
1. Сохранять и совершенствовать отечествен-

ную методологию профилактической токсико-
логии.

2. Приложить возможные усилия для сохране-
ния фундаментальных исследований на основе ко-
операции НИУ Минздравсоцразвития и РАМН. 

3. Межинститутская координация научных ис-
следований по токсикологии.

4. Настойчиво учиться работе с бизнесом.
5. Отстаивать токсикологические интересы в 

бюрократических инстанциях.
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Использование комплексной детоксикации 
при указанной патологии связано с разработкой 
ее оптимальных вариантов, которые могут быть 
признаны ее стандартами. 

Целью работы была оценка условий, спо-
собствующих изменениям стандартов комплек-
сной детоксикации при острых экзогенных от-
равлениях. 

Материалы и методы исследования. Сравни-
тельная характеристика вариантов комплексной 
детоксикации на основе 40-летнего опыта (1968–
2008 гг.) лечения более 20 тыс. больных в Мос-
ковском городском центре острых отравлений 
НИИ СП им. Н.В. Склифосовского с тяжелыми 
экзогенными отравлениями при использовании 
эфферентных методов детоксикации (ЭМД) – 

аферетических, сорбционно-диализных, кишеч-
ного лаважа (КЛ), методов физиогемотерапии 
(ФГТ) – магнитной (МГТ), ультрафиолетовой 
(УФГТ), лазерной (ЛГТ), а также химиогемоте-
рапии (ХГТ) гипохлоритом натрия (ГХН). 

Результаты и обсуждение. Для лечения тяже-
лых форм острых отравлений наиболее важным 
оказалось очищение крови от токсикантов путем 
использования методов искусственной деток-
сикации. Развитие последних на определенных 
этапах было связано с возможностями новых ин-
женерных технологий, изменениями характера 
токсикантов,  вызывающих отравления, а также 
с результатами научных исследований в области 
клинической токсикологии и уровнем организа-
ции медицинской помощи в этом направлении. 

Ретроспективная оценка вариантов 
комплексной детоксикации 
при острых экзогенных отравлениях

УДК 616.08.039 : 615.099.08 Лужников Е.А., 
Гольдфарб Ю.С.

НИИ скорой помощи 
им. Н.В. Склифосовского, 
Москва

40 -летний опыт лечения около 20 
тыс. больных с тяжелыми форма-
ми острых отравлений показал, 

что гемосорбция с помощью неселективных 
гемосорбентов является базовым методом эф-
ферентной терапии, позволяющим резко со-
кратить пребывание в организме токсикантов 
различной природы. Использование физико-
химической гемотерапии способствует значи-

тельному повышению темпа очищения орга-
низма от токсикантов, что ставит указанные 
методы лечения в разряд неотложных детокси-
кационных мероприятий, позволяя снизить ле-
тальность почти в 3 раза – с 14,5 до 5,8%. 

Ключевые слова: острые отравления, ком-
плексная детоксикация, физиогемотерапия, 
реабилитация
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60-е–70-е годы прошлого столетия. Осно-
вополагающий период развития ЭМД. Среди 
аферетических методов наиболее доступной и 
значимой оказалась операция замещения крови, 
разработанная в 40-х годах прошлого столетия 
и обладающая высокой степенью неселектив-
ности по отношению к широкому спектру ток-
сикантов. Однако  невысокая эффективность 
данной операции (в виде частичного – на 15–20% 
– замещения крови) и большой риск развития 
нежелательных последствий ее использования 
привели к значительному ограничению сферы 
ее применения, что способствовало  интенси-
фикации исследований, направленных на даль-
нейшее повышение эффективности детоксика-
ционных мероприятий. В результате наиболее 
устойчивые позиции занял гемодиализ (ГД), так 
как большая часть отравлений вызывалась во-
дорастворимыми токсикантами (барбитураты 
длительного действия, салицилаты, метанол и 
др.). Рост частоты отравлений психофармако-
логическими средствами небарбитурового ряда 
(ноксирон, трициклические антидепрессанты, 
препараты фенотиазинового и бензодиазепино-
вого ряда) инициировал усилия исследователей 
по созданию неселективных угольных сорбен-
тов  и аппаратуры для гемосорбции, которая до 
сегодняшнего дня является ключевым методом 
ускоренного очищения жидких сред организма 
от токсикантов различной природы. Накопле-
ние органических токсикантов в жировой тка-
ни (хлорированные углеводороды, карбофос, 
тиофос и т.п.), также являясь причиной значи-
тельной части отравлений в указанном периоде, 
наряду с ГД потребовало применения перитоне-
ального диализа. В целом же сформировалось 
отчетливое представление о том, что эффек-
тивность детоксикационных мероприятий мо-
жет быть значительно повышена при раннем 
использовании ее компонентов, начиная с догос-
питального этапа.

80-е годы. Логическим развитием подхода к 
комплексной детоксикации стали попытки со-
четанного использования методов сорбционно-
диализной терапии, что позволило несколько 
снизить летальность в токсикореанимационном 
отделении (с 14,5 до 12,1%). Это привлекло внима-
ние клиницистов к проблеме необходимости очи-
щения кишечного депо токсикантов с помощью 
КЛ, обладающего независимостью в отношении 
их физико-химических свойств и за счет ускоре-
ния очищения кишечника, способствующего зна-
чительному сокращению длительности токсико-
генной стадии отравлений. На этом практически 
были исчерпаны все возможности используемых 
методов эфферентной детоксикации, что опре-
делило направление дальнейших исследований 
на усиление процессов биотрансформации ток-
сикантов с помощью физико-химических мето-
дов.  Включение в детоксикационный комплекс 

ФГТ позволило достичь значительного улучше-
ния гемореологических показателей (МГТ), со-
стояния иммунитета (УФГТ) и антиоксидантной 
системы крови (ЛГТ). В наибольшей степени 
это проявилось при сочетанном использовании 
указанных методов и способствовало усилению 
детоксикации благодаря ускорению выведения 
из организма экзогенных токсикантов за счет 
стимуляции естественных процессов очищения 
от них организма и действенной коррекции эндо-
токсикоза. 

90-е годы – начало настоящего столетия. 
Применение непрямой электрохимической де-
токсикации крови с помощью ГХН также со-
провождалось значительным ускорением неспе-
цифической биотрансформации токсикантов. В 
итоге наиболее эффективным оказалось комп-
лексное применение упомянутых выше методов 
по следующим алго ритма: вначале МГТ для кор-
рекции гемореологических показателей, по ходу 
использования ЭМД (сорбционно-диализных, 
КЛ) – инфузия  ГХН для ускорения биотранс-
формации токсикантов и УФГТ для коррекции 
иммунного статуса; либо в составе комплексной 
детоксикации используется только ФГТ с прове-
дением через 12–15 ч ЛГТ или (предпочтитель-
ней) ее сочетания с УФГТ. Это  оказалось весьма 
выгодным при актуальных на сегодняшний день 
сочетанных отравлениях психофармакологи-
ческими средствами. Указанный подход сопро-
вождается  ускорением выведения экзо- и эндо-
генных  токсикантов из организма в 3–12 раз и 
значительным снижением частоты гемодинами-
ческих, инфекционно-септических осложнений, а 
также органной и полиорганной  недостаточнос-
ти. Усовершенствование комплексной детокси-
кации в обозначенном направлении, кроме того, 
позволило существенно повысить безопасность 
детоксикационных мероприятий благодаря воз-
можности уменьшения интенсивности применя-
емых воздействий в 2–3 раза, что в значительной 
степени способствует реализации концепции уп-
равляемой детоксикации. 

Комбинирование эфферентной и физико-хи-
мической гемотерапии по разработанным нами  
технологиям позволило добиться принципиаль-
ного, почти 3-кратного, снижения летальности в 
токсикореанимационном отделении (до 6,2%)  в 
2009 г.

Современный период. Отчетливое понимание 
значимости ранней комплексной детоксикации 
при экзо- и эндотоксикозах (сорбционная де-
токсикация, КЛ, сочетанная ФГТ, ХГТ) к необ-
ходимости поиска вариантов активного лечения 
на реабилитационном этапе путем стимуляции 
адаптационных возможностей организма  с по-
мощью мезодиэнцефальной модуляции и физи-
ко-химических методов.  

Заключение. Каждый вариант комплексной 
детоксикации является относительным поняти-
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ем, зависящим от совокупности изменяющихся 
факторов, оказывающих влияние на его форми-
рование в конкретном временном промежутке. 
На сегодняшний день оптимальным вариантом 
комплексной детоксикации при острых экзоген-
ных отравлениях должно быть признано исполь-
зование эфферентных и физико-химических 
методов гемотерапии по определенным алгорит-
мам, оказывающее как прямое, так и опосредо-
ванное влияние на детоксикационный процесс 
при условии совместимости компонентов ком-
плексной детоксикации. Это позволяет достичь 
более чем аддитивного детоксикационного эф-
фекта, а также благоприятного течения реаби-
литации за счет  предупреждения опасных для 
жизни осложнений.
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Luzhnikov Ye.A., Goldfarb Yu.S.

Retrospective assessment of variants of complex detoxification at acute exogenous poisonings

N.V. Sklifosovsky Research Institute of Emergency Medical Care, Moscow

A 40- year experience of treatment of about 20 thousand  patients  in  a specialized department -the 
City Center for   Acute Poisonings Treatment under N.V. Sklifosovsky Research Institute of Emergency 
Medical Carу showed that hemosorption together with  non-selective hemosorbents    is a basic method 
of  efferent  therapy  allowing to sharply reduce  the presence of toxicants of different  nature   in the 
organism. The use of   physico-chemical therapy  helps to significantly  raise the rate of clearing the  
organism from toxicants and  by that places  the said treatment method in  the category of emergent  
detoxification measures which allows to decrease three-fold from 14.5 to 5.8% the  lethality.

Материал поступил в редакцию 21.04.2010 г.

Положение дел в российской фармацевтичес-
кой промышленности является крайне слож-
ным.  По словам министра Т.А. Голиковой, в 
настоящее время в РФ зарегистрировано 2619 

международных непатентованных наименова-
ний (МНН) лекарственных средств, из них 1454 
не производятся в России, 1624 МНН выпуска-
ются российскими и зарубежными производи-

Проблемы лекарственной 
токсикологии в свете реализации 
программы «Стратегия развития 
фармацевтической промышленности 
на период до 2020 года»

УДК 615.033

П риоритетными направлениями отечест-
венной науки становятся молекулярная 
биология и нанотехнология, что приве-

дет к созданию новых биотехнологических и 
нанотехнологических лекарственных препара-
тов.  Проблемой лекарственной токсикологии 
является  разработки новых методов доклини-
ческой оценки безопасности  таких препаратов, 

что  невозможно сделать без объединения уси-
лий лекарственных токсикологов с физиками, 
химиками, клеточными биологами, нейрофизи-
ологами и другими специалистами. Отсутствие 
координации подобных исследований может 
привести к непоправимым последствиям. 

Ключевые слова: лекарственные препара-
ты, оценка безопасности.

Гуськова Т.А.

НИИ фармации ММА 
им. И.М. Сеченова, 
Москва
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телями. Зависимость страны от импорта ле-
карственных препаратов, в том числе жизненно 
необходимых, год от года нарастает, и исправ-
лять возникшую ситуацию становится все труд-
нее. Российские власти намерены вкладывать 
деньги в фармацевтическую промышленность 
для обеспечения лекарственной независимос-
ти страны, заявил президент РФ Дмитрий Мед-
ведев. Речь идет не только  о производстве в 
России импортозамещающих препаратов, но и 
создании инновационных лекарственных средс-
твах. В связи с этим перед лекарственной токси-
кологией стоят большие задачи. Учитывая, что 
лекарственные препараты являются продукци-
ей, качество которой пациент не может оценить 
самостоятельно,  гарантия качества, эффектив-

ности и безопасности лекарственных средств 
является одной из основных задач государства 
в области охраны здоровья населения.  Продви-
жение лекарственного средства на фармацевти-
ческом рынке  зависит от соотношения пользы 
от его использования и частоты нежелатель-
ных эффектов, возникающих при его приме-
нении.  Для того, чтобы количество побочных 
эффектов было как можно меньше, необходи-
мо исследование токсичности лекарственного 
средства на стадии доклинического изучения. 
Приоритетными направлениями отечественной 
науки становятся молекулярная биология и на-
нотехнология, что приведет к созданию новых 
биотехнологических и нанотехнологических 
лекарственных препаратов. Уже сейчас, наблю-

внедрение  ● обязательных требований к правилам про-
изводства лекарственных средств (GMP), идентичных 
международным. Создание инспекции по GMP;

разработка механизма прямых компенсаций затрат  ●
и/или соответствующих налоговых выплат фармацевти-
ческим предприятиям, перешедшим на правила GMP, из 
средств федерального бюджета в размере до 50% расхо-
дов (после предъявления документов о соответствии про-
изводства требованиям GMP);

модернизация и утверждение  ● Фармакопеи РФ, гармо-
низированной с Европейской Фармакопеей;

исключение требования обязательного утверждения и  ●
регистрации Фармакопейных статей предприятия;

замена требования проведения  ● предрегистрационной 
экспертизы качества лекарственных препаратов экспер-
тизой в рамках процедуры предварительного государс-
твенного контроля качества;

введение требования предоставления регистрацион- ●
ного досье на лекарственный препарат в формате CTD 
(Common Technical Document);

принятие документов, регламентирующих разработку  ●
лекарственных средств в соответствии с международными 
стандартами надлежащей лабораторной и клинической 
практики (GLP и GCP).

модернизация системы  ● подготовки высококвалифи-
цированных специалистов в области разработки и про-
изводства лекарственных средств;

организация функционирования  ● федеральных лабора-
торий для осуществления государственного контроля ка-
чества и безопасности ЛС;

введение для производителей ЛС  ● института уполно-
моченных лиц, отвечающих за качество и безопасность 
производимой продукции, несущих наравне с руководи-
телем административную и уголовную ответственность за 
качество и безопасность продукции, выпускаемой пред-
приятием;

проведение комплекса мероприятий, направленных на  ●
обеспечение лекарственной безопасности по лекарствен-
ным средствам военного назначения. 

2007 год 2020 год
Зарубежные 80% Зарубежные 50%

Оригинальные Оригинальные

Бренд-
дженерик

Бренд-
дженерикДженерик

Дженерик

Отечественные 20% Отечественные 50%

Доля рынка продукции отечественного и зарубежного производства 

Стратегия развития фармацевтической промышленности 
Российской Федерации на период до 2020 года (проект)

Меры, направленные на преодоление основных негативных тенденций 
в национальной фармацевтической промышленности :
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Guskova T.A.

Issues of medicinal toxicology in light of the implementation of the Program
«Strategy for Pharmaceutical Industry Development in Russia for the period  up to 2020».

Pharmaceutics Institute under I.M. Sechenov Moscow Medical Academy, Moscow

Priority trends of the domestic science are  becoming molecular biology and nanotechnology which 
will lead to the creation of new biotechnological and nanotechnological medicinal preparations. The 
development of new methods of preclinical safety assessment of such preparations is an issue of  medicinal 
toxicology.  It could not be resolved without co-operative  efforts of medicinal toxicologists, physicists, 
chemists, cell biologists, neurophysiologists and experts in other fields. The absence of coordination in 
such studies  could conduct to irreparable consequences.

   Материал поступил в редакцию 21.04.2010 г.

дательный совет РОСНАНО одобрил проект 
производства лекарственных средств – проти-
вовоспалительных, диуретиков и статинов – в 
фосфолипидной оболочке с предельно малым 
размером частиц /не более 30 нанометров. Та-
кие препараты представляют собой молекулы/
кластеры молекул лекарственного вещества, «упа-
кованные» в «капсулу» из  двумерной нанострукту-
ры. В настоящее время показано, что ряд наночас-
тиц может проникать через гематоэнцефалический 
барьер (ГЭБ). К таким частицам относятся твер-
дые липидные наночастнцы [2, 4], полиэстеры в 
комплексе с олигопептидами [5], нанокапсулы из 
полиэтиленгликоля-полимолочной кислоты [3]. 
Лекарственные вещества, заключенные в эти «кон-
тейнеры», проникая через ГЭБ,  могут оказывать 
отрицательное влияние на мозг. Доклиническая 
оценка безопасности таких препаратов требует 
разработки новых методов изучения, что невоз-
можно сделать без объединения усилий лекарс-
твенных токсикологов с физиками, химиками, кле-
точными биологами, нейрофизиологами и другими 
специалистами. Отсутствие координации подобных 
исследований может привести к непоправимым 
последствиям. Другой проблемой, стоящей перед 
лекарственной токсикологией является разработ-
ка методов доклинической оценки безопасности 
биотехнологических препаратов, особенно моно-
клональных антител, которые в настоящее время 
находят все большее применений при различных 
заболеваниях. За рубежом эти препараты подвер-
гаются обязательному доклиническому изучению 
на обезьянах Cynomolgus. В России в настоящее 
время эти исследования практически невозмож-
ны, хотя в системе РАМН имеется  НИИ прима-
тологии. Необходимо принять меры, которые 
позволили бы проводить необходимые иссле-
дования на соответствующих обезьянах, без 
которых невозможно проводить клинические 
исследования инновационных препаратов дан-
ной группы. Биологическая активность вместе 
с видовой и/или тканевой спецификой многих 
лекарственных препаратов, производимых с 
использованием биотехнологий, часто делает 
невозможным использование в токсикологи-

ческих исследованиях  обычных видов живот-
ных (крысы и собаки). В опытах in vitro клетки 
млекопитающих могут быть использованы для 
предсказания определенных аспектов действия 
in vivo и количественной оценки относительной 
чувствительности различных видов (включая 
человека) к препаратам, полученным на осно-
ве биотехнологии. Такие исследования могут 
проводиться, например, в целях определения 
рецепторов, с которыми они взаимодейству-
ют, и быть полезными при выборе оптималь-
ных видов животных для токсикологических 
исследований in vivo. Обобщенные результаты 
исследований in vitro и in vivo помогают про-
вести экстраполяцию на человека данных, по-
лученных на животных.  Такой подход к докли-
нической оценке безопасности инновационных 
биотехнологических препаратов должен быть 
обеспечен соответствующим оборудованием и 
квалифицированными специалистами. Докли-
ническая оценка безопасности лекарственных 
препаратов (генериков) биологически-воспро-
изведенных (большая молекулярная масса, не 
всегда известна формула, молекула трехмерная)  
должна проводиться в большем объеме, чем  
аналогична оценка безопасности синтетических 
лекарственных средств  (малая молекулярная 
масса, известная и воспроизводимая формула), 
поскольку даже незначительные изменение при 
производстве биопрепаратов могут приводить 
к непредсказуемым последствиям [3]. Для того, 
чтобы отечественные лекарственные препара-
ты были конкурентно способны на междуна-
родном фармацевтическом рынке, необходимо 
гармонизировать отечественные правила до-
клинических токсикологических исследований 
с международными правилами. 
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В токсикологических иссле-
дованиях комплексная оценка 
химических рисков основыва-
ется на предположении, что 
эффект, наблюдаемый на ла-
бораторных животных, будет 
наблюдаться и у человека. Од-
нако этические нормы и кон-
цепции защиты животных, вы-
двигаемые в последние 20 лет, 
также как и текущие изме-
нения регулирования охраны 
окружающей среды делают 
очевидным необходимость по-
иска новых подходов [2, 3, 11, 
12]. Очевидно, что необходи-
ма постепенная замена тестов 
на животных для оценки безо-
пасности химических средств и 
продуктов.

Выбор животных-моделей 
для исследований и особенно 
оценки токсического воздей-
ствия различных факторов 
физического, химического 
или биологического генеза яв-
ляется ключевой проблемой 
при планировании, проведе-
нии и анализе результатов. 
Наиболее важными и прием-
лемыми являются биомодели 
SPF-животных для исследова-
ний, полученных с помощью 
генетических подходов в соз-
дании инбредных, гибридных, 
конгенных, мутантных, транс-
генных, нокаутных и иных ли-
ний. Экспериментатор должен 
руководствоваться собствен-
ными целями и задачами при 
выборе той или иной альтер-

нативной модели или биомоде-
ли животного [1]. 

Определяющим принципом 
при оценке острой токсично-
сти является минимизация ко-
личества животных. Прием 
оценки LD50 в соответствии 
с Системой глобальной гар-
монизации, предусматривает 
лишь интервалы достоверно-
сти, ранжирования и класси-
фикации субстанции. Базовым 
же методом является проце-
дура фиксированной дозы, с 
общепринятым обозначением 
TG 420 (Test Guideline), для 
условий перорального введе-
ния веществ [2, 10, 12]. 

В соответствии с тестом TG 
420 в исследование включают 
группы животных, предпочти-
тельно одного пола, обычно 
самок, получающих дозы пре-
парата, в ступенчатой проце-
дуре. Предпочтительный вид 
грызунов – крыса. Использу-
ются фиксированные дозы по 
5, 50, 300 и 2000 мг/кг, а в от-
дельных случаях может быть 
исследована доза в 5000 мг/кг. 
Процедура продолжается до 
тех пор, пока не будет опре-
делена доза, вызывающая от-
равление [13, 15]. Животные 
наблюдаются ежедневно в те-
чение 14 дней. Обязательным 
условием должно быть прове-
дение патоморфологических 
исследований.

Программа OECD (Organi-
zation for Economic Coopera-

tion and Development) обес-
печивает механизм развития 
новых или обновления су-
ществующих Руководств по 
использованию тестов (Test 
Guideline). OECD TG широко 
используется мировым науч-
ным сообществом и признана 
авторитетами в странах-чле-
нах OECD и не-членах OECD. 
Совместное совещание Хими-
ческого Комитета с Рабочей 
группой по химикатам, пести-
цидам и биотехнологии выра-
ботало политику по дальней-
шему улучшению TG. В ее 
основу положены клеточные 
и компьютерные технологии.

Ценность альтернатив-
ных (клеточных, квантово-
механических, компьютерных 
и т.д.) моделей будет заклю-
чаться не только или не столь-
ко в их способности замены 
животных, сколько в получе-
нии максимально полной ин-
формации о токсичности ве-
ществ до их исследования на 
животных. Современные аль-
тернативные методы компью-
терного моделирования позво-
лили разработать программы 
для прогноза ожидаемой ток-
сичности, а также эффектов 
воздействия на здоровье че-
ловека. Эти компьютерные 
программы получили обоб-
щенное название модели коли-
чественных соотношений меж-
ду структурой и активностью 
(Quantitative Structure-Activity 

От моделей на животных 
к альтернативным моделям 
в токсикологии

УДК  615.91 : 004.94

Д аны генетически обус-
ловленные и экспери-
ментальные модели для 

оценки острой и хронической 
токсичности фармакологи-
ческих веществ и ксенобио-
тиков. Приводятся стандарти-
зованные и альтернативные 
модели оценки токсичности, 

альтернативные батареи тес-
тов и основные стратегии и 
подходы к компьютерному 
моделированию токсичности. 
Оценивается использование 
в токсикологии мини-свиней 
как альтернативы собакам, 
приматам и другим не-грызу-
нам.

Ключевые слова: токси-
кологические in vitro и in vivo 
тесты, клеточные и ком-
пьютерные модели токсич-
ности, токсикокинетика, 
токсикогеномика, токсико-
протеомика.

Каркищенко Н.Н.

Научный центр 
биомедицинских 
технологий РАМН, Москва
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Relationship – QSAR models). 
Например, модель ТОРКАТ 
для изучения на крысах перо-
ральных препаратов содержит 
19 моделей QSAR, данные из 
этих моделей были получены 
для обработки эксперимен-
тальных данных по летальным 
дозам (LD50) на основе оценки 
4000 химических веществ.

Одной из основных проблем 
альтернативного моделиро-
вания является выбор пра-
вильной стратегии тестиро-
вания для новых химических 
веществ, по которым еще нет 
данных о потенциальной ток-
сичности их молекул. В этом 
случае возможно наряду с ком-
пьютерным моделировани-
ем использование нескольких 
параллельных исследований 
на клеточных культурах, ко-
торые условились обозначать 
как батарею тестов, которая 
представляет собой мультиме-
тодическое использование се-
рии тестов, проводимых обыч-
но в одно и то же время или 
в тесной связи друг с другом. 
Каждый тест внутри последо-
вательности строится для по-
лучения дополнительной ин-
формации от предыдущего и 
для измерения различий до-
полнительного многофактор-
ного токсического эффекта.

В соответствии с рекомен-
дациями Агентства по защите 
окружающей среды США (En-
vironmental Protection Agency) 
были предложены альтерна-
тивные тесты по оценке ос-
трой токсичности на рыбах, 
икре рыб, in silico. ECVAM 
валидировала использование 
эмбриональных стволовых 
клеток для эмбриотоксич-
ности, а также использования 
культуральных клеток живот-
ных и человека. Тест эмбри-
ональных стволовых клеток 
(EST) валидированный EC-
VAM как тест для выявления 
эмбриотоксичности – опре-
деляет критические парамет-
ры и наличие развивающейся 
токсичности [6]. Тест исполь-
зует стволовые клетки крыс, 
которые помещены в культу-

ру и обладают способностью 
к дифференцированию. Тест 
идеально подходит для немед-
ленного использования как 
меры уменьшения на скринин-
говом уровне программы типа 
EPA’s HPV Challenge – где 
химические вещества, кото-
рые получили положительную 
оценку в тесте на эмбриоток-
сичность, должны быть клас-
сифицированы как вероятно 
развивающие токсичность без 
продолжения тестирования 
другими методами. 

Предлагаются методы оцен-
ки острой системной токсич-
ности in vitro с использованием 
обычных кератиноцитов чело-
века NHK и клеточных линий 
фибробластов мышей Balb/c 
3T3 для немедленного исполь-
зования как снижающая мера 
для вычисления стартовой 
дозы in vivo [8, 18]. Вследствие 
этого возможно снижение ис-
пользования животных на 40% 
[16]. Этот тест используется 
нами для скрининга наноинже-
нерных соединений [4, 5]. 

Альтернативные подходы 
для достижения полной заме-
ны животных моделями систем 
в области токсикокинетики, 
токсикопротеомики, токсико-
геномики и т.д. предполага-
ют расшифровку механизмов 
генотоксичности и мутагене-
за, которые должны помочь в 
развитии подходящих моделей 
in vitro. Прогресс будет зави-
сеть от ряда факторов, таких 
как развитие тестов in vitro в 
области токсикокинетики и 
метаболизма, развитие тестов 
in vitro для исследований год-
ности лекарств, дальнейший 
прогресс в области токсикоге-
номики. Гибкий подход к те-
стам in vivo, уже сегодня мо-
жет способствовать снижению 
количества используемых в 
тестах животных. Оценка не-
которых тестов in vitro и за-
мена исследований подострой 
токсичности на животных уже 
происходит [7, 9, 14].

Хотя некоторые тесты in 
vitro поддержаны в настоящее 
время в качестве допустимых 

для оценки генотоксичности 
и мутагенеза при воздействии 
химическими веществами, 
они имеют ряд ограничений, 
таких как недостаточная спо-
собность, быть похожими на 
метаболизм человека, токси-
кокинетику, супер чувстви-
тельность ситуациям in vivo. 

Использование линий кле-
ток далеко не всегда соответ-
ствует изучаемым целевым 
органам. По этим причинам 
разрабатывается новая страте-
гия тестирования, состоящая 
из четырех стадий. На стадии 
1 оценивается изучаемая суб-
станция на основе существую-
щих данных и знаний, главным 
образом, на основе существу-
ющей информации об изучае-
мых химических веществах. На 
стадии 2 проводится батарея 
тестов in vitro для определения 
рисков. Стадия 3 включает 
моделирование цели системы 
in vitro, но моделирование про-
водится в тех ситуациях, когда 
один или большее число тестов 
на стадии - 2 дали положи-
тельный результат. Стадия 4 
включает тесты на животных, 
когда один или большее число 
тестов на стадии - 3 дали по-
ложительный результат.

Странами-членами OECD в 
июне 2004 г. предложена про-
цедура фиксированной дозы 
TG 433 как альтернатива оцен-
ки острой ингаляционной ток-
сичности по методу TG 403. 
Различие между TG 403 и но-
вым тестом TG 433 заключа-
ется в том, что процедура фик-
сированной дозы применяется 
позже со стратегией аналогич-
ной используемой в TG 420. В 
комбинации с использованием 
появления симптомов отрав-
ления как точки окончания те-
стирования вместо летального 
исхода были достигнуты зна-
чительные улучшения, касаю-
щиеся минимизации страда-
ний животных и уменьшения 
использования лабораторных 
животных в эксперименте.

Современные требования 
биоэтики и соблюдения прин-
ципов 3R определяют целе-
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вые направления выбора не-
грызунов. В наших работах 
в эксперименте используют 
светлогорских мини-свиней, 
полученных в Центре РАМН 
путем отдаленной гибридиза-
ции свиней породы ландрас, 
вьетнамской породы Й и диких 
кабанов европейского и азиат-
ского происхождения. В ток-
сикологии мини-свиньи ста-
новятся весьма популярными 
в исследованиях для замеще-
ния собак и приматов. Мини-
свиньи высоко чувствительны 
к лекарствам и химическим 
веществам. Они могут быть 
использованы в процедурах 
наблюдения, администриро-
вания, для исследований мета-
болизма или в фармакологи-
ческих целях, так как имеют 
преимущества по сравнению 
с традиционными видами не-
грызунов относительно специ-
фического отклика на опреде-
ленные классы веществ. Они 
также являются доступными 
высоко-качественными SPF 
линиями животных.

Фармакокинетические ис-
следования легко проводятся 
на мини-свиньях с повторяю-
щимся забором образцов кро-
ви или образцов других видов 
жидкостей из тела или тканей. 
Цитохром Р450 – метаболи-
ческий образец печени – был 
широко изучен и сравнен с 
цитохромом человека, а в на-
шем Центре показана общ-
ность функционирования у них 
N-ацетилтрансферазы и дру-
гих ферментов. 

Светлогорские мини-свиньи 
свободны от патогенных бак-
териальных инфекций или ви-
русных болезней, а также сво-
бодны от любых паразитарных 
болезней. Мини-свиньи могут 
быть альтернативным видом 
в тератогенетических и репро-
дуктивных исследованиях, ког-
да традиционные виды, такие 
как мыши, крысы, кролики, 
являются неподходящими. 

Мини-свиньи как модели в 
тестах на токсичность фарма-
цевтических и других хими-
ческих веществ в настоящее 
время приняты в Японии, ЕС 
и США [17]. Свиньи и мини-
свиньи упоминаются особо 
как потенциальный вид не-
грызунов в руководствах Япо-
нии и Канады. Мини-свиньи 
внесены в руководство OECD 
409. Содержание мини-свиней 
требует закрытой барьерной 
системы. В нашем Центре они 
выращиваются в определен-
ных условиях, которые дают 
в результате необходимый им-
мунологический статус [1, 3]. 

Разработанные методы на 
альтернативных или живот-
ных моделях используются се-
годня на всех исследователь-
ских уровнях, но ни один не 
может быть назван идеальным 
для оценки любой цели опре-
деления системной токсич-
ности. Необходимы попытки 
оптимизации моделей in vitro 
в тех случаях, когда имеется 
несколько моделей, например, 
для ЦНС, легких, печени и т.д. 
В общем случае рекомендует-

ся провести дополнительное 
исследование для обеспечения 
лучшего понимания, напри-
мер, патогенезиса процесса. 
Дополнительные попытки не-
обходимы и для оценки NOEL 
(No Observable Adverse Effect 
Level) отсутствия у рассмо-
тренных уровней побочных 
эффектов in vitro. Требуется 
большое число исследований 
и подтверждений оценок при-
менения подходов моделей 
QSAR для установления хро-
нической токсичности и для 
включения их в батарею те-
стов и стратегию рядов. Для 
валидации существующих и 
вновь разработанных альтер-
нативных моделей понадобит-
ся, по-видимому, не менее 15-20 
лет, а достижение полной за-
мены животных в регулярных 
тестах и стратегиях зависит от 
уровня исследований, адекват-
ной расстановки приоритетов, 
попыток установления и коор-
динации действий ученых раз-
ных стран [19].

Дальнейший прогресс ток-
сикологии будет определяться, 
в том числе, на основе единой 
технологической платфор-
мы, содержащей гармонизи-
рованные с международными 
стандартами требования к ис-
пользованию в неклинических 
исследованиях качественных 
животных и валидированных 
альтернативных моделей, со-
ответствует принципам надле-
жащей лабораторной практи-
ки (GLP).

СПИСОК ЛИТЕРАТУРЫ
1. Каркищенко Н.Н. Основы биомо-

делирования. М., Изд-во ВПК, 2004.
2. Каркищенко Н.Н. Альтернативы 

биомедицины. Т.1. Основы биомеди-
цины и фармако-моделирования. – М.: 
Изд-во ВПК, 2007.

3. Каркищенко Н.Н. Альтернативы 
биомедицины. Т.2. Классика и альтер-
нативы фармакотоксикологии. – М.: 
Изд-во ВПК, 2007.

4. Каркищенко Н.Н. Нанобезопас-
ность: новые подходы к оценке рисков 
и токсичности наноматериалов // Био-
медицина, № 1, 2009, с. 5-27.

5. Каркищенко Н.Н. Наноинженер-
ные лекарства: новые биомедицинские 
инициативы в фармакологии // Биоме-

дицина, № 2, 2009, с. 5-27.
6. Genshow E., Spielmann H., Scholz 

G., Seiler A., Brown N., Piersma A., 
Brady M., Clemann N.,Huuskonen H., 
Paillard F., Brmer S., Becker K. (2002) 
The ECVAM international validation study 
on in vitro embryotoxicity tests: results 
of the definitive phase and evaluation of 
prediction models // ATLA 30, 151-176. 

7. ICCVAM (2001). Report of the 
Internat ional  Workshop on In Vi t ro 
Methods for Assessing Acute Systemic 
Toxicity, NIH Publication No. 01-4499, 
370pp. Research Trianglee Park. NC. 
USA: NIEHS. Website http://iccvam.
niehs.nih.gov/methods/invidocs/finalall.
pdf (Accessed 10.2.05).

8. Liebsch M., Curren R., Fentem J. 
(2001). Guidance Document on Using 
In Vitro Data to Estimate In Vivo Starting 
Doses for Acute Toxicity. NIH Publication 
01-4500. Web site http//iccvam.niehs.
nih.gov/methods/invidocs/guidance/
iv_guide.pdf. Research Triangle Park, NC, 
USA: National Institute of Environmental 
Health Sciences (Accessed 8.10.02).

9. Nicholson A., Sandler J., Seidle 
An evaluation of the US High Production 
V o l u m e  ( H P V )  C h e m i c a l - t e s t i n g 
Programme: A Study in (Ir)Relevance, 
Redundancy and Retro Thinking // ATLA 
32, Suppl. 1А, 335-341, 2004.

  OECD (1987). OECD Guidelines for 
the Testing of Chemicals No. 401: Acute 



21

Karkishchenko N.N.

From animal models to alternative models in toxicology

Scientifi c Center for Biomedical Technologies, Russian Academy of Medical Sciences, Moscow

Genetics- based  and experimental models are presented for  assessment of acute and chronic toxicity  
of .pharmacologic substances and xenobiotics. Standard  and  alternative models to assess toxicity, battery 
of alternative  tests and main strategies and approaches to a computerized  toxicity modeling are set forth. 
The use of mini-pigs as alternatives to dogs, apes and other non-rodents in toxicology is assessed.

Материал поступил в редакцию 21.04 2010 г.

Oral Toxicity (Deleted in 2002), 7pp. 
Paris, France: Organization for Economic 
Cooperation and Development. 

11. OECD (2000). Environmental 
Health and Safety Monograph Series on 
Testing and Assessment No. 19: Guidance 
Document on the Recognition Assessment 
and Use of Clinical Signs as Human 
Endpoints for Experimental Animals Used 
in Safety Evaluation, 39pp. Paris, France: 
Organization for Economic Cooperation 
and Development. 

12. OECD (2001). OECD Guidelines for 
the Testing of Chemicals No. 420: Acute 
Oral Toxicity – Fixed Dose Procedure, 
14pp. Paris, France: Organization for 
Economic Cooperation and Development. 

13. OECD (2001). OECD Guidelines for 

the Testing of Chemicals No. 425: Acute 
Oral Toxicity – Up-and-Down Procedure, 
26pp. Paris, France: Organization for 
Economic Cooperation and Development. 

13. OECD Guidelines for the testing of 
Chemicals. ATLA 33, Suppl. 1, 223-227, 
2005. 

14.  Organ i za t ion  fo r  Economic 
Cooperation and Development (2002). 
OECD Guidel ines for  the test ing of 
Chemicals. Paris, France: OECD. 

15. Spielmann H., Genshow E., Liebbsch 
M., Halle W. (1999) Determination he 
starting dose for acute oral toxicity (LD50) 
testing in the Up and Down Procedure 
(UDP) from cytotoxicity data. ATLA 27, 
957-966. 

16.  Sveden  O .  3RD Eu ropean 

congress of toxicologic pathology, 2005, 
Copengagen, Denmark. 

17. US National Toxicology Program 
Interagency Committee for the Evaluation of 
Alternative Toxicological Methods (2001). 
Report of the International Workshop 
on In Vitro Methods for Assessing Acute 
Systemic Toxicity, 389pp. NIH Publication 
01-4499. Web site http//iccvam.niehs.
nih.gov/methods/invidocs/guidance/iv_
guide.htm. Research Triangle Park, NC, 
USA: National Institute of Environmental 
Health Sciences (Accessed 8.10.02).

18. Zuang V., Alonso M.A., Botham 
P.A., Eskes C., Fentem J., Liebsch M., 
Johannes J.M. van de Sandt Skin Irritation 
and Corrosion. ATLA 33, Suppl. 1, 35-46, 
2005. 

Пестициды, химические 
средства защиты во всем мире 
рассматриваются как лекарс-
тва для растений и с токсико-
логических позиций оценива-
ются наиболее строго в силу 
их особенностей: преднамерен-
ность внесения в окружающую 
среду, непредотвратимость 
циркуляции в среде обитания, 
возможность контакта с оста-
точными количествами пести-
цидов больших масс населе-

ния, высокая биологическая 
активность. В связи с этим, во 
всех странах новые пестициды 
подлежат обязательной госу-
дарственной регистрации. При 
этом регистрационные требо-
вания по вопросам безопаснос-
ти  из года в год усложняются 
путем постоянного совершенс-
твования научно-методичес-
ких подходов их изучения по 
различным аспектам гигиены 
применения, токсикологии, 

классификации опасности, 
оценки риска для работающих 
и населения и др. (IUTOX-2003, 
2007; IUPAC-2006; EUROTOХ 
2005, 2006 и др.). Необходимо 
отметить, что  отечественная 
гигиена и токсикология пес-
тицидов также продолжает 
активно развиваться, широ-
ко обсуждая свои научные ре-
зультаты не только в нашей 
стране, но и за рубежом. Хо-
телось бы остановиться на ос-

Токсикология 
пестицидов

УДК 615.9 : 632.95.029.391

И зложены основные на-
правления исследова-
ний токсикологии пес-

тицидов, заключающиеся  в 
выявлении приоритетных за-
грязнителей окружающей 
среды,  изучении комбиниро-

ванного действия пестицидов 
с металлами, установлении 
особенностей комплексного 
(ингаляционного и дермаль-
ного) поступления пестицидов  
в организм, оценки риска для 
человека, оценки новых пре-

паратов в наноформе, особен-
ностей поведения пестицидов 
при применении  для обработ-
ки генетически модифициро-
ванных культур.

Ключевые слова: токсико-
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новных научных достижениях 
в последние годы.

Продолжается работа по 
совершенствованию и допол-
нению гигиенической класси-
фикации пестицидов [1]. Гар-
монизированы с принятыми в 
мире критериями оценки де-
рмальной токсичности, стой-
кости в почве, а также введены 
дополнения по оценке раздра-
жающего действия на кожу и 
слизистые оболочки, уточне-
ны некоторые аспекты оценки  
канцерогенного действия. На-
стоящий документ  «Гигиени-
ческая классификация пести-
цидов по степени опасности» 
(Методические рекомендации 
2001/26 от 16.04.2001г.) разра-
ботан в развитие Методичес-
ких рекомендаций по оценке 
степени опасности пестицидов. 
Утв. МЗ РФ, № 01-19/129 от 
15.08.1996 г.

Постоянно ведется работа 
по дальнейшему совершенс-
твованию отечественной мо-
дели оценки риска пестицидов 
для работающих, основанной 
на изучении закономерностей 
комплексного  поступления 
пестицидов в организм опера-
торов (ингаляционным и де-
рмальным путем) в натурных 
условиях,  при различных тех-
нологиях применения препара-
тов [2].  Итогом работы являет-
ся подготовка  новой (третьей)  
редакции документа по оценке 
риска пестицидов для опера-
торов, основанной на принци-
пе лимитирующего критерия 
опасности при расчете риска с 
использованием фактических  
экспозиций  и наличии гигие-
нических нормативов, а так-
же этих же соотношений с ис-
пользованием поглощенных и 
допустимых поглощенных доз.

Заслуживает внимания и 
разработка нового метода оп-
ределения приоритетных пес-
тицидов по степени опасности 
для здоровья людей, основан-
ного на расчете ассортимен-
тного индекса территориаль-
ной  нагрузки пестицидов [3]. 
Расчет производится исходя из 
показателя среднегодовой тер-

риториальной нагрузки пести-
цидов (кг/га) и среднего оце-
ночного  балла, отражающего 
свойства вещества по 9 показа-
телям отечественной гигиени-
ческой классификации пести-
цидов, отражающих  степень 
выраженности общетоксичес-
кого действия, специфических 
и отдаленных эффектов, стой-
кости в почве.  Установлена 
достоверная корреляционная 
зависимость (r = 0.7-0.87) меж-
ду величиной ассортиментно-
го индекса территориальной 
нагрузки пестицидов  и состо-
янием здоровья взрослого и 
детского населения обследуе-
мых регионов России по ряду 
основных нозологических 
форм болезней: органы дыха-
ния и пищеварения, нервные 
болезни, кожа и подкожная 
клетчатка, эндокринная, кос-
тно-мышечная и мочеполовая 
системы, что свидетельствует 
о большой информативности 
и адекватности нового метода 
расчета. 

Активно развиваются иссле-
дования по установлению меха-
низмов токсического действия 
на организм теплокровных при 
комбинированном и сочетан-
ном воздействии пестицидов и 
тяжелых металлов; пестицидов 
и радиоактивных факторов. 
В результате этих фундамен-
тальных исследований удалось 
раскрыть  ведущие патогене-
тические звенья механизма по-
тенцирования в условиях ком-
бинированного действия двух 
глобальных загрязнителей 
объектов окружающей среды: 
метилртути и гербицида 2.4-Д 
на организм теплокровных при 
однократном и многократном 
воздействии. Механизм потен-
цирования данной комбина-
ции обусловлен блокировани-
ем SH-групп метилртутью, а 
усиление процесса происходит 
за счет дополнительного  бло-
кирования  сульфгидрильных 
групп белковых молекул   энзи-
мов   перекисями,   образующи-
мися   в   организме  в  процессе 
биологического окисления 2.4-
Д, на фоне снижения активнос-

ти антиоксидазных ферментов 
каталазы и пероксидазы и сти-
мулирования процессов пере-
кисного окисления липидов. 
Инактивируя функциональные 
группы тканевых белков, ме-
тилртуть в комбинации с 2,4-
Д изменяет конфигурацию и 
свойства белковой молекулы, 
что приводит к повреждению 
(изменению проницаемости) 
клеточных и субклеточных 
мембран.

В настоящее время актуаль-
ной проблемой в токсикологии 
является изучение токсичнос-
ти и оценка опасности хими-
ческих веществ, находящихся 
в наноформе. Несмотря на до-
статочно широкое внедрение 
этих технологий данные по их 
токсичности малочисленны и 
зачастую противоречивы. В 
институте проводится изучение 
двух пестицидов в наноформе,  
согласно действующим мето-
дическим указаниям по оцен-
ке опасности наноматериалов 
(2007-2009г.) изучаются гема-
тологические, биохимические, 
физиологические показатели, 
влияние на микробиоценоз ки-
шечника, антиоксидантный, 
гормональный статус у подо-
пытных животных.  Изучена 
острая токсичность, проводит-
ся опыты по изучению хрони-
ческой токсичности,  планиру-
ется исследования по оценке 
токсикокинетики. Параллель-
но, в натурных условиях, при 
применении пестицидов в на-
ноформе  проводятся исследо-
вания по оценке риска для ра-
ботающих и населения.

Разработана принципиаль-
ная схема оценки опасности 
обработок пестицидами гене-
тически модифицированных 
культур: анализ молекуляр-
ных, биологических и хими-
ческих параметров ГМР и 
физико-химических, токсико-
лого-гигиенических свойств 
пестицида и его матаболитов; 
гигиенические исследования: 
изучение органолептических 
свойств и пищевой ценности 
продуктов, динамики содержа-
ния:  природных токсических 
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веществ (при необходимости – 
при хранении и переработке), 
остаточных количеств пести-
цидов (при необходимости и 
их метаболитов) в элементах 
урожая ГМР, предназначен-
ных для питания населения и 
для использования в качестве 
кормов животных (при необ-
ходимости – при хранении и 
переработке); биологические 
испытания продукта (токсико-
логические исследования): изу-
чение хронического действия с 
использованием широкого на-
бора тестов, в том числе оцен-
ка влияния на микробиоценоз 
кишечника, иммунного стату-
са, аллергенных свойств; при 
необходимости: мутагенное 
действие, канцерогенез и про-

должительность жизни (ком-
бинированный хронический 
опыт); эмбриотоксичность, те-
ратогенность, репродуктивная 
токсичность. При наличии об-
щих для пестицида, его мета-
болита  и ГМР мишеней дейс-
твия – обязательное изучение 
этих эффектов; разработка 
гигиенических нормативов и 
регламентов применения пес-
тицидов на ГМР; регистрация 
пестицида, предназначенного 
для применения на ГМР.

Таким образом, совершенс-
твование научно-методических 
подходов  к оценке токсичнос-
ти, опасности (риска) и меха-
низмов действия пестицидов 
различных химических клас-
сов в тесном взаимодействии с 
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Сегодня в мире одним из 
основных направлений в 
области безопасного обра-

щения  химических веществ 
является максимально ши-
рокая осведомленность об 

их свойствах. Современные 
информационные системы  
о токсичности и опасности 

Организационно-методические 
основы обеспечения 
органов здравоохранения 
токсикологической 
информацией

УДК 004.422.61 : 615.91

С овременные отечест-
венные и зарубежные 
информационные сис-

темы о токсичности и опаснос-
ти химических веществ ори-
ентированы на аналитические 
цели и поддержку эффектив-

ных управленческих решений.  
АРИПС «Опасные вещества», 
широко используемая для ре-
шения разнообразного круга 
проблем в области химической 
безопасности, существенно об-
новлена с учетом современных 

национальных и международ-
ных требований к безопасно-
му регулированию химических 
веществ.

Ключевые слова: информа-
ционные технологии, токсич-
ность, химическое вещество
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международным научным со-
обществом будет способство-
вать улучшению здоровья на-
селения нашей страны. 
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веществ для здоровья  че-
ловека и окружающей при-
родной среды все более 
ориентированы на аналити-
ческие цели, на поддержку 
принятия эффективных  
управленческих  реше-
ний.  Так, разработанные 
при участии ЮНЕП, Меж-
дународной программы по 
химической безопасности 
(МПХБ),  Международного 
агентства по труду (МОТ), 
Организации экономичес-
кого содействия и разви-
тия (ОЭСР), Химического 
бюро Европейского Союза,  
Агентством по охране окру-
жающей среды США и дру-
гих международных и наци-
ональных структур  базы 
данных CHRIP, EnviChem, 
ESIS,  GHS-J, HPVIS, HSDB, 
HSNO CCID, INCHEM, 
JECDB, NICNAS PEC , 
OECD HPV,  SIDS UNEP,  
UK CCRMP Outputs,  US 
EPA IRIS, US EPA SRS, 
помещенные в глобальном 
портале eChemPortal, ин-
тенсивно используются уче-
ными и практиками.  В соот-
ветствии с рекомендациями 
ОЭСР к проведению оцен-
ки опасности химического 
вещества начальным эта-
пом исследований является 
поиск информации о нем и 
его аналогах в базах данных 
и лишь затем проведение 
экспериментальной рабо-
ты в необходимом объеме. 
Конечной задачей  токси-
кологических исследований 
является широкий доступ 
заинтересованных пользо-
вателей к полученной ин-
формации посредством ин-
формационных технологий. 
К сожалению,  известные 
зарубежные информацион-
но-справочные системы  не 
соответствуют отечествен-
ной системе оценки опас-
ности и  гигиенического 
регламентирования хими-
ческих веществ,  не имеют 
русскоязычной версии, кро-
ме того, часть из них закры-
та для свободного доступа. 

В настоящее время в  Рос-
сии существует ряд отечес-
твенных разработок ин-
формационных систем по 
клинической токсикологии, 
техногенным химическим 
авариям, по оценке опаснос-
ти отходов для окружающей 
среды, оценке опасности 
строительных материалов, 
загрязнения атмосферно-
го воздуха, воды, морского 
дна, а также информацион-
но-прогнозирующая систе-
ма токсичности вещества 
на основе анализа связей 
«структура-активность». 
Они обладают достаточ-
ной оперативностью пре-
доставления информации, 
возможностью быстрой ее 
обработки и  регулярного 
обновления, удобной фор-
мой визуализации.  Вместе 
с тем,  многие из указанных 
баз данных  направлены на 
решение  конкретных науч-
ных задач и используются 
узким кругом специалистов. 

Обобщение богатого опы-
та отечественной токсико-
логической науки и совре-
менных международных 
тенденций в области оценки 
и безопасного регулирова-
ния химического фактора, а 
также научное обоснование 
и внедрение в Российской 
Федерации государствен-
ной регистрации потенци-
ально опасных химических 
веществ как одной из форм 
гигиенического регламен-
тирования и информацион-
ного обеспечения проблем 
химической безопасности 
позволили разработать ос-
новные принципы формиро-
вания Автоматизированной 
распределенной информа-
ционно-поисковой системы 
(АРИПС) «Опасные вещес-
тва» (свидетельство о госу-
дарственной регистрации 
базы данных от 28.10.2009). 
Созданная Российским ре-
гистром АРИПС «Опасные 
вещества» позволяет ре-
шать круг административ-
ных и научно-исследова-

тельских задач, связанных 
с государственной регис-
трацией, мониторингом, 
прогнозом воздействий  на 
здоровье человека и окру-
жающую среду химических 
веществ, производимых, 
применяемых на террито-
рии Российской Федерации 
и ввозимых из-за рубежа,  а 
также обеспечивать органы 
исполнительной власти, ор-
ганизации Минздравсоцраз-
вития, Роспотребнадзора, 
охраны природы, лечебные, 
научные учреждения и про-
мышленные предприятия 
исчерпывающей информа-
цией о них.  База данных 
включает номенклатурные 
характеристики, позволя-
ющие идентифицировать 
вещество; физико-химичес-
кие параметры; показатели 
пожаровзрывоопасности; 
сведения об условиях безо-
пасного хранения, исполь-
зования, транспортировки 
и утилизации; параметры 
токсикометрии, описание  
клинической картины ост-
рого отравления; сведения о 
наиболее поражаемых орга-
нах и системах; оценку спе-
цифических и отдаленных 
эффектов; гигиенические 
и экологические нормати-
вы; аналитические методы 
определения в различных 
средах; показатели эко-
логической безопасности; 
чрезвычайно необходимые 
в международной торгов-
ле химической продукцией 
сведения о серийном номере 
ООН, кодах и фразах рис-
ка, номере аварийной кар-
точки при транспортиро-
вании по железной дороге, 
маркировке, дополнитель-
ные сведения; норматив-
ные и библиографические 
данные. В настоящее время 
АРИПС «Опасные вещест-
ва», является практически 
единственной в России офи-
циальной базой данных по 
токсичности и опасности хи-
мических веществ. Она ши-
роко используется учрежде-



25

ниями здравоохранения для 
решения оперативных задач 
по проблеме химической 
безопасности.  На сегод-
няшний день более 70 тер-
риториальных управлений 
Роспотребнадзора, структу-
ры МЧС имеют бесплатный 
доступ к АРИПС «Опасные 
вещества». Только за 2009 
год органам Роспотребнад-
зора была предоставлена 
информации о токсичнос-
ти и опасности веществ на 
более  чем 3500 запросов. 
Данные АРИПС «Опасные 
вещества» находят широкое 
применение в практичес-
кой деятельности управле-
ний и ФГУЗ Роспотребнад-
зора и имеют прикладную 
значимость при подготовке 
аналитических отчетов, ги-
гиенической оценке, регла-
ментировании и разработ-
ке паспорта безопасности 
соединения, при экспертизе 
проектов выбросов, сбро-
сов, классификации отходов 
производства и потребления 
для здоровья человека, про-
ведении мониторинга, оцен-
ке риска, работ по эксперт-
ной оценке.

 Ужесточающиеся нацио-
нальные и международные 
требования к безопасному 
регулированию химичес-
ких веществ, рекоменда-
ции ООН и его структур по 
внедрению Согласованной 
на глобальном уровне систе-
мы классификации и марки-
ровки химических веществ 
(СГС) /Globally Harmo-

nized System of Classification 
and Labelling of Chemicals 
(GHS)/, а также необходи-
мость использования сов-
ременных программных 
продуктов, способствовало 
значительному расширению 
информационной системы и 
послужило основанием для 
разработки обновленной 
версии АРИПС «Опасные 
вещества».

В обновленной версии 
предусмотрено предостав-
ление информации о кате-
гориях опасности химичес-
ких веществ в соответствии 
с СГС, то есть  классифи-
кация соединения по опас-
ности, обусловленной его 
физико-химическими свойс-
твами, опасностью для здо-
ровья человека и окружаю-
щей природной среды.

В новой версии АРИПС 
существенно расширен блок 
«Гигиенические нормати-
вы», куда помимо гигиени-
ческих нормативов в атмос-
ферном воздухе населенных 
мест, воздухе рабочей зоны, 
воде водных объектов, 
пище, почве включены ги-
гиенические стандарты со-
держания химических  ве-
ществ в питьевой воде, в 
воде расфасованной в ем-
кости. Кроме того, вклю-
чены критерии оценки би-
онакопления, информация 
необходимая при перевоз-
ках (транспортировании) 
опасных грузов, куда,  наря-
ду с номером ООН, входят: 
номер аварийной карточки, 

виды применяемых транс-
портных средств, классифи-
кация опасного груза, груп-
па упаковки, сведения об 
опасности при автомобиль-
ных перевозках (КЭМ), 
информация об опасности 
при международном грузо-
вом сообщении. Новая  вер-
сия базы данных включает 
свыше 370 характеристик. 
Существенно расширен по-
иск и возможности по пре-
доставлению информации. 
Вместе с тем, аналитичес-
кое использование АРИПС 
показало существенные 
различия в оценке показа-
телей токсичности и опас-
ности веществ в России и 
за рубежом, что будет не-
избежно сказываться при 
предстоящей гармониза-
ции отечественных и зару-
бежных классификаций. 
В настоящее время обнов-
ленная АРИПС «Опасные 
вещества» проходит ап-
робацию, после чего бу-
дет открыта для широкого 
доступа.

Kurlyandskiy B.A., Khamidulina Kh.Kh.,  Eguiazaryan A.R.,  Zamkova I.V.,  Rabikova D.N.

Organizational and methodical  basic principles for providing public health services with toxicological 
information

Russian Register of Potentially Hazardous Chemical and Biological Substances, Rospotrebnadzor, Moscow

Present-day   domestic and foreign information systems about toxicity and hazards of chemicals are 
analyses-oriented  and  called to provide support to effective managerial decision-making.  Information 
retrieval system ARIPS “Hazardous  substances” widely used to make decisions on a variety of problems 
pertaining to chemical  safety is now significantly updated  taking into account  modern national and 
international requirements in safe management of chemicals.
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Таблица 1  

Основные нормативно-методические документы и другие научные разработки 
ФГУП «НИИ ГПЭЧ» ФМБА России по УХО (2008-2009 гг.)

Название  работы Количество разработок

Санитарно-гигиенические правила 1

Требования по санитарно-эпидемиологическому надзору 1

Методические рекомендации 5

Санитарный паспорт объекта 5

Гигиенический норматив 8

База данных ИАС мониторинга при УХО 1

Химико-аналитические методы 4

Стандарт образца химического вещества 1

Пупиллометрический комплекс КСРЗ-01 1

«Гранат-4» 1

Выполнение Российской Фе-
дерацией обязательств в облас-
ти уничтожения химического 
оружия (УХО) достигло эквато-
ра. По состоянию на конец 2009 
г. уничтожено 45% всех запасов 
отравляющих веществ (ОВ). 
Воздействие ОВ происходит че-
рез все физические составляю-
щие среды обитания. В процессе 
хранения и уничтожения хими-
ческого оружия (УХО) при вы-
полнении международных согла-
шений о запрещении применения 
и уничтожении химического ору-
жия имеется риск возникновения 
чрезвычайных ситуаций. Реаль-
на угроза терроризма с приме-
нением ОВ. При проведении 
работ по УХО в штатном режи-
ме не исключена возможность 

развития отдаленных эффектов 
вследствие длительного поступ-
ления ОВ в организм в малых 
дозах. Эти факты определяют 
необходимость всестороннего 
анализа и исследований возмож-
ных последствий при попадании 
ОВ в среду обитания. 

Проблема обеспечения безо-
пасности на объектах по УХО 
(ОУХО), при проведении конвер-
сии бывших производств ОВ за-
ключается в сохранении здоровья 
персоналов этих особо опасных 
производств и предотвращении 
поступления ОВ и продуктов их 
деструкции в окружающую среду. 
Решение этих вопросов представ-
ляет сложную задачу, требую-
щую новых неординарных подхо-
дов и апробацию их в практике.

Постоянными направления-
ми ФГУП «НИИ ГПЭЧ» ФМБА 
России по сопровождению УХО 
являются: разработка проек-
тов нормативно-правовых и 
информационно-методических 
документов по обеспечению са-
нитарно-эпидемиологической 
безопасности; гигиеническая 
и экологическая паспортиза-
ция оборудования, производств 
и территорий; комплексные 
токсиколого-гигиенические, 
санитарно-экологические, ме-
дико-биологические и химико-
аналитические исследования. 
Основные научные разработ-
ки, проведенные в институте 
по сопровождению работ по 
УХО в 2008 г.г., представлены 
в табл. 1. 

Медико-гигиеническое 
обеспечение объектов 
по уничтожению химического 
оружия на современном этапе

УДК 615.91

Сформулированы ос-
новные задачи по ме-
дико-гигиеническому 

сопровождению уничтожения 

химического оружия, направ-
ленные на минимизацию рис-
ков  для здоровья человека и 
окружающей среды.
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Наибольшее число токси-
колого-гигиенических и меди-
ко-гигиенических исследова-
ний в институте проведено по 
изучению токсических свойств 
ФОВ, токсикологической эк-
спертизе битумно-солевых 
масс, идентификации хими-
ческих веществ, входящих в их 
состав. Созданы модели хро-
нической интоксикации, со-
ответствующие возможным 
условиям контакта с ОВ в про-
цессе УХО. 

В последние годы изучено 
влияние ФОВ в субтоксических 
дозах на функциональное со-
стояние организма (в частности, 
эндотелия сосудов, на скорость 
проведения нервного импульса, 
агрегационные свойства тром-
боцитов, активность эстераз 
различного генеза, локализа-
ции, другие биохимические по-
казатели). В качестве маркеров 
интоксикации ФОВ предложе-
ны: параоксоназа, ацилпептид-

гидролаза, β-глюкуронидаза. 
Выявлен и идентифицирован 
новый маркер интоксикации 
ФОС − пептид, относящейся к 
α-1-макроглобулину. Разрабо-
тан неинвазивный метод оцен-
ки действия токсических и по-
роговых доз ФОВ на основе 
кинетических параметров зрач-
ковой реакции. Обоснованы 
критерии оценки токсического 
действия ФОВ, содержащихся 
в сложных матрицах (реакци-
онные массы, стройматериа-
лы). Выявлены прямые аддук-
ты ряда токсичных химикатов 
с сывороточным альбумином. 
Разработаны гигиенические 
нормативы, обеспечивающие 
безопасность при контакте с 
ФОВ.

В ходе выполнения науч-
но-исследовательских работ 
разработан перечень приори-
тетных веществ и продуктов 
деструкции ОВ ФОВ и КНД, 
решается задача определения 

продуктов утилизации и марке-
ров ОВ в объектах производс-
твенной и окружающей среды. 
Так, разработаны методы оп-
ределения продуктов распада 
ФОВ в окружающей среде (в 
питьевых, грунтовых и поверх-
ностных водах, в почве). Мето-
ды прошли метрологическую 
аттестацию. Решается зада-
ча оценки полноты дегазации 
оборудования, определения 
остаточного содержания ФОВ 
во впитывающих поверхностях 
(полимерные покрытия, дре-
весина обрешеток и др.), в ак-
тивированном угле, в шламах, 
шлаках и золе после сжига-
ния материалов строительных 
конструкций и т.п. Проводит-
ся разработка методов анализа 
содержания ОВ, их метаболи-
тов в биопробах. В частности, 
данные по анализу О-алкилме-
тилфосфонатов (метаболитов 
ФОВ) в плазме крови пред-
ставлены в табл. 2.

Таблица 2  

Определение метаболитов ФОВ в плазме крови

Метод

Предел обнаружения О-алкилметилфосфонатов, нг/см3

Время анализа 
1 пробы, ч

О-изопропилметил-фос-
фонат

(метаболит зарина)

О-пинаколилметил-
фосфонат

(метаболит зомана)

О-изобутилметил-
фосфонат 

(метаболит RVX)

ГХ-МС 1 5 10 10

ГХ-МС-МС 5 1 1 10

ВЭЖХ-МС 4,0 0,6 1,0 1,5

ВЭЖХ-МС-МС 1,0 0,4 0,8 1,5

Вместе с тем, нерешенны-
ми при изучении токсичнос-
ти ОВ и особенно продуктов 
их деструкции при УХО явля-
ются задачи по оценке их воз-
действия в низких дозах, по 
выявлению отдаленных пос-
ледствий, разработке эффек-
тивных средств профилактики 
и терапии. 

Основные задачи при прове-
дении токсикологических ис-
следований по сопровождению 
УХО представлены в табл. 3. 

Для эффективного меди-
ко-гигиенического сопро-
вождения объектов по УХО 
ФОВ разработан алгоритм 
специального медико-сани-
тарного и экологического 
мониторинга с применени-
ем автоматизированных сис-
тем диагностики (пупилло-
метрия, автоматизированное 
определение холинэстераз и 
др.) на опасных химических 
объектах; организовано про-
ведение медицинских, токси-

кологических, эколого-ги-
гиенических и других видов 
экспертиз; исследование кли-
ники и течения профпато-
логии, разработаны методы 
и способы диагностики, ле-
чения и профилактики про-
финтоксикаций, создана база 
данных результатов специ-
ального медико-санитарно-
го мониторинга на объектах, 
обоснованы меры по охране 
труда и окружающей среды, 
сохранению здоровья людей. 
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На момент начала работ 
с ОВ при их уничтожении 
получены данные о состоя-
нии среды обитания и здо-
ровья населения, которые 
используются при оценке 
риска здоровью в процессе 
эксплуатации объектов по 
УХО. Продолжаются комп-
лексные медико-санитарно-

го исследования и ведение 
регистра здоровья граждан, 
проживающих и работающих 
в зоне защитных мероприя-
тий (ЗЗМ) объектов УХО: 
п. Марадыковский Кировс-
кой области, Щучье Курган-
ской области, п. Леонидовка 
Пензенской области, Почеп 
Брянской области и др.

Обоснован список приори-
тетных загрязнителей окру-
жающей среды (ОС) в ЗЗМ 
данных ОУХО, подлежащих 
обязательному наблюдению, 
который включал не только 
возможные «специфические» 
продукты УХО, но и общепро-
мышленные загрязнители сре-
ды обитания (табл. 4).

Таблица 3  

Основные задачи токсиколого-гигиенических исследований 
при сопровождении процесса уничтожения химического оружия

Задачи токсикологических исследований Пути решения

Изучение патогенеза поражения ФОВ, как ан-
тихолинергическими ядами

Разработка основ ферментативной кинетики применительно к необратимым 
ингибиторам. Упрощение процедуры определения количества каталитичес-

ких центров энзимов

Изучение патогенеза интоксикации ОВ кожно-
нарывного действия  (КНД) Выявление механизмов цитотоксичности, онкотоксичности и т.д.

Установление механизма хронических инток-
сикаций при низкодозовых воздействиях ОВ и 

продуктов их деструкции

Разработка моделей хронической интоксикации, применительно к различ-
ным уровням воздействия. Обоснование и апробация методов оценки функ-

ционального состояния организма при хронической интоксикации 

Установление нозологической манифестации 
отдаленных последствий интоксикаций ФОВ

Адаптация методов оценки функционального состояния организма на раз-
ном системном уровне после воздействия ФОВ

Оценка опасности токсических веществ (ТХ) – 
конечных продуктов уничтожения ХО, продуктов 

деструкции ОВ, реакционных масс, объектов 
внешней среды, контаминированных ОВ

Исследования токсичности ТХ в экспериментах при различной экспозиции 
и путях поступления методами in vitro и in vivo (на млекопитающих), в том 
числе отдаленных эффектов воздействия ТХ (репродуктивная токсичность, 

эмбриотоксичность, мутагенность, канцерогенность)

Гигиеническое нормирование продуктов УХО Обоснование гигиенических нормативов для различных объектов ОС

Доказательство факта воздействия ОВ и 
продуктов деструкции ОВ для человека 

и объектов окружающей среды

Разработка методов идентификации биомаркеров – свидетелей воздействия 
ОВ на человека в биологических пробах.

Разработка методов идентификации ОВ в сложных матрицах. Оценка 
степени конверсии ОВ

Разработка новых методических подходов для 
диагностики интоксикаций ОВ

Поиск новых биомаркеров интоксикации, сохраняющихся в организме в те-
чение определенного периода времени

Разработка средств профилактики и лечения 
интоксикаций ФОВ на основе современной ла-

бораторно-диагностической базы

Разработка новых этиотропных препаратов (антидотов), а также средств 
патогенетической и симптоматической терапии. Комплексная стратегия ан-
тидотной и ургентной терапии поражений ФОВ (холинолитики, обратимые 

ингибиторы и реактиваторы ХЭ)

Антидотная терапия при отравлении КНД Лечение отравления ОВ КНД тиоловыми ядами (унитиол и др.). 
Разработка средств онкотерапии

Изучение эффективности средств 
индивидуальной защиты (СИЗ) кожных покро-
вов, органов дыхания при интоксикации ОВ

Усовершенствование средств защиты кожных покровов (ИПП) и других СИЗ
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Анализ состояния ОС терри-
торий ЗЗМ ОУХО показал, что 
степень напряженности меди-
ко-экологической ситуации по 
загрязненности атмосферного 
воздуха всех изученных насе-
ленных пунктов является удов-
летворительной, по качеству 
воды водоемов – относительно 
напряженная, почвы – удовлет-
ворительная (п. Мирный – от-
носительно напряженная). По 
данным проведенных исследо-
ваний, специфические загряз-
нители не были обнаружены в 
объектах ОС.

Состояние здоровья насе-
ления ЗЗМ объектов по УХО 
ФОВ по структуре, уровням и 
частоте отклонений патологии 
соответствует данным, регис-
трируемым при диспансери-
зации населения Российской 
Федерации в целом. Социаль-
ные условия жизни по опросу 
граждан относительно благо-
приятны. Не установлено за-
кономерностей в распростра-
ненности нервно-психических 
расстройств данного населе-
ния, отличающихся от диапа-
зона уровней на аналогичных 
территориях России, и изме-
нений в состоянии психическо-
го здоровья под влиянием воз-
можных специфических для 
данной территории факторов. 
Параметры индикаторных по-
казателей интоксикации ФОВ 
(пупиллограммы и активность 
холинэстэраз крови) у населе-

ния соответствовали возраст-
ной норме.

При проведении медико-
гигиенических исследований 
оценка условий труда на на-
чальном этапе УХО типа ФОВ 
показала, что основными не-
благоприятными факторами 
являются: химический, физи-
ческий, работа в изолирую-
щих СИЗ и психоэмоциональ-
ное напряжение. Химические 
и физические факторы напря-
мую связаны с технологиями 
обслуживания емкостей с ОВ, 
боеприпасов, их транспорти-
ровкой к месту уничтожения и 
собственно технологией унич-
тожения ОВ. Химический фак-
тор характеризуется содер-
жанием ОВ (ФОВ) в воздухе 
рабочей зоны ниже ПДКр.з. 
(максимально – 1,7 ПДКр.з.), 
на поверхностях оборудования, 
корпусов боеприпасов и строи-
тельных конструкций также на 
уровне преимущественно ниже 
ПДУ, максимальное загрязне-
ние ФОВ этих поверхностей 
соответственно составляет 4,6, 
26 и 1,9 ПДУ.

При анализе показателей 
заболеваемости персоналов 
ОУХО не установлено воз-
действия вредных факторов 
на персонал в период пуска и 
начальной эксплуатации объ-
екта. При этом сопоставление 
заболеваемости по классам бо-
лезней, отнесенных к «услов-
но-специфической» патологии 

(ФОВ), сделано заключение о 
более низком уровне заболе-
ваемости у персонала в сравне-
нии с контрольными группами. 
Этот факт можно объяснить 
специальным отбором лиц для 
работы на объекте. По данным 
предсменных осмотров уста-
новлено, что две из трех ос-
новных причин недопуска (та-
хикардия, ОРЗ и повышение 
артериального давления) до 
работы относятся к синдромам 
«условно специфической» па-
тологии (тахикардия и измене-
ния артериального давления). 
Наиболее часто эти отклоне-
ния регистрировались у аппа-
ратчиков и пробоотборщиков. 

Наличие вегетативной сим-
птоматики, болезней ЖКТ и 
дыхания, гематологических 
отклонений среди персонала 
ОУХО ФОВ, являющихся час-
тыми начальными проявлени-
ями контакта с химическими 
веществами, следует рассмат-
ривать как возможные прояв-
ления неблагоприятного воз-
действия производственных 
факторов неспецифического 
характера, в том числе соче-
танного их действия. Выяв-
ленные отклонения микроэле-
ментного состава могут быть 
сопутствующей причиной ухуд-
шения здоровья обследованно-
го персонала по УХО ФОВ. 
Не исключено также влияние 
вредных привычек (алкоголь, 
курение), социального факто-

Таблица 4  

Состав приоритетных загрязнителей ОС на территориях расположения ОУХО

Группа химических  загрязнителей Наименование химических веществ

Специфические загрязнители

ФОВ, продукты их деструкции,  де-
газаторы

ФОВ (зарин, зоман, VX), изобутиловый спирт, изопропиловый спирт, моноэти-
ламин, метилфосфоновая кислота и ее моноэфиры, и др.

Общепромышленные загрязнители

Не канцерогены
Серы диоксид, азота оксид и диоксид, мазутная зола(в пересчете на ванадий), 
взвешенные частицы, алканы С12-С19, динатрий сульфат, динатрий карбонат, 

марганец и его соединения и др.

Канцерогены Сажа, бенз(а)пирен, бензин
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Проблемы безопасности 
нанотехнологий носят весьма 
разноречивый характер. Судя 
по тому, что на фоне бурно-
го развития нанотехнологий 
сравнительно мало медико-
биологических исследований, 
складывается впечатление, 

что большинство разработчи-
ков этого направления вообще 
не признает возможной опас-
ности наночастиц. Правда, в 
последние годы все же нарас-
тает озабоченность возмож-
ным повышением токсичности 
с переходом  на наноуровень. 

Развитие любой новой тех-
нологии уже на стадии лабо-
раторной установки должно 
всесторонне оцениваться с по-
зиций безопасности для пер-
сонала, окружающей среды и 
потребителей. Появление на-
нотехнологий, характеризу-

Токсиколого-гигиенические 
аспекты проблемы безопасности 
производства продукции 
на основе наночастиц золота

УДК 546.55/59 : 615.916

В опытах на белых бес-
породных крысах по-
казано, что нанозо-

лото (сферическая форма, 
размер 5 нм) при длительном 
пероральном поступлении в 
организм обладают специфи-
ческой токсичностью. Выяв-

лены нарушения генеративной 
функции самцов белых крыс. 
Негативные последствия пре-
натального воздействия нано-
частиц золота диаметром 5 нм 
реализуются в виде девиаций 
постнатального развития по-
томства.
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ра на здоровье работающих, 
что требует дальнейших иссле-
дований. 

При медико-гигиеничес-
ком сопровождении ОУХО 
необходимо продолжение  
разработки и подбора мето-
дик выявления патогенети-
чески значимых медико-био-
логических показателей при 
сочетанном низко дозовом 
воздействии ОВ и продуктов 
их деструкции и других со-
путствующих факторов, ис-
пользование методов много-

мерного параметрирования и 
других математико-статисти-
ческих показателей для об-
работки данных (зачастую 
малой выборки наблюдения). 
Одновременное динамическое 
проведение мониторинга здо-
ровья работающих и контроль 
состояния производственной 
среды служат основой оцен-
ки профессионального риска с 
целью выявления степени при-
чинно-следственной связи из-
менения здоровья персоналов 
с действующими факторами.

Получаемые материалы 
явятся основанием для обос-
нования прогноза возможных 
отклонений здоровья и оцен-
ки проводимых мероприятий 
по обеспечению безопасности 
производственной и окружа-
ющей среды, сохранению здо-
ровья персоналов и населения, 
проживающего на террито-
риях расположения ОУХО, и 
профилактики возможных от-
даленных последствий воздейс-
твия малых доз ОВ и продуктов 
их деструкции на организм.
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ясь высоким приростом числа 
новых нанопродуктов, сопро-
вождается существенным от-
ставанием в  разработке рег-
ламентов безопасности их 
производства и применения. 
Трудности существуют как ме-
тодологического, так и техни-
ческого характера. Наиболее 
важными из них являются:

-  сложности измерения по-
лученной дозы;

- отсутствие  данных о ка-
чественной и количественной  
идентичности проявлений ток-
сичности наночастиц разной 
формы и размеров;

- низкая воспроизводимость 
результатов, полученных в 
разных лабораториях;

-  сложность экстраполяции 
данных, полученных in vitro;

- необходимость оснащения 
лабораторий принципиально 
новым дорогостоящим и слож-
ным оборудованием. 

В области разработки гиги-
енических  регламентов безо-
пасности полноценные иссле-
дования с нанопродуктами не 
проводились ни для оценки 
опасности загрязнения произ-
водственной и окружающей 
среды, ни для самой произво-
димой продукции. 

Анализ данных литературы 
позволяет предполагать, что 
возможные изменения острой 
токсичности при переходе к 
наноформе не превысят од-
ного порядка. Наибольшую 
вероятность составляет по-
явление у наночастиц специ-
фической токсичности, в час-
тности, развитие нарушений 
репродуктивной функции. 

Учитывая абсолютную 
инертность исходной макро-
формы, для исследований в 
качестве модели нами исполь-
зовано нанозолото, синтезиро-
ваное Институтом биохимии и 
физиологии растений и микро-
организмов РАН (г. Саратов).  
Полученные наночастицы 
гидрозолей охарактеризова-
ны методами спектроскопии 
поглощения и просвечиваю-
щей электронной микроско-
пии (λmax соответствует 513 нм, 

А520 равна 0,88, концентрация 
золота составляет 57 мкг/мл, 
число частиц - 7,5х1013 в мл, 
средний диаметр наночастиц - 
5 нм) [1].

Изучение влияния наночас-
тиц золота на репродуктив-
ную функцию проводили на 
белых крысах обоего пола 
в условиях внутрижелудоч-
ного введения вещества, как 
это предусмотрено соответс-
твующим инструктивно-ме-
тодическим документом с 
включением исследуемого 
наноматериала в полусинте-
тический рацион [2]. 

Однако, учитывая тот факт, 
что в реальных условиях не 
исключен контакт с нанома-
териалами только мужчин или 
женщин, в процессе выпол-
нения исследований дополни-
тельно раздельно оценивали 
репродуктивную токсичность 
тестируемого препарата, как 
на самцах, так и на беремен-
ных и небеременных самках, 
определяя состояние генера-
тивной функции и влияние на 
потомство.

При оценке последствий 
воздействия на самцов нанозо-
лота руководствовались извес-
тным положением о внешне- и 
внутрисекреторной функции 
семенников, т. е. с процессом 
образования в семенных ка-
нальцах мужских половых 
клеток и с выработкой опре-
делённых, преимущественно 
стероидных гормонов [3]. С 
учётом этого комплексную 
характеристику функциони-
рования половых желез сам-
цов проводили по состоянию 
генеративного эпителия се-
менников и функциональной 
активности гамет, полового 
поведения, являющееся от-
ражением нейрогуморальной 
регуляции в системе “гипота-
лямус-аденогипофиз-семенни-
ки”, способности самцов к оп-
лодотворению.

В результате обследова-
ния животных, проведённого 
после 8-недельного (период 
созревания половых клеток 
самцов крыс) перорального 

воздействия нанозолота, ус-
тановлено, что нанозолото 
негативно влияет на репро-
дуктивную функцию самцов 
лабораторных животных. 
Зарегистрированные откло-
нения (тератозооспермия, аг-
глютинация сперматозоидов 
и сниженная способность к 
оплодотворению) не явля-
ются следствием нарушения 
гормонального статуса пос-
кольку способность живот-
ных к спариванию не была 
изменена. Иммуногистохими-
ческое изучение семенников 
подопытных животных пока-
зало, что при длительном воз-
действии частиц нанозолота 
в сперматогенном эпителии 
происходит угнетение актив-
ности белка PCNA, ответс-
твенного за процесс диффе-
ренцировки половых клеток. 
Процесс дифференцировки 
резко обрывается на стадии 
перехода сперматогониев в 
сперматоциты I порядка. Та-
ким образом, имеет место 
незавершенный сперматоге-
нез, что может являться од-
ной из причин нарушений в 
микроскопическом строении, 
агглютинации и  снижения 
фертильности сперматозо-
идов. Наличие выраженных 
изменений в процессе сперма-
тогенеза при физическом от-
сутствии наночастиц золота 
в ткани семенников позволя-
ет высказать предположение 
о том, что возможно имеет 
место токсическое действие 
продуктов биодеградации на-
ночастиц золота с помощью 
оксидаз и, в частности миело-
пероксидазы нейтрофильных 
лейкоцитов. Отсутствие по-
вышения уровня постимплан-
тационных потерь побудило 
отвергнуть и гипотезу о про-
явлении у веществ мутаген-
ной активности.

В этой связи представляет-
ся очевидным факт наличия 
у оцениваемых соединений 
цитотоксических свойств. Ре-
зультаты автометаллогра-
фических исследований сви-
детельствуют, что препарат 
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нанозолота не проникает в 
сами семенники. В то же время 
нельзя исключить их попада-
ния и возможного накопления 
в хвостовой части придатков 
гонад, содержащих зрелые 
половые клетки. По всей ви-
димости, попадая в придатки, 
вещество оказывало негатив-
ное влияние на гаметы, изме-
няя их морфологию и вызывая 
агглютинацию, что в дальней-
шем естественным образом 
сказывалось на способности 
самцов к полноценному опло-
дотворению. Подтверждением 
корректности этого предпо-
ложения могут служить пред-
варительные данные, полу-
ченные in vitro при смешении 
свежего донорского образца 
(одного!) спермы человека с 
9 нм частицами золота, содер-
жавшимися в растворе в кон-
центрации 44 ppm [4]. Авторы 
наблюдали явные признаки 
сперматоксичности - утрату 
сперматозоидами подвижнос-
ти (25% подвижных форм про-
тив 95% в контроле), проник-
новение наночастиц в головки 
и хвостовую часть гамет и де-
фрагментацию части из них. 
Токсическое поражение гонад 
описано также и после воз-
действия солей золота в мак-
роразмерном состоянии [5].

В отличие от самцов, в ана-
логичном эксперименте на 
самках гонадотоксического 
эффекта выявить не удалось, 
несмотря на то, что в услови-
ях in vitro R. Stelzer и R. Hutz 
после инкубации культуры 
клеток яичника с 10 нм части-
цами золота обнаруживали их 
проникновение в гранулёзные 
клетки [5], in vivo, как свиде-
тельствуют наши автометал-
лографические исследования, 
гематофолликулярный барь-
ер для наночастиц золота, ви-
димо, непроницаем.

В то же время при длитель-
ном введении самкам зарегист-
рировано накопление наночас-
тиц золота в ряде образований 
ретикуло-эндотелиальной сис-
темы. При введении нанозоло-
та беременным самкам также 

обнаружено проникновение 
наночастиц в фетальные тка-
ни, в частности, в печень пло-
да. В структурных элементах 
самого гематоплацентарного 
барьера частицы нанозолота 
не определялись: в исследуе-
мом материале сформирован-
ной плаценты (21 ДБ) лишь у 
отдельных животных встре-
чались небольшие скопления 
зёрен в эндотелии сосудов и в 
базальной отпадающей обо-
лочке со стороны материнс-
кой части.

Следует отметить, что воп-
рос о способности наночастиц 
золота преодолевать плацен-
тарный барьер расценивает-
ся в литературе как спорный: 
наряду с исследованиями, ре-
зультаты которых подтверж-
дают возможность пенетра-
ции золотых наночастиц через 
плаценту [7,8], опубликованы 
данные, где проницаемость 
плацентарного барьера для 
наночастиц отрицается [9,10]. 
Установленный факт наличия 
наночастиц золота в печени 
плода при отсутствии их в пла-
центе, заставляет рассмотреть 
и такие возможности, как миг-
рация частиц золота в зароды-
шевые ткани на более раннем 
этапе (при закладке эмбрио-
на и начальных стадиях фор-
мирования плаценты), или 
существование параплацен-
тарных путей проникновения 
этих частиц в организм плода. 

Установленный факт акку-
муляции наночастиц золота в 
тканях ретикулоэндотелиаль-
ной системы взрослых самок 
и в печени плодов ставит на 
повестку дня вопрос, приводит 
ли их присутствие к каким-ли-
бо нарушениям гомеостаза – 
как в окончательно сформи-
ровавшемся организме, так и 
находящемся на этапе своего 
внутриутробного развития.

Проведённое обследование 
показало, что трёхнедельное 
введение наночастиц бере-
менным самкам не вызывало 
нарушений внутриутробного 
развития их потомства. Мик-
роанатомическими методами 

исследования не удалось вы-
явить грубых нарушений эм-
бриогенеза в виде повышения 
антенатальной гибели, анато-
мических пороков или обще-
го торможения физического 
развития на организменном 
уровне. 

Наночастицы золота не ока-
зывали влияния на постнаталь-
ную смертность потомства. 
Основные признаки прогрес-
сирующего морфологичес-
кого созревания, сенсорные 
функции (слух, зрение, обоня-
ние) и способность к локомо-
торной координации у крысят 
этой группы и контрольной 
формировались синхронно. 
Поэтому несколько неожи-
данными оказались данные, 
полученные при обследовании 
30-дневного потомства, когда 
при тотальной регистрации 
массы тела было обнаружено 
торможение её прироста. При 
выборочном исследовании 
эмоционально-двигательно-
го поведения были выявлены 
изменения спонтанной двига-
тельной активности. 

По достижении потомством 
возраста репродуктивной зре-
лости нарушения биохимичес-
кого гомеостаза у подопытных 
животных проявились повы-
шением содержания пирови-
ноградной кислоты. Сдвиги 
со стороны гематологических 
показателей свидетельство-
вали о серьёзном угнетении 
красного ростка кроветворе-
ния.

Отличный от контроля по-
веденческий паттерн потомс-
тво крыс, подвергшихся воз-
действию наночастиц золота, 
продемонстрировало и в этом 
возрасте. При наличии раз-
витой способности к тонкой 
координации движений отме-
чено достоверное снижение 
суммарного числа элементар-
ных актов поведения - преиму-
щественно за счёт подавления 
горизонтального компонента 
спонтанной двигательной ак-
тивности.

Оценка влияния наночастиц 
золота на эмбриофетогенез 
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млекопитающих, насколько 
позволяет судить анализ до-
ступных информационных ис-
точников, проведёна впервые 
и потому полученные в НИР 
данные не имеют образца для 
сравнения.

Комплексная оценка из-
менений, выявленных в 
функциональной системе 
«мать-плод» при воздействии 
наночастиц золота, убеждает 
в том, что «носительство» на-
ночастиц может носить бес-
симптомный характер только 
до определённого времени. 
Так, проникновение наночас-
тиц золота к плоду на анте-
натальной стадии не имело 
значимых проявлений: эмбри-
олетальный эффект отсутс-
твовал, анатомические поро-
ки не возникали, депрессии 
общего развития плодов не 
наблюдали. Девиации разви-
тия у потомства впервые об-
наруживались в конце перво-
го месяца жизни и к моменту 
достижения возраста репро-
дуктивной зрелости не исче-
зали. Такая динамика сдви-
гов позволяет заключить, что 
прямой контакт наночастиц 
золота с эмбриональными 
тканями способен привести 
к формированию дефектов, 
проявляющихся после боль-
шого латентного периода и 
затем приобретающих харак-
тер длительно персистирую-
щей патологии. Является ли 
такая закономерность харак-
терной для наноматериалов 
вообще или она может быть 
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ограниченно экстраполиро-
вана только на ауронанопро-
дукцию (или даже только на 
наночастицы золота сфери-
ческой формы различных 
диаметров) – вопрос, заслу-
живающий дальнейшего тща-
тельного и всестороннего экс-
периментального изучения.

Результаты настоящей ра-
боты свидетельствуют о нали-
чии у наночастиц золота (сфе-
рическая форма, размер 5 нм) 
специфических видов токсич-
ности. 

ВЫВОДЫ:
Наночастицы даже такого 

инертного металла как золото 
при длительном пероральном 
поступлении в организм обла-
дают специфической токсич-
ностью.

Наночастицы золота  вызы-
вают нарушения генеративной 
функции самцов белых крыс, 
не оказывая гонадотоксичес-
кого действия на самок.

Наночастицы золота при 
внутрижелудочном введении 
беременным самкам не про-
являют эмбриолетальной ак-
тивности и не вызывают у 
потомства анатомических по-
роков развития.

Негативные последствия 
пренатального воздействия 
наночастиц золота диаметром 
5 нм реализуются в виде деви-
аций постнатального развития 
потомства (торможение при-
роста массы тела, угнетение 
поведенческой активности, 
анемия, дестабилизация об-
менных процессов).
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Введение. В прогнозе здоровья населения 
России до 2010 г. ведущее значение придает-
ся неинфекционной патологии, в том числе 
важной причиной преждевременной смерт-
ности в трудоспособном возрасте считаются 
острые отравления, что совпадает с мнением 
ВОЗ. Так, в 2007 г. в стране произошло около 
600 тысяч острых отравлений с 73,4 тысяча-
ми смертельных исходов, по сравнению с 667 
тысячами нарушений цереброваскулярного 
кровообращения и 162 тысячами инфарктов 
миокарда, из которых 93,2 и 40,3 тысяч смер-
тельных случаев соответственно.

Методика. Анализ данных по заболевае-
мости, догоспитальной и больничной смерт-
ности; ведущим этиологическим факторам; 
современным профилактическим, диагнос-
тическим, лечебным и информационным 
технологиям.

Результаты.
Заболеваемость. Ежегодное число госпи-

тализированных в течение девяти лет с 1998 

по 2008 г.г. больных с острыми отравлени-
ями находилось в пределах 250 - 270 тысяч 
человек. Тенденция к снижению этого по-
казателя появилась лишь в 2007 г., при этом 
число пострадавших детей до 14 лет вплоть 
до последнего времени стабильно составля-
ет 16-18% (табл. 1).

Среди поступающих в стационары ток-
сикологических больных ежегодно регис-
трируется 50-55% случайных, 27-30% - су-
ицидальных отравлений, протекающих в 
наиболее тяжелой форме, и 12-14% - отрав-
лений в результате применения химических 
веществ и лекарственных препаратов с це-
лью алкогольного и наркотического опья-
нения. 

Смертность. После произошедшего в 
стране в 1998 г. дефолта начался отчетли-
вый рост смертности населения от острых 
отравлений, который достиг своего пика в 
2002 г., составив 95045 случаев или 66,0 на 
100 тыс. населения (табл. 2).

Современное состояние 
эпидемиологии острых 
химических отравлений 
и токсикологической помощи 
населению

УДК 615.099.08 : 616.099

О стрые отравлениях остаются одной из 
ведущих причин смертности населения 
от неинфекционных заболеваний. Бо-

лее 98% отравлений происходит в быту, в 60% 
случаев поражается трудоспособное население. 
Система специализированной медицинской по-
мощи при острых отравлениях, охватывает не 

более 50% населения. Оптимизация, наряду с 
диагностикой и лечением, профилактических 
мероприятий, возможна преимущественно пу-
тем организации информационно-консульта-
тивных токсикологических центров.

Ключевые слова: острые отравления, эпи-
демиология, токсикологическая помощь.

Остапенко Ю.Н., 
Литвинов Н.Н., Рожков П.Г., 
Гасимова З.М., 
Батурова И.В.

ФГУ Научно практический 
токсикологический центр ФМБА 
России, Москва

Показатели

Годы

1998 2000 2002 2003 2004 2005 2006 2007 2008

Абс. число 258438 261564 268511 254802 252873 253850 254470 234325 213853

В т.ч. детей
до 14 лет (%) 27532 10,6 38656

14,8
43213 
16,1

46399 
18,2

44882 
17,7

45212 
17,8

42552 
16,7

41970
17,9

36276
17,0

Таблица 1  

Количество больных с острыми химическими отравлениями, госпитализированных 
в стационары токсикологического и общего профиля РФ в период 1998-2008 г.г.
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Показатели

Годы

1998 1999 2000 2001 2002 2003 2004 2005 2006 2007 2008

Абс. число летальных 
исходов 61868 70353 85089 87479 95045 92861 91150 93178 86503 71037 68447

Число смертей 
на 100 тыс. насел. 43,0 48,9 59,1 60,8 66,0 64,5 63,3 64,7 60,1 49,3 47,5

Таблица 2  

Динамика смертности населения при острых отравлениях различной химической 
этиологии в РФ в 1998-2008 г.г.

В течение 6 лет с 2000 по 2006 г.г. этот 
показатель устойчиво регистрировался в 
пределах 85 - 95 тысяч случаев острых от-
равлений в год или 60 - 66 случаев на 100 
тысяч населения, занимая одно из первых 
мест среди ведущих неинфекционных за-
болеваний. С 2007 г. появилась тенденция к 
его снижению, однако, до сих пор примерно 
в 60% случаев смертельные острые отрав-
ления происходят среди трудоспособного 
мужского и женского населения в возрасте 
29-40 лет. Это приводит к значительному 
социально-экономическому ущербу для об-
щества, особенно в условиях ухудшения де-
мографической ситуации и экономическо-
го кризиса. Полагаем, что такая динамика 
смертности населения от острых отравле-
ний в какой-то мере отражает ход социаль-
но-экономического развития страны в тече-
ние последних 11 лет.

В качестве опосредованной оценки ка-
чества медицинской помощи в стационарах 
токсикологического и общего профиля в 
ряде территорий нами был проведен срав-
нительный анализ больничной летальности 
в центрах/отделениях острых отравлений и 
стационарах общего профиля за ряд лет. В 
первом случае больничная летальность при 
острых отравлениях составляла в среднем 
2,7% с колебаниями от 0,6% в Амурской 
до 4,3% в Оренбургской областях. В ста-
ционарах общего профиля больничная ле-
тальность при острых отравлениях состав-
ляла в среднем 7,0% с колебаниями от 2,5% 
в Амурской до 11,6% в Омской области, 
превышая показатели специализированных 
стационаров в 3-4 раза.

Установлено, что ведущими в период 
2005-2008 г.г. в РФ этиологическими фак-
торами смертельных острых отравлений в 
бытовых условиях являлись алкоголь, сур-
рогаты алкоголя, оксид углерода, наркоти-

ки и токсиканты прижигающего действия. 
Причем, вклад т. н. суррогатов алкоголя 
(технические спирты, органические раство-
рители и другие непищевые спиртосодер-
жащие жидкости) в большинстве террито-
рий не превышает 3-5 % (табл. 3).

Организация оказания токсикологичес-
кой помощи населению. В 39 субъектах РФ 
в составе многопрофильных стационаров 
(больниц скорой медицинской помощи, рес-
публиканских, краевых, окружных, област-
ных или других многопрофильных больниц) 
функционируют 43 специализированных 
подразделения для лечения больных с ост-
рыми отравлениями (центры и отделения 
острых отравлений). Часть из них имеет в 
своем составе информационно-консульта-
тивные подразделения и химико-токсико-
логические лаборатории, однако, темпы их 
количественного и качественного роста не-
удовлетворительны. Центры острых отрав-
лений работают в административных цент-
рах субъектов РФ или городах с населением 
свыше 500 тыс. человек с учетом населения 
близлежащих районов, прикрепленных к 
ним для обслуживания. В некоторых тер-
риториях РФ в городах республиканского/
краевого/областного подчинения с населе-
нием менее 500 тыс. человек организованы 
отделения острых отравлений, по существу, 
являющиеся стационарами токсикологичес-
кого профиля муниципального уровня, на 
которые по усмотрению местных органов 
управления здравоохранением в ряде случа-
ев возложены функции территориального 
токсикологического центра. 

Анализ ежегодных отчетов Центров/
Отделений показывает, что они являют-
ся организационно-методическими и в ряде 
случаев научными центрами по проблеме 
острых отравлений в зоне обслуживания и 
их основными функциями обычно бывают 
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следующие. Во-первых, это специализиро-
ванная медицинская (токсикологическая) 
помощь больным с острыми отравлениями 
на основе утвержденных Минздравсоцраз-
вития России стандартов с использованием, 
по возможности, современных диагности-
ческих и лечебных технологий. Во-вторых, 
Центры/Отделения, как правило, осущест-
вляют ежедневную круглосуточную кон-
сультативную токсикологическую помощь 
лечебной сети в зоне обслуживания, а также 
предоставляют необходимую информацию 
другим ведомствам, организациям и населе-
нию. Большинство Центров/Отделений при-
нимает также участие в ликвидации меди-
цинских последствий массовых отравлений, 
прежде всего, при техногенных химических 
авариях. Одним из важных условий успеш-
ного выполнения своих функций должно 
быть взаимодействие Центров/Отделений с 
территориальными центрами гигиены и эпи-
демиологии Роспотребнадзора, бюро судеб-
но-медицинской экспертизы, бюро медицин-
ской статистики, учреждениями Росстата и 
ФГУ НПТЦ ФМБА России. Главным пред-
метом такого взаимодействия должна стать 
организация и ведение токсикологического 
мониторинга и осуществление на этой осно-
ве профилактики острых отравлений, хотя 
эта работа требует интенсификации.

Сложившаяся система специализирован-
ной токсикологической помощи позволяет 
осуществлять диагностику, лечение, профи-
лактику отравлений на необходимом уров-
не, однако, такая медицинская помощь до-
ступна не более 50% населения страны. В 
связи с этим, сохраняя эту систему, дальней-
шее развитие специализированной помо-
щи при острых отравлениях целесообразно 
осуществлять путем организации сети ин-
формационно-консультативных токсико-
логических центров на территориях с ма-
лочисленным населением, где организация 
стандартного лечебного Центра/Отделения 
острых отравлений не рентабельна. Эта кон-
цепция изложена в проекте Порядка оказа-
ния медицинской помощи при острых отрав-
лениях, разработанного ФГУ НПТЦ ФМБА 
России и представленного на рассмотрение 
в Минздравсоцразвития России.

Обсуждение. Несмотря на наметившееся 
снижение количества госпитализированных 
и умерших больных, вследствие острых хи-
мических отравлений, эта патология остает-
ся одной из ведущих причин смертности на-
селения от неинфекционных заболеваний. 
При этом более 98% отравлений случается 
в бытовых условиях, а среди пострадавших 
и умерших преобладают лица трудоспособ-
ного возраста. 

Таблица 3  

Ведущие причины смертельных исходов при острых отравлениях в РФ 
(среднее число случаев на 100 тыс. населения / % от общего числа отравлений)

Причины смертельных 
исходов

Годы

2005 2006 2007 2008

Всего острых отравлений 64,7/100 60,1/100 49,3/100 47,5/100

Алкоголь 36,1/55,8 30,4/50,6 23,8/48,3 23,0/48,4

Суррогаты 2,1/3,3 2,2/3,7 1,8/3,6 1,6/3,4

Алкоголь и суррогаты 38,2/59,1 32,6/54,3 25,6/51,9 24,6/51,8

Оксид углерода 13,6/21,0 12,9/21,5 11,2/22,7 11,4/24,0

Наркотики 5,7/8,8 6,8/11,3 5,7/11,6 5,4/11,4

Кислоты и щелочи 2,0/3,1 1,9/3,2 1,7/3,4 1,6/3,4

Другие причины 5,2/8,0 5,9/9,7 5,1/10,3 4,5/9,4
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Токсикология – это пропедевтическая дис-
циплина, знание которой необходимо врачам 
любых специальностей и направлений деятель-
ности. Связано это, прежде всего, с многооб-
разием форм токсических процессов, развива-
ющихся в различных условиях воздействия на 
организм человека химических веществ. Даже 
на уровне отдельного индивидуума это не толь-
ко острые или хронические интоксикации, но и 
транзиторные токсические реакции, снижение 
реактивности к действию физических, биоло-
гических, психических или иных факторов, ал-
лергизация и астенизация организма, химичес-
кий канцерогенез, нарушения репродуктивных 
функций, явление эмбриотоксичности, терато-
генез и т.д. С проявлением токсического про-
цесса на уровне организма могут столкнуться 
терапевты, педиатры, анестезиологи, гинеко-
логи, неврологи, дерматологи, офтальмологи 

и врачи многих других специальностей. Все 
это делает изучение токсикологии студентами 
медицинских вузов таким же обязательным, 
так и изучение гистологии, биохимии, патоло-
гической физиологии, фармакологии и других 
фундаментальных дисциплин.  

Однако Государственными образователь-
ными стандартами высшего профессионально-
го образования по специальностям «Лечебное 
дело», «Педиатрия», «Медико-профилактичес-
кое дело», «Стоматология» и «Фармация», вве-
денными в действие 14 марта 2000 года, такой 
предмет обучения будущих врачей как «Ток-
сикология» не предусмотрен. Соответственно 
этому в медицинских и фармацевтических ву-
зах нашей страны кафедры токсикологии от-
сутствуют (за исключением Военно-медицин-
ской академии и Государственного института 
усовершенствования врачей МО РФ, где ка-

Подготовка врачей по токсикологии: 
современное состояние 
и ближайшие перспективы

УДК 615.099.08 : 616.099

П редставлены данные о современном со-
стоянии  подготовки врачей по токси-
кологии на этапах додипломного и пос-

левузовского образования. Проведен анализ 
существующей нормативно-правовой базы, оп-

ределяющей квалификационные требования к 
специалистам в области токсикологии. 

Ключевые слова: токсикология, преподава-
ние, подготовка врачей, номенклатура специ-
альностей.

Гребенюк А.Н.

Военно-медицинская 
академия им. С.М. Кирова, 
Санкт-Петербург

В России сложилась и успешно функци-
онирует система специализированной ме-
дицинской помощи при острых отравлени-
ях, которая, однако, охватывает не более 
половины населения страны. Дальнейшая 
оптимизация этой помощи, включающей, 
наряду с диагностикой и лечением, про-
филактические мероприятия, возможна 

преимущественно за счет организации ин-
формационно-консультативных токсико-
логических центров, что находится в соот-
ветствии с действующими нормативными 
документами и международной тенденцией 
развития этой формы токсикологической 
помощи населению при острых химических 
отравлениях.
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федры военной токсикологии и медицинской 
защиты существуют уже длительное время). 
Несмотря на это, определенную подготовку 
по вопросам токсикологии студенты-медики 
получают при изучении комплексной учебной 
дисциплины «Экстремальная и военная меди-
цина», которая относится к профессиональным 
клиническим дисциплинам и предусматривает 
от 350 до 384 часов учебных занятий. Одним из 
разделов этой комплексной учебной дисципли-
ны является «Токсикология и медицинская за-
щита», на изучение которой отводится, в зави-
симости от направления подготовки, от 40 до 
78 учебных часов. Общее количество учебного 
времени, его распределение по видам и темам 
учебных занятий, определенное утвержден-
ной в 2007 году типовой учебной программой 
«Экстремальная и военная медицина» (Орга-
низация медицинского обеспечения в чрезвы-
чайных ситуациях природного и техногенного 
характера и в военное время), представлено в 
таблице 1.   

Для подготовки к занятиям по токсикологии 
коллективом авторов под руководством про-
фессора С.А. Куценко написаны учебник «Во-
енная токсикология, радиобиология и меди-
цинская защита» (СПб: Изд-во «ФОЛИАНТ», 
2004. 528 с.) и «Тестовые задания по военной 
токсикологии, радиобиологии и медицинской 
защите» (СПб: Изд-во «ФОЛИАНТ», 2005. 224 
с.). Оба издания рекомендованы Учебно-ме-
тодическим объединением по медицинскому и 
фармацевтическому образованию вузов Рос-
сии в качестве учебных пособий для студентов 
медицинских вузов. Кроме того, на кафедре 
военной токсикологии и медицинской защи-
ты Военно-медицинской академии за период с 
2004 по 2009 год усовершенствование по циклу 
«Преподавание токсикологии, радиобиологии 
и медицинской защиты в медицинских вузах» 
прошли более 60 преподавателей медицинских 
вузов нашей страны.  

Может быть, проблема преподавания токси-
кологии студентам медицинских и фармацев-
тических вузов решена? К сожалению, нет. 

Связано это, прежде всего, с тем, что с 1 сен-
тября 2008 года кафедры военной и экстре-
мальной медицины, где преподавали токсико-
логию, расформированы, а преподавательский 
состав, специализировавшийся в области ток-
сикологии, в большей своей части сокращен. 
Планируется, что в дальнейшем вопросы ток-
сикологии студентам медицинских вузов бу-
дут преподавать на кафедрах «Мобилизацион-
ной подготовки здравоохранения и медицины 
катастроф». Однако, далеко не во всех меди-
цинских вузах эти кафедры укомплектованы 
квалифицированными преподавателями, име-
ющими профессиональную подготовку в об-
ласти токсикологии.

Вторая причина, как не странно, кроется в 
разработке новых Государственных образо-
вательных стандартов. В ноябре 2009 года на 
официальном сайте Министерства образова-
ния и науки РФ были представлены проекты 
Федеральных государственных образователь-
ных стандартов высшего профессионального 
образования по специальностям «Лечебное 
дело», «Педиатрия», «Медико-профилакти-
ческое дело», «Стоматология», «Фармация», 
«Сестринское дело», «Медицинская биохи-
мия», «Медицинская биофизика» и «Меди-
цинская кибернетика». Не обсуждая низкое 
качество представленных на обсуждение про-
ектов стандартов, хочется отметить лишь то, 
что ни в одном из них слово «токсикология» не 
встречается ни разу. Несмотря на множество 
предложений о введении отдельного учебного 
предмета и создании самостоятельных кафедр 
токсикологии от представителей токсикологи-
ческой общественности России, представители 
Минздравсоцразвития РФ, ответственные за 
создание этих стандартов, находят все новые 
и новые отговорки, чтобы не допустить токси-
кологию в ряд учебных дисциплин, необходи-
мых для качественной подготовки врачей.

Возможно, причина этого противодействия 
кроется в том, что согласно документам того 
же Минздравсоцразвития РФ самостоятель-
ная медицинская специальность «Токсиколо-
гия» в настоящее время де-юре практически 
отсутствует. Однако де-факто в нашей стране 
токсикологи традиционно осуществляют свою 
практическую деятельность в четырех направ-
лениях: 

клиническое – оказание всех видов меди- •
цинской помощи при острых токсических по-
ражениях; выявление и лечение всех видов 
патологии, обусловленной действием хими-
ческих факторов;

профилактическое – обоснование и разра- •
ботка нормативных и правовых актов, обес-
печивающих сохранение жизни, здоровья и 
трудоспособности людей в условиях химичес-
ких воздействий, а также осуществление кон-
троля за их соблюдением;

организационное – организация и прове- •
дение мероприятий по медицинской защите 
личного состава и населения от поражающе-
го действия факторов химической природы 
при чрезвычайных ситуациях, при проведе-
нии работ в условиях сверхнормативного воз-
действия высокотоксичных веществ; разра-
ботка новых образцов медицинских средств 
защиты;

педагогическое – подготовка врачей по воп- •
росам токсикологии.

Однако это устоявшееся и проверенное вре-
менем положение дел чиновников от медици-
ны, вероятно, не устраивало, и они, без обсуж-
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п/п Наименование темы

Число учебных часов для специальностей

Лечебное дело, 
Педиатрия,  

Стоматология

Медико-профилактичес-
кое дело, Медицинская 
биохимия, Медицинская 

биофизика, Медицинская 
кибернетика

Фармация

Л П С В Л П С В Л П С В

1
Введение в токсикологию. Основные за-
кономерности взаимодействия организма 
и химических веществ

4 4 4 4 4 4

2 Токсичные химические вещества раздражаю-
щего действия 2 2 2 2 1 1

3 Токсичные химические вещества пульмоно-
токсического действия 2 4 6 2 2 4 2 1 3

4 Токсичные химические вещества общеядови-
того действия 2 4 6 2 2 4 2 1 3

5 Токсичные химические вещества цитотокси-
ческого действия 2 4 6 2 2 4 2 2 4

6 Токсичные химические вещества нейротокси-
ческого действия 2 4 6 2 2 4 2 2 4

7 Ядовитые технические жидкости 2 4 6 2 2 4 2 1 3

8 Введение в радиобиологию. Основы биологи-
ческого действия ионизирующих излучений 2 2 2 2 2 2

9 Лучевые поражения в результате внешнего 
общего (тотального) облучения 2 4 6 2 2 4 2 2

10 Поражения в результате внутреннего радио-
активного загрязнения 2 2 2 2 2 2

11 Местные лучевые поражения 2 2 2 2 2 2

12
Медицинские средства профилактики и ока-
зания помощи при химических и радиацион-
ных поражениях

4 4 4 4 2 2

13 Технические средства индивидуальной защиты 4 4 4 4 1 1

14 Средства и методы химической разведки 
и контроля 6 6 4 4 2 2

15 Средства и методы радиационной разведки 
и контроля 6 6 4 4 2 2

16 Средства и методы специальной обработки 4 4 2 2 1 1

17 Мероприятия медицинской службы в очагах 
химических и радиационных поражений 6 6 4 4 2 2

Всего: 22 50 6 78 22 32 6 58 22 18 2 40

Примечание: Л – лекции, П – практические занятия, С – семинары, В – общее количество часов.

Таблица 1  

Перечень тем и расчет учебного времени предмета «Токсикология и медицинская защита»
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дения с токсикологической общественностью, 
инициировали реформы, плоды которых мы 
пожинаем в настоящее время. 

Трагедия отечественной токсикологии как 
специальности началась 27 августа 1999 г., ког-
да Министерство здравоохранения РФ выпус-
тило приказ № 337, который с 1 октября 1999 г. 
вводил в действие Номенклатуру (классифика-
тор) специальностей специалистов с высшим 
медицинским и фармацевтическим образова-
нием в учреждениях здравоохранения Россий-
ской Федерации (приложение 1) и Перечень 
соответствия врачебных и провизорских спе-
циальностей должностям специалистов (при-
ложение 2). В соответствии с этим приказом 
специальность «Токсикология» относилась 
к специальностям, требующим углубленной 
подготовки после получения основной специ-
альности «Лечебное дело» и «Анестезиология 
и реаниматология». При этом подготовка спе-
циалистов по «Токсикологии» как специаль-
ности, требующей углубленной подготовки, 
могла проводиться через профессиональную 
переподготовку, ординатуру или аспирантуру 
только при наличии сертификата по соответс-
твующей основной специальности, т.е. «Анес-
тезиологии и реаниматологии», получить 
который можно было, пройдя обучение в ин-
тернатуре, ординатуре или аспирантуре. 

В дальнейшем этот приказ неоднократно пе-
рерабатывался и дополнялся (приказы Минз-
дравсоцразвития РФ от 20.08.2007 г. № 553, от 
11.03.2008 г. № 112н, от 23.04.2009 г. № 210н), 
однако требования к специальности «Токсико-
логия» по своей сути оставались прежними. В 
настоящее время действующим является при-
каз Министерства здравоохранения и социаль-
ного развития РФ от 23.04.2009 г. № 210н «О 
номенклатуре специальностей специалистов с 
высшим и послевузовским медицинским и фар-
мацевтическим образованием в сфере здраво-
охранения Российской Федерации». Во всех 
этих приказах, в том числе в последнем, «Ток-
сикология» рассматривается как специаль-
ность, требующая дополнительной подготов-
ки для лиц, получивших в вузе специальности 
«Лечебное дело» или «Педиатрия» и имеющих 
основную специальность «Анестезиология-
реаниматология». Для примера, по специаль-
ности «Рентгенология» могут работать врачи, 
имеющие базовое образование по специаль-
ностям «Лечебное дело», «Педиатрия», «Ме-
дицинская биофизика» или «Медицинская ки-
бернетика», а специальность «Бактериология» 
могут получить врачи, закончившие медицин-
ский вуз по специальностям «Лечебное дело», 
«Педиатрия», «Медико-профилактическое 
дело», «Медицинская биохимия», «Медицинс-
кая биофизика» или «Медицинская киберне-
тика» и получившие основную специальность 

«Клиническая лабораторная диагностика». 
Для специальности «Токсикология» подобные 
возможности не предусмотрены. 

В соответствии с приказом Минздравсоц-
развития РФ от 07.07.2009 г. № 415н «Об ут-
верждении квалификационных требований к 
специалистам с высшим и послевузовским ме-
дицинским и фармацевтическим образовани-
ем в сфере здравоохранения» специальность 
«Токсикология» могут получить лишь лица, 
имеющие высшее профессиональное образо-
вание по специальностям «Лечебное дело» или 
«Педиатрия», а также послевузовское профес-
сиональное образование или дополнительное 
образование в виде ординатуры по специаль-
ности «Токсикология» или профессиональной 
переподготовки по специальности «Токсико-
логия» при наличии послевузовского профес-
сионального образования по специальности 
«Анестезиология-реаниматология». Эти спе-
циалисты могут занимать только должности, 
официально именуемые «врач-токсиколог» 
или «руководитель структурного подразделе-
ния – врач-токсиколог». Кроме того, они обя-
заны в течение всей трудовой деятельности не 
реже одного раза в 5 лет повышать свою ква-
лификацию в системе дополнительного про-
фессионального образования. 

Правила организации совершенствования 
профессиональных знаний (профессиональной 
переподготовки и повышения квалификации) 
медицинских и фармацевтических работни-
ков, окончивших образовательные учрежде-
ния высшего профессионального образования 
по специальностям группы «Здравоохране-
ние», занимающихся или претендующих на 
занятие медицинской или фармацевтической 
деятельностью, в том числе по специальнос-
ти «Токсикология», определяет приказ Мин-
здравсоцразвития РФ от 09.12.2008 г. № 705н 
«Об утверждении порядка совершенствования 
профессиональных знаний медицинских и фар-
мацевтических работников». В соответствии 
с этим приказом, для специалистов, имеющих 
стаж работы по специальности 10 лет и более, 
обучение проводится по образовательным про-
граммам повышения квалификации, включаю-
щим от 100 до 500 часов аудиторных занятий. 
Для специалистов, имеющих стаж работы по 
специальности от 5 до 10 лет, обучение прово-
дится по образовательным программам профес-
сиональной переподготовки, нормативный срок 
обучения по которым составляет свыше 500 
часов аудиторных занятий. Для специалистов, 
имеющих стаж работы менее 5 лет, професси-
ональная подготовка организуется в соответс-
твии с требованиями, определенными приказом 
Минздравсоцразвития России от 11.03.2008 г. № 
112н «О номенклатуре специальностей специа-
листов с высшим и послевузовским медицинс-
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ким и фармацевтическим образованием в сфе-
ре здравоохранения Российской Федерации». 
В соответствии с этим приказом подготовка 
специалистов по специальностям, требующим 
дополнительной подготовки, проводится через 
обучение в ординатуре или профессиональную 
переподготовку для выполнения нового вида 
профессиональной деятельности при наличии 
послевузовского профессионального образова-
ния (интернатура, ординатура) по соответству-
ющей основной специальности, т.е. по специ-
альности «Анестезиология-реаниматология». 
Таким образом, в соответствии с действующи-
ми нормативными актами в сфере здравоохра-
нения Российской Федерации легитимно могут 
работать только руководители и врачи-токси-
кологи отделений реанимации Центров лече-
ния острых отравлений, а все остальные токси-
кологи, работающие в центрах эпидемиологии 
и гигиены, в научно-исследовательских учреж-
дениях, в высших учебных заведениях, остают-
ся вне правового поля. В сложившейся ситуации 
радует хотя бы то, что в соответствии с приме-
чанием к приказу Минздравсоцразвития России 
от 11.03.2008 г. № 112н лица, получившие право 
на профессиональную деятельность по специ-
альности в соответствии с ранее действовавши-
ми нормативными актами, сохраняют право на 
профессиональную деятельность и дальнейшее 
обучение в соответствии с имеющейся специ-
альностью. Именно это обстоятельство позво-
ляет продолжать работу по специальности мно-
гим токсикологам, получившим образование 
и начавшим свою трудовую деятельность до 
1999 года.  

Министерство образования и науки Россий-
ской Федерации рассматривает специальность 
«Токсикология» гораздо более адекватно исто-
рически сложившему положению. В соответс-
твии с приказом Минобрнауки РФ от 25.02.2009 
г. № 59 «Об утверждении Номенклатуры спе-
циальностей научных работников» специаль-
ность «14.03.04 Токсикология» относиться к 
отрасли «Медицинские науки», группе специ-
альностей «Медико-биологические науки», а 
ученая степень по ней может присуждаться по 
медицинским, биологическим и фармацевти-

ческим наукам. Мало того, Минобрнауки РФ 
вовсе не ассоциирует токсикологов с анесте-
зиологами (с нашей точки зрения абсолютно 
правильно), так как специальность «14.01.20 
Анестезиология и реаниматология» относится 
к группе специальностей «Клиническая меди-
цина» и степень по ней, естественно, присуж-
дается только по медицинским наукам. 

Сложившееся положение требует принятия 
экстренных мер по спасению токсикологии 
и как учебной дисциплины, необходимой для 
подготовки врачей в медицинских вузах, и как 
специальности. По нашему мнению, выходом 
из этой непростой ситуации может стать вне-
сение отдельной строкой в новые Федераль-
ные государственные образовательные стан-
дарты по всем специальностям медицинского 
профиля самостоятельной учебной дисципли-
ны «Токсикология» с трудоемкостью не менее 
4,0 зачетных единиц. Другой насущной пот-
ребностью является введение в действующую 
Номенклатуру специальностей специалистов с 
высшим и послевузовским медицинским и фар-
мацевтическим образованием в сфере здраво-
охранения России «Токсикологии» в качестве 
основной специальности для лиц, получивших 
в вузе специальности «Лечебное дело», «Пе-
диатрия», «Медико-профилактическое дело» 
или «Медицинская биохимия». 

Решение этих проблем и внесение соответс-
твующих изменений в действующие и разраба-
тываемые нормативные документы позволит 
врачам всех специальностей получать пол-
ноценную подготовку по токсикологии, про-
ходить профессиональную переподготовку и 
сертификацию по специальности. Врачи-ток-
сикологи получат возможность легитимной 
работы не только в лечебных учреждениях, но 
и в центрах эпидемиологии и гигиены, в вузах 
и научно-исследовательских учреждениях. Бу-
дет преодолено несоответствие между единой 
научной специальностью и искусственно ра-
зобщенными врачами-токсикологами, рабо-
тающими в клиническом, профилактическом, 
организационном и педагогическом направле-
ниях, повысится престиж и кадровая перспек-
тивность специальности «Токсикология».
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Отдаленные органофосфатные нейропатии 
(ООНп) представляют собой один из клини-
ческих вариантов последствий интоксикации, 
развитие которых во многом определяет риск 
инвалидизации отравленных. Наряду с судо-
рожным синдромом острого периода интокси-
кации, восходящими параличами, описанными 
при промежуточном синдроме при десенсити-
зации холинорецепторов, ООНп сопровожда-
ются расстройствами движений, имеющими 
закономерности формирования и прогресси-
рования. 

В настоящее время, несмотря на отсутствие 
полных представлений о патогенезе нейропа-
тий, общепризнано, что они представляют со-
бой результат реализации нехолинергических 
эффектов. Парадоксальными, в ряде случаев 
весьма спекулятивными, остаются сведения об 
инициации демиелинизирующей патологии при 
отравлениях боевыми отравляющими вещест-
вами, симптоматика смертельного отравления 
которыми развивается при поступлении яда 
в организм в количествах, недостаточных для 
эффективного взаимодействия с нехолинерги-
ческими мишенями. Вместе с тем, применение 
для лечения тяжелых отравлений современных 
антидотов ФОВ, в том числе и эффективных 
холинолитиков, терапия которыми исключа-
ет развитие судорожного синдрома, не предуп-
реждает развитие отдаленных органофосфат-
ных нейропатий, которые будут развиваться 
почти у 20 % пораженных.

Многочисленные работы о роли параок-
сонрезистентной мипафоксчувствительной 
фенилвалериатгидролазы – нейротоксичес-
кой эстеразы и ее ингибиторах, тем не менее, 
не обеспечили за последнее десятилетие сколь 
угодно реального решения проблемы отдален-
ных органофосфатных нейропатий. Изуче-
ние свойств этого фермента и его физиологи-
ческого значения не позволило за последнее 
десятилетие создать эффективные средства 
профилактики нейропатий ни в России, ни за 
рубежом.

Успехи в изучении патогенеза отдаленных 
органофосфатных нейропатий сопряжены с 

проведением морфологических и функцио-
нально-морфологических исследований не-
рвных проводников. Патологические измене-
ния формируются диффузно, вне зависимости 
от функциональной принадлежности нейритов, 
вследствие чего представления об ООНп как 
о варианте исключительно аксонопатий явля-
ются ошибочными. Изменения в глиальных 
клетках сопровождаются развитием митохон-
дриальной патологии со снижением активнос-
ти ферментов цикла Кребса или их активации 
во всем объеме цитозоля при декомпартмента-
лизации. Активация каскадных метаболичес-
ких реакций свободнорадикального окисления 
биосубстратов, как было показано, сопряже-
на с кальцийзависимыми процессами. Форми-
рование критических изменений метаболизма 
происходит в течение первых 6 часов после 
отравления и совпадает по времени с пребыва-
нием пораженного на догоспитальных этапах 
эвакуации. При сходстве в строении миелина, 
формируемого шванновскими клетками пе-
риферических нервных проводников и олиго-
дендроглиоцитами в центральной нервной сис-
теме, при изучении корешков спинномозговых 
нервов было достоверно показано, что патоло-
гические изменения развиваются именно в лем-
моцитах.

Различия в свойствах миелинобразующих 
клеток центральной и периферической нервной 
системы в достаточной степени описаны. Оли-
годендроглиоцит, в отличие от шванновского 
леммоцита, формирует своими отростками ин-
тернодальные сегменты миелиновых оболочек 
сразу нескольких нейритов. Кальциевый вход в 
клетки также опосредуется сходными, но раз-
личными по спектру рецепторными система-
ми. В отличие от олигодендроглиоцитов цент-
ральной нервной системы, шванновские клетки 
имеют иной спектр пуриновых P2-рецепторов: 
в леммоцитах преобладают порообразующие 
P2X7-рецепторы, тогда как в олигодендрог-
лиоцитах наравне с ними присутствуют P2Y2/4, 
P2Y1, P2X1, P2X3. В отличие от периферичес-
кой нервной системы, Ca2+-АТФаза перехватов 
Ранвье в ЦНС располагается преимущественно 
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на нодальной аксолемме, тогда 
как в седалищном нерве этот 
важный фермент кальциево-
го обмена располагается пре-
имущественно паранодально. 
Интерес к кальцийзависимым 
процессам определяется эф-
фективностью применения in 
vitro дигидропиридиновых бло-
каторов кальциевых каналов 
для снижения интенсивности 
реакций оксидативного стрес-
са. На модели нейронов Рет-
циуса пиявки было показано, 
что ФОВ необратимо фосфо-
рилируют структуры исклю-
чительно открытых кальцие-
вых каналов, что препятствует 
их инактивации и формирует 
условия для постоянного при-
тока кальция в цитозоль. Ди-
гидропиридины эффективно 
воздействуют на процессы 
открытия каналов, тогда как 
их сродство к фосфорилиро-
ванным структурам заметно 
меньшее. Кальцийзависимая 
активация синтазы оксида азо-
та способствует образованию 
пероксинитрита, обладающе-
го высокой пенетрирующей 
способностью, дисмутирова-
ние которого происходит с об-
разованием гидроксильного 
радикала.

Основу нейропатологичес-
кого процесса составляет вас-
кулит с повреждением целос-
тности сосудистой стенки и 
диапедезом форменных эле-
ментов, а также активацией 
тканевых базофилов. Интра-
неврально выявляются мак-
рофаги с увеличенными жи-
ровыми вакуолями, которые 
вследствие своих антигенпре-
зентирующих свойств опосре-
дуют аттракцию лимфоцитов, 
завершающих лизис миелино-

вых мембран. Было показано, 
что к моменту развития ней-
ропатий изменяется антиген-
ная структура нервной ткани, 
а в крови животных значимо 
возрастает количество цирку-
лирующих иммунных комп-
лексов, что свидетельствует о 
напряженности иммунных ре-
акций.

Современные представле-
ния о патогенезе ООНп опре-
делили направления поиска но-
вых подходов к профилактике 
и терапии этой патологии.

Профилактика нейропатий 
с применением зарегистриро-
ванных лекарственных средств 
определяется применением ан-
тиоксидантных препаратов. 
Предпочтение в данном случае 
должно быть отдано серосодер-
жащим акцепторам свободных 
радикалов (липоевая кислота 
и унитиол), которые осущест-
вляют конечную инактивацию 
реактантов неферментатив-
ного окисления биосубстра-
тов. Введение этих препара-
тов должно осуществляться 
непосредственно после при-
менения антидотных средств 
с учетом их способности уси-
ливать противосудорожные 
эффекты бензодиазепинов. 
При восстановлении возмож-
ности внутривенного введения 
пострадавшему лекарствен-
ных средств для профилакти-
ки нейропатий целесообраз-
но применение нимодипина. 
Показано нейропротективное 
действие мемантина, примене-
ние которого при отравлении 
ФОВ также может усиливать 
действие противосудорожных 
препаратов.

Применение карбаматов, 
несмотря на мнение о необ-

ходимости ингибирования 
нейротоксической эстеразы, 
может быть оправдано толь-
ко при появлении признаков 
промежуточного синдрома, с 
осторожностью, не ранее чем 
через сутки после острого от-
равления ФОВ. Применение 
препаратов этого класса не 
оказывает влияние на индук-
цию нейропатий.

По мере снижения выра-
женности симптоматики ос-
трого периода интоксикации 
проводят мониторинг цирку-
лирующих иммунных ком-
плексов и выявляют факт 
появления антимиелиновых 
антител. Эти лабораторные 
симптомы в среднем за не-
делю до клинического мани-
фестирования отдаленных 
органофосфатных нейропа-
тий определяют необходи-
мость применения стероид-
ных противовоспалительных 
препаратов в дозах, предна-
значенных для пульс-тера-
пии. Нейропротективный 
эффект и переносимость те-
рапии стероидами усиливает-
ся при применении липоевой 
кислоты, мексидола, метабо-
литы которого обладают ан-
типротеазной активностью, и 
аллопуринола, исключающе-
го участие ксантиноноксида-
зы в процессах восстановле-
ния NO из нитритов.

Перспективы совершенс-
твования средств профилак-
тики нейропатий сопряжены 
с разработкой аналогов аде-
нозина, воздействующих на 
пуриновые рецепторы и Ca2+-
АТФазу, для купирования не-
контролируемого кальциевого 
входа в цитоплазму шванновс-
ких нейроглиоцитов.
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Введение. Депрессия – это 
серьезная психическая па-
тология с большим числом 
выраженных симптомов, от 
которой в мире ежегодно 
страдает примерно каждый 
четырнадцатый человек. На-
иболее современные анти-
депрессанты - селективные 
ингибиторы обратного захва-
та серотонина. Из них можно 
выделить пароксетин, облада-
ющий высокой клинической 
эффективностью [1]. Одна-
ко наряду с положительным 
терапевтическим эффектом 
препарат может оказывать 
токсическое действие на ор-
ганизм.   

Пароксетин (под торговым 
названием «Паксил») вхо-
дит в перечень наименований 
токсичных веществ, наиболее 
часто встречающихся при ос-
трых отравлениях [2].  

Для установления причи-
ны отравления, выбора ме-
тодов детоксикации, коррек-

ции схемы лечения важно 
контролировать содержание 
этого вещества в крови. В 
связи с вышеизложенным, 
целью настоящей работы 
явилась разработка методик 
обнаружения и количествен-
ного определения пароксе-
тина в крови методом высо-
коэффективной жидкостной 
хроматографии. 

Материалы и методы ис-
следования. Ранее было изу-
чено одновременное влияние 
четырех факторов (природы 
органического растворителя, 
значения рН среды, наличия 
электролита и продолжитель-
ности экстракции) на процесс 
изолирования пароксетина 
из водных растворов [3], и 
были подобраны оптималь-
ные условия изолирования: 
экстрагент – этилацетат, рН 
среды - 9, электролит – 5% 
раствор натрия хлорида. Про-
должительность экстракции 
не оказывает существенного 

влияния на выход изучаемого 
лекарственного вещества.  

Поскольку пароксетин на 
93-95% связывается с белка-
ми плазмы крови, в процес-
се разработки методики изо-
лирования был использован 
кислотный и щелочной гид-
ролиз. Выход изучаемого ле-
карственного вещества при 
использовании кислотного 
гидролиза оказался довольно 
высоким, поэтому в дальней-
ших исследованиях исполь-
зовался данный вид гидро-
лиза. В качестве объектов 
исследования использовали 
серию модельных смесей кро-
ви, содержащих определен-
ное количество пароксети-
на. Методика изолирования 
изучаемого лекарственного 
вещества сводилась к следу-
ющему: модельные пробы 
крови объемом 5 мл, содер-
жащие пароксетин по 0,85, 1,2 
и 2,0 мг (что соответствует 
токсическим дозам - 850, 1200 



45

и 2000 мг), оставляли на сутки 
при комнатной температуре 
(18˚С). Через сутки к модель-
ным пробам крови (в шести 
повторностях) добавляли 25 
мл 15% раствора кислоты хло-
роводородной. Полученную 
смесь нагревали на кипящей 
водяной бане в течение 15 ми-
нут с воздушным холодильни-
ком. После проведенного гид-
ролиза смеси охлаждали до 
комнатной температуры. К 
полученной жидкости добав-
ляли 8 мл 50% раствора кис-
лоты трихлоруксусной. Через 
5-10 минут, после осаждения 
белковых веществ надосадоч-
ную жидкость сливали и до-
бавляли 30% раствор натрия 
гидроксида до рН среды 9,  
электролит – 5% раствор на-
трия хлорида и экстрагирова-

ли трехкратно этилацетатом 
(по 20 мл) в течение 5 минут. 
Полученные органические 
извлечения объединяли и вы-
паривали в токе теплого воз-
духа до сухого остатка. Сухой 
остаток растворяли в 10 мл 
спирта этилового и хрома-
тографировали на микроко-
лоночном жидкостном хро-
матографе «Милихром А-02» 
производства ЗАО «ЭкоНо-
ва» г. Новосибирск. Анализ 
проводили с использованием 
хроматографической колон-
ки размером 2×75 мм, запол-
ненной обращено-фазовым 
сорбентом ProntoSil 120-5C18 
AQ. Подвижная фаза: элю-
ент А – 0,1% раствор кисло-
ты трифторуксусной, элюент 
Б – ацетонитрил, градиент от 
10% элюента Б до 70% за 24 

минуты, скорость потока – 
100 мкл/мин, аналитическая 
длина волны – 294 нм (соот-
ветствует максимуму погло-
щения пароксетина), время 
измерения – 0,18 сек, темпе-
ратура термостата колонки – 
350 С, объем пробы – 10 мкл. 
Параллельно проводили кон-
трольный опыт. 

Результаты и обсуждение. 
Идентификацию пароксети-
на осуществляли по време-
ни удерживания исследуемо-
го лекарственного вещества 
(tуд=16,5 ± 0,06 мин), величина 
которой соответствовала вре-
мени удерживания его стан-
дартного образца. 

Результаты количествен-
ного определения пароксети-
на в модельных пробах крови 
представлены в таблице 1.

Добавлено пароксетина, мг/5мл Метрологические характеристики

0,85 Õ = 73,43; S õ  =1,7; ∆ Õ = 4,38; ε = 5,96%

1,00 Õ = 73,84; S õ  = 1,68; ∆ Õ = 4,31; ε = 5,84%

1,20 Õ = 74,46; S õ  = 1,66; ∆ Õ = 4,27; ε = 5,74 %

Данные таблицы свиде-
тельствуют о том, что разра-
ботанные методики анализа 
пароксетина позволяют иден-
тифицировать и определять 
его количественное содержа-
ние в модельных пробах кро-
ви, содержащих токсические 
дозы исследуемого лекарс-
твенного вещества.

Кроме того, установлено, 
что с увеличением концентра-
ции изучаемого лекарствен-
ного вещества в крови возрас-
тает степень его экстракции и 

уменьшается соответственно 
относительная погрешность 
анализа. Разработанная ме-
тодика была апробирована 
на крови лабораторных жи-
вотных. Экспериментальные 
исследования выполнялись 
в соответствии с правилами 
европейской конвенции по 
защите позвоночных живот-
ных, используемых в экспе-
рименте для научных целей. 

Группе крыс (по 6 на каж-
дую концентрацию) вводи-
лись перорально те же ток-

сические дозы пароксетина в 
пересчете на массу животных. 
Параллельно проводился кон-
трольный опыт. Через 5 часов 
(время максимальной концен-
трации в плазме) собирали 
кровь и исследовали по разра-
ботанной методике. Иденти-
фикацию проводили по време-
ни удерживания пароксетина. 
Установлено, что эндогенные 
соединения крови не мешают 
обнаружению пароксетина.      

Таким образом, разрабо-
танные методики изолиро-

Таблица 1  

Результаты количественного определения пароксетина в крови (n=6)
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вания пароксетина из крови, 
методики его идентификации 
и количественного определе-
ния могут быть использованы 
в их химико-токсикологичес-
ком анализе, как при острых, 
так и при смертельных отрав-
лениях. 

Выводы. 
Предложены методики изо-

лирования пароксетина из 
модельной пробы крови с вы-
ходом изучаемого лекарствен-
ного вещества около 74%. 

Разработана методика 
идентификации и количест-
венного определения парок-
сетина в извлечениях из кро-
ви с помощью метода ВЭЖХ. 
Относительная погрешность 
составила не более 6%.

Разработанная методика 
апробирована на биологи-
ческой пробе (крови) крыс, 
результаты которой свиде-
тельствуют о возможности 
надежной диагностики отрав-
ления пароксетином.
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В мая 2009г. в Китае были 
опубликованы пред-
ложения  по законода-

тельству, эквивалентному Ев-
ропейскому регламенту РИЧ 
(REACH). Эти предложения, 
имеющие  целью  контроли-
ровать  производство, импорт 
и использование химических 
веществ, аналогичны Регла-
менту EU REACH. Первона-
чальная редакция  содержала 
очень мало  обязательств в 
отношении рассматриваемых 
химических веществ в  «изде-

лиях»,  в то время как изготов-
ленные продукты  рассматри-
ваются в EU REACH, хотя, 
очевидно, что некоторые из  
наиболее опасных веществ бу-
дут в конце концов выведены 
из обращения в Китае, и это 
окажет влияние на ряд мате-
риалов, используемых  в про-
изводстве, и возможно также 
на  готовые изделия.

Китайское правительство  
опубликовало с изменениями  
законодательство  19 января 
2010г., которое должно войти 

в силу 15 октября 2010г. Этот 
недавно измененный регла-
мент охватывает в основном 
химические вещества , а не из-
делия. Однако изменение от 
2010г. включает теперь требо-
вания к новым химическим ве-
ществам,  выделяемым из из-
делий  в нормальных условиях 
использования. Это соответс-
твует EU REACH, согласно 
которому  регистрация хими-
ческих веществ (> 1тонны) 
также требуется , если пре-
дусматривается их выделение. 

Законодательство  Китая по химическим веществам 
«Китайская версия РИЧ (REACH)»
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Однако,  согласно китайскому 
регламенту China REACH,  
основные обязательства воз-
лагаются на производителей 
веществ и на импортеров этих 
веществ  в Китай. Другое важ-
ное изменение состоит в том, 
что  теперь предусмотрена 
четкая ссылка  на применение  
Согласованной на глобаль-
ном уровне  системы  класси-
фикации опасности и марки-
ровки химической продукции 
(СГС/GHS), принятую  в ЕС 
и в большинстве других стран 
мира.

Классификации веществ, 
предложенные в проекте 
2009г.,  были заменены  тремя 
категориями: обычные новые 
вещества, новые опасные ве-
щества и приоритетные опас-
ные вещества. В Китае со-
здается система регистрации 
выброса и переноса загряз-
нителей при ежегодной от-
четности, возлагаемой на из-
готовителей и импортеров  
веществ, классифицируемых 
как опасные и приоритетные 
новые вещества. Новое зако-
нодательство  может затро-
нуть  производителей оборудо-
вания и устройств и привести 
к  свертывании использования 
опасных веществ. Это может 
быть достигнуто путем про-

движения более безопасных 
альтернатив , а также введени-
ем 6-ти месячной отчетности , 
чтобы побудить производи-
телей и импортеров к замене 
опасных  химических веществ. 
Другие  законодательства 
включают: управление рис-
ком, создаваемым новыми хи-
мическими веществами исходя 
из их опасных свойств и риска 
их воздействия на работаю-
щих и потребителей; требова-
ния в отношении уведомления  
о химических веществах в за-
висимости от тоннажа в соот-
ветствии с такими же требо-
ваниями ЕС, т.е.   1, 10, 100  и 
1000 т. Кроме того, будет вве-
дено требование в отношении 
уведомлений, касающихся но-
вых химических веществ в ко-
личестве  менее одной тонны.
Уведомления могут представ-
ляться только зарегистриро-
ванной китайской организаци-
ей( предприятием).

В отличие от  EC REACH в 
китайском законодательстве  
очень мало обязанностей воз-
лагается на изготовителей и 
импортеров готовых изделий. 
Китайское законодательство  
(REACH) было  введено до-
статочно быстро и по образцу  
подобных, но более прогрес-
сивных законодательств по хи-

мическим веществам Южной 
Кореи и Японии. Японское и 
корейское законодательства 
направлены преимуществен-
но на  обязательства в отно-
шении испытаний, получения 
информации и регистрации 
химических веществ , однако,  
в будущем возможно введе-
нии обязательств в отноше-
нии ограничений химических 
веществ..

Производители из ЕС  воз-
можно будут стремиться  пе-
ревести свои производствен-
ные мощности из Европы, 
чтобы избежать ограничений 
REACH в части авторизации 
химических веществ ( полу-
чения разрешения на произ-
водство и обращение), однако,  
вероятно  азиатские и другие 
страны введут ограничения на 
использование таких химичес-
ких веществ в целях защиты 
своих рабочих.

Материал был подготовлен 
с участием Др. Пола  

Гудмана , Организация ERA 
Technology(Международная 

консультационная 
организация по тех-

нологическим вопросам) 
www.era.co.uk

См. www.element-14.com/
community/.../DOC-21086

ЮБИЛЕИ
Рембовский 
Владимир Романович
(к 65-летию со дня рождения)

Рембовский Владимир Ро-
манович родился 22 апреля 
1945 года в г.Корец Ровенской 
области УССР. 

После службы в Советской 
армии В.Р. Рембовский пос-
тупил в Военно-медицинскую 
академию им. С.М. Кирова, 
окончив которую с золотой 
медалью, с 1972 г. по 2001 г. 

проходил военную службу в 
Центральном научно-исследо-
вательском и испытательном 
институте войск радиацион-
ной, химической и биологичес-
кой защиты – в звании от лей-
тенанта медицинской службы 
до полковника. В должности 
заместителя начальника инс-
титута по научно-исследова-
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тельской работе был демоби-
лизован. С 2002  г. по настоящее 
время является директором 
ФГУП «Научно-исследова-
тельский институт гигиены, 
профпатологии и экологии че-
ловека» ФМБА России.

В 1979 г. Владимир Рома-
нович защитил диссертацию 
на соискание ученой степени 
кандидата медицинских наук, в 
1990 г. – доктора медицинских 
наук. В 1991 г. – Лауреат Го-
сударственной премии СССР 
в области науки и техники в 
составе авторского коллекти-
ва. В 1995 г. присвоено звание 
профессора. В 1998 г – присво-
ено звание «Заслуженный де-
ятель науки Российской Феде-
рации». 

38-летняя научная деятель-
ность выдающегося отечест-
венного ученого Владимира 
Романовича Рембовского ха-
рактеризуется широтой науч-
ных интересов – от организа-
ции науки до фундаментальных 
разработок в области токсико-
логии, биохимии, математики, 
научных основ охраны здоро-
вья человека и среды его оби-
тания. Труды В.Р. Рембовского 
отличаются глубиной анализа 
и теоретического обобщения.

Под руководством Влади-
мира Романовича проводится 
большой объем сложных и от-
ветственных комплексных ра-
бот по изучению патогенеза, 
математического моделирова-
ния и экстраполяции данных 
токсикометрии, разработки 
средств патогенетической те-
рапии острых и хронических 
отравлений, гигиеническому 
нормированию химических 
токсикантов, использованию 
современных достижений про-
теомики в научно-практичес-
кой деятельности. Институт, 
возглавляемый В.Р. Рембовс-
ким, выполняет исследования 
по разработке нормативно-ме-
тодической и инструктивной 
документации, а также мето-
дологии медико-гигиеничес-
кого мониторинга химичес-
ки опасных объектов, оценке 
профессионального риска, на-

учному обоснованию медико-
гигиенических мероприятий, 
направленных на обеспечение 
химической безопасности, в 
том числе при уничтожении 
химического оружия. Резуль-
таты научного творчества В.Р. 
Рембовского широко исполь-
зуются в различных областях 
профилактической медицины, 
фундаментальной и приклад-
ной токсикологии.

Владимиру Романовичу 
свойственны тактичность, 
интеллигентность, выдерж-
ка, требовательность к себе и 
коллегам. 

В.Р. Рембовский – автор бо-
лее 360 научных работ. Особое 
внимание придает подготовке 
квалифицированных специа-
листов, в том числе научных 
кадров. Владимир Романович 
поддерживает в сотрудниках 
личную инициативу, ответс-
твенность, поиск новых путей 
решения научных проблем. 
Под его руководством защи-
щено 15 диссертаций, из них 8 
на соискание ученой степени 
доктора и 7 − кандидата наук 
по медико-биологическим спе-
циальностям. 

В.Р. Рембовский является 
действительным членом (ака-
демиком) Международной 
академии наук экологии, безо-
пасности человека и природы, 

главным редактором инфор-
мационного сборника «Токси-
кология, гигиена, профпато-
логия при работе с опасными 
химическими веществами», 
членом Научно-технического 
совета ФМБА России, замес-
тителем председателя секции 
№4 НТС ФМБА России. Пос-
тоянно принимает участие в 
организации и работе россий-
ских и международных кон-
ференций, в том числе на базе 
возглавляемого им института, 
по различным направлениям 
охраны здоровья человека и 
окружающей среды.

Коллектив ФГУП «Науч-
но-исследовательский инсти-
тут гигиены, профпатологии 
и экологии человека» ФМБА 
России глубоко ценит и ува-
жает Владимира Романовича 
за большой личный вклад в 
науку, общественную деятель-
ность, выдающиеся организа-
ционные способности.

В.Р. Рембовский награжден 
Орденом «За службу в Воору-
женных Силах СССР» III сте-
пени, многочисленными меда-
лями и грамотами, памятными 
знаками.

Свое 65-летие В.Р. Рембов-
ский встречает полный сил и 
творческих планов в отноше-
нии дальнейшего развития ме-
дицинской науки.

Уважаемый 
Владимир Романович! 

Поздравляем Вас с днем рождения и горячо желаем твор-
ческих успехов в работе во благо Родины, новых достиже-
ний в науке, крепкого здоровья, счастья, плодотворного 
долголетия, неиссякаемой энергии Вам, Вашим близким 
и родным.

Федеральное медико-биологическое агентство;
ФГУП «Научно-исследовательский институт 

гигиены, профпатологии и экологии человека»  ФМБА России;
Редколлегия журнала «Токсикологический вестник»;

Редколлегия информационного сборника 
«Токсикология, гигиена, профпатология при работе 

с опасными химическими веществами».
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Российского регистра потенциально 
опасных химических 
и биологических веществ

НОВЫЕ СВЕДЕНИЯ О ТОКСИЧНОСТИ И ОПАСНОСТИ
ХИМИЧЕСКИХ И БИОЛОГИЧЕСКИХ ВЕЩЕСТВ

2,2-Диметилтиазолидин

УДК 615.099.036: 547.821.41

СAS № 19351-18-9. С5Н11NS.  М.м.. 117,21. 
Прозрачная жидкость  светло-желтого цвета 
с сильным  специфическим запахом. В воде не 
растворим. Является полупродуктом в произ-
водстве поликарбоната.

 Период полураспада вещества  при 20 оС 
составляет менее 15, но более 1 суток, т.е. 
вещество относится к классу стабильных ве-
ществ. Обнаруженные продукты трансфор-
мации:  2,3-дигидро-2,5-диметил-1-фуран, 
2-метилтиазолидин, 2-метилдегидро-тиазо-
лидин.

2,2–Диметилтиазолидин оказывает  вли-
яние на органолептические свойства воды. 
Лимитирующим показателем является запах 
(ПКорг.= 0,07 мг/л) Пороговая концентрация 
по общесанитарному признаку вредности 
0,01 мг/л.

DL50 (в/ж, мг/кг) для половозрелых мышей 
самок –  1 950 ± 155; для мышей самцов – 2 180 
± 190;  для  крыс самок   –  1400 ± 185; для крыс 
самцов – 1 250 ± 160 (умеренно опасные,  3 класс 
опасности по классификации ГОСТ 12.1.007-
76). Через 3-4 мин после введения вещества у 
подопытных животных отмечались: выгиба-
ние тела, боковое положение, метания, судо-
роги конечностей, затем наступали слабость, 
неподвижность, редкое дыхание. Гибель подо-
пытных животных наблюдали в течение пер-
вых суток после введения вещества.

2,2/–Диметилтиазолидин оказывает выра-
женное раздражающее действие на слизис-

тую оболочку глаз и  кожу, обладает кожно-
резорбтивным действием.

Изучение кумулятивной активности про-
водили путем внутрижелудочного введения  
крысам-самкам в течение 30 дней в дозах 5,0  
1,0 и 0,2  мг/кг. У животных измеряли массу 
тела, СПП, оценивали поведенческие реак-
ции, в сыворотке крови определяли актив-
ность АлАТ, АсАТ, ЩФ, ХЭ, а также опре-
деляли содержание общего белка, альбумина,  
глюкозы, холестерина, триглицеридов и об-
щего билирубина. В моче -  содержание бел-
ка, хлоридов, мочевины, измеряли диурез, 
рассчитывали стандартный коэффициент 
очищения мочевины. 

 Пороговая доза (ПДпэк) 2,2-диметилтиазо-
лидина установлена на уровне   5,0 мг/кг по 
влиянию на функциональное состояние не-
рвной системы и почек. В конце эксперимен-
та отмечалось понижение количества выгля-
дываний из камеры в тесте «ТКСО» (опыт: 
6,5 ± 1,3, контр.: 10,7 ± 0,6, р<0,05). В моче в 
эти же сроки зарегистрировано понижение 
содержания мочевины  на 25%  и, как следс-
твие этого, снижение стандартного коэффи-
циента очищения мочевины (опыт: 10,05 ± 
0,81, контр.: 12,40 ± 0,69, р<0,05). Активность 
ферментов, а также биохимический состав 
сыворотки крови в опытных группах не отли-
чался от контроля во все сроки наблюдения.

Лимитирующим показателем вредного дейс-
твия паров вещества при ингаляции оказалось  

Бидевкина М.В.1, Иванов Н.Г.1, Гугля Е.Б.1, 
Жолдакова З.И.2, Тульская Е.А.2, 
Леонтьева О.А.1

1 ГОУ ВПО Российского государственного 
медицинского университета  Минсоцздрава РФ.
2 ГУ НИИ экологии человека и гигиены 
окружающей среды им. А.Н. Сысина РАМН

S

N
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функциональное состояние  дыхательной систе-
мы. Порог острого действия 2,2-диметилтиазоли-
дина по интегральным показателям (изменение 
функции почек и нервной системы) составляет 
17,0 мг/м3. Limir для крыс равен 5,1 мг/м3,  Zir = 3,3.  
Limir  для человека составил 1,9 мг/м3.

Утверждена ПДК 2,2-диметилтиазолидина  
в   воздухе  рабочей  зоны  0,5 мг/м3,  с помет-
кой «+» (вещества, при работе с которыми 
требуется специальная защита кожи и глаз). 
пары, класс опасности 4. (Доп. 1 ГН 2.2.5.2439-
09 к Перечню ПДК ГН 2.2.5.1313-03).

Метод определения в воздухе  - газохроматог-

рафический. Нижний предел измерения 0,1 мг/м3.
Для атмосферного воздуха населенных 

мест утвержден ОБУВ 2,2-диметилтиазоли-
дина    0,01 мг/м3 (Доп. 1 ГН 2.1.6.2328-08 к Пе-
речню ОБУВ ГН 2.1.6.2309-02).

На основании сопоставления установленных в 
эксперименте пороговых величин (ПКорг =  0,07 
мг/л, запах; ПКсан = 0,01 мг/л; МНК = 11,2 мг/л) 
утвержден ОДУ 2,2-диметилтиазолидина  в воде 
водных объектов хозяйственно-питьевого и 
культурно-бытового водопользования 0,01 мг/л 
по общесанитарному показателю вредности, 
класс опасности 3.

Диметилкарбонат

CH3

O O
CH3

O

УДК 615.917

СAS № 616-38-6. С3Н6О3. М.м.. 90,08. Про-
зрачная жидкость с  специфическим запахом. 
Плотность: 1,069 г/см3. Давление насыщенно-
го пара: 5,6 Па при 20 оС. Тпл  2-4 оС. Ткип 90 оС. 
Растворимость: в воде 139 г/дм3, растворим в 
этиловом спирте, хлороформе.

Диметилкарбонат является полупродуктом 
в производстве поликарбоната.

Период полураспада диметилкарбоната в 
воде при 20 оС составляет более 15 суток, т.е. 
вещество относится к классу чрезвычайно 
стабильных веществ. Продуктов трансфор-
мации не обнаружено.

Диметилкарбонат оказывает слабое вли-
яние на органолептические свойства воды. 
Лимитирующим показателем является за-
пах (ПКорг.= 80 мг/л) Пороговая концентра-
ция по общесанитарному признаку вредности 
1,0 мг/л.

DL50 (в/ж, мг/кг) для мышей самок –  5 650 
± 480; для мышей самцов – 4 000 ± 340;  для  
крыс самок   –  9 200 ± 620; для крыс самцов – 
9 800 ± 580 (малоопасные,  IV класс опасности 
по классификации ГОСТ 12.1.007-76).DL50, 

Клиническая картина отравления харак-
теризовалась наступлением вялости, мало-
подвижностью, учащением дыхания. Гибель 
животных наступала в течение первых двух 
суток.

Диметилкарбонат оказывает слабое раз-
дражающее действие на слизистую оболоч-
ку глаз и  кожу (при повторной экспозиции),  
кожно-резорбтивное действие не выявлено.

Установление пороговой дозы вещества в 
подостром эксперименте (ПДпэк) проводилось 
на крысах-самках, которым в течение 30 дней 
внутрижелудочно вводили диметилкарбонат 
в дозах 25  5 и 1 мг/кг.

У животных измеряли массу тела, СПП, 
оценивали поведенческие реакции, в сыво-
ротке крови определяли активность АлАТ, 
АсАТ, ЩФ, ХЭ, а также определяли содержа-
ние общего белка, альбумина,  глюкозы, хо-
лестерина, триглицеридов и общего билиру-
бина. В моче -  содержание белка, хлоридов, 
мочевины, измеряли диурез. 

Наблюдение за животными показало, что в 
течение всего эксперимента видимых клини-
ческих признаков отравления у белых крыс 
не отмечалось.  Прирост массы тела во всех 
группах был одинаковый и равномерный.

Отмечено незначительное влияние диме-
тилкарбоната  в наибольшей дозе на функци-
ональное состояние нервной системы в конце 
эксперимента - зарегистрировано повышение 
горизонтальной подвижности крыс в «откры-
том поле» (опыт: 28,5 ± 1,7, контр.: 19,0 ± 3,2, 
р<0,05).

Исследовании активности ферментов в сы-
воротке крови крыс  выявило  повышение ак-
тивности АлАТ (опыт: 48,7 ± 1,6 U/l,  контр.: 
35,7 ± 1,8 U/l, р<0,05) и понижение активности 
ХЭ  (опыт: 253,4 ± 38,4 Ед/л, контр.: 405,0 ± 
45,9 Ед/л, р<0,05) под действием диметилкар-
боната в дозе 25 мг/кг, что свидетельствует о 
диффузном поражении печени с развитием 

Бидевкина М.В.1, Иванов Н.Г.1, 
Гугля Е.Б.1, Жолдакова Л.И.2, 
Тульская Е.А.2, Леонтьева О.А.1

1 ГОУ ВПО Российского государственного 
медицинского университета  Минсоцздрава РФ.
2 ГУ НИИ экологии человека и гигиены 
окружающей среды им. А.Н. Сысина РАМН



51

цитолитического процесса. Активность в сы-
воротке крови АсАТ и ЩФ в опытных груп-
пах не отличалось от контроля.

Приведенные данные позволяют заключить, 
что ПДпэк диметилкарбоната  находится на 
уровне 25 мг/кг по влиянию на функцию пече-
ни и нервной системы и относится к умеренно 
опасным веществам в плане развития кумуля-
тивного эффекта. МНД составила 0,166 мг/кг.

Для определения Limac диметилкарбоната 
были испытаны 3 концентрации: 1100 ± 172,4,  
312,0 ± 46,5 и 180,5 ± 26,7 мг/м3.

Порог острого ингаляционного действия 
диметилкарбоната установлен на уровне 312 
мг/м3 по изменению функционального состоя-
ния нервной системы: изменению способности 
суммировать подпороговые импульсы  (опыт: 
3,9 ± 0,3, контр.: 2,4 ± 0,2, р<0,05) и снижению 
горизонтальной подвижности в тесте «откры-
тое поле» (опыт: 18,4 ± 2,1, контр.: 27,6 ± 3,2, 
р<0,05). При воздействии диметилкарбоната 

в максимально испытанной концентрации на-
ряду с изменением функции нервной системы 
наблюдалось нарушение функционального 
состояния печени.

Утверждена ПДК диметилкарбоната  в   
воздухе  рабочей  зоны  20 мг/м3, пары, класс 
опасности 4 (Доп. 1 ГН 2.2.5.2439-09 к Пере-
чню ПДК ГН 2.2.5.1313-03).

Метод определения в воздухе  - газохрома-
тографический. Нижний предел измерения 5 
мг/м3.

Для атмосферного воздуха населенных мест 
утвержден ОБУВ диметилкарбоната   0,1 мг/
м3 (Доп. 1 ГН 2.1.6.2328-08 к Перечню ОБУВ 
ГН 2.1.6.2309-02).

Утвержден ОДУ диметилкарбоната в воде 
водных объектов хозяйственно-питьевого 
и культурно-бытового водопользования 1,0 
мг/л по общесанитарному показателю вред-
ности, класс опасности 2 (Доп. 2 ГН 2.1.5.2415-
08 к Перечню ОДУ ГН 2.1.6.2307-07).

Главный государственный санитарный врач Российской Федерации Г.Г. Онищенко постановле-
нием от 02.03.2010 г. №16 утвердил и ввел в действие с 15.05.2010 г. гигиенические нормативы ГН 
1.2.2583-10 « Гигиенические нормативы содержания пестицидов в объектах окружающей среды 
(перечень), дополнение №13 к ГН 1.2.1323 (приложение)».

УТВЕРЖДЕНЫ
постановлением Главного                                                                

государственного санитарного врача
Российской Федерации

 от   02 марта 2010 г.                                                                                                                                               

 Гигиенические нормативы пестицидов 
в объектах окружающей среды  
Дополнение №13 к ГН 1.2.1323-03
Гигиенические нормативы ГН 1.2.2583  -10

НОВЫЕ ГИГИЕНИЧЕСКИЕ НОРМАТИВЫ

№

Наименова-
ние действу-

ющего 
вещества

ДСД
(мг/кг 
массы 
тела 

человека)

ПДК/
ОДК 

в почве 
(мг/кг)

ПДК/ОДУ 
в воде 

водоемов 
(мг/дм3)

ПДК/ОБУВ
в воздухе 
рабочей 

зоны  
(мг/м3)

ПДК/ОБУВ 
в воздухе 
атмосфе-

ры  
(мг/м3)

МДУ 
в продукции 

(мг/кг)

Торговое 
название 
препарата

1. аминопира-
лид 0.5 0.2 0.1/

(общ.) /0.02 зерно хлебных 
злаков – 0.1 

Ланцелот 450, ВДГ

2 ацифлуор-
фен

соя (семена, 
масло) – 0.1 Галакси Топ, ВРК
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№

Наименова-
ние дейс-
твующего 
вещества

ДСД
(мг/кг 
массы 
тела 

человека)

ПДК/
ОДК 

в почве 
(мг/кг)

ПДК/
ОДУ в 

воде во-
доемов 

(мг/дм3)

ПДК/ОБУВ
в воздухе 
рабочей 

зоны  
(мг/м3)

ПДК/ОБУВ 
в воздухе 

атмосферы  
(мг/м3)

МДУ 
в продукции 

(мг/кг)

Торговое 
название 
препарата

3 галоксифоп-
Р-метил 0.00065

Галак тик Супер, КЭ; Зел-
лек Супер, КЭ; Галакт Алт, 
КЭ; Сокол, КЭ; Галак тион, 

КЭ; Злако супер, КЭ; Гу-
рон, КЭ; Сона та Су пер, 

КЭ

4 гамма-
цигалотрин

зерно хлебных 
злаков – 0.05;
рапс (семена, 
масло) – 0.1;

плодовые 
(семечковые) 

– 0.1;
Картофель – 

0.02

Вантекс 60, МКС

5 дитианон 0.01

плодовые  
(семечковые) 

– 2.0;
виноград – 1.5 

мг/кг

Делан, ВГ

6 дикамба 0.3 Банвел, ВР; Дианат, ВР

7 диметаморф картофель – 
0.5  Акробат, МЦ СП

8 имазамокс
подсолнечник 

(семена, 
масло) – 0.1

Евро-Лайтнинг, ВРК

9 имазапир
подсолнечник 

(семена, 
масло) – 0.1

Евро-Лайтнинг, ВРК

10 имидаклоп-
рид

кукуруза 
(зерно, 

масло) – 0.1; 
подсолнечник 
(семена) – 0.4 
подсолнечник 
(масло) – 0.2

плодовые 
(семечковые) 

– 0.5;
черная 

смородина - 
3.0

Табу, ВСК
Танрек, ВРК

11
масло 

индустри-
альное И-8А

нт /1.0
все 

растительные 
продукты – нт

Препарат 30 Плюс, ММЭ

12 мефеноксам Рапс (семена, 
масло) - 0.1 Круйзер Рапс, КС
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№

Наименова-
ние действу-

ющего 
вещества

ДСД
(мг/кг 
массы 
тела 

человека)

ПДК/
ОДК 

в почве 
(мг/кг)

ПДК/
ОДУ в 

воде во-
доемов 

(мг/дм3)

ПДК/ОБУВ
в воздухе 
рабочей 

зоны  
(мг/м3)

ПДК/ОБУВ 
в воздухе 

атмосферы  
(мг/м3)

МДУ 
в продукции 

(мг/кг)

Торговое 
название 
препарата

13 неонол /3.0 Неон 99

14 пираклост-
робин

виноград – 2.0 
мг/кг Кабрио Топ, ВДГ

15 прохлораз 0.01 Бампер Супер, КЭ

16 тепралокси-
дим

свекла 
сахарная – 0.5;
соя (зерно) – 

5.0;
соя (масло) 

– 0.2

Арамо 45, КЭ

17 тефлутрин

подсолнечник 
(семена, мас-
ло); кукуруза 
(зерно, мас-

ло); свекла са-
харная – 0.05

Форс, МКС

18 флуметосу-
лам 0.2 / 1.5 0.03/

( общ.) /1.0 /0.004 Зерно хлебных 
злаков – 1.0 Дерби 175, СК

19 флурохлори-
дон 0.04

картофель 
подсолнечник  

(семена, 
масло); 

морковь – 0.1

Рейсер, КЭ

20 флутриафол виноград – 
0.05 Страйк, СК

21 хлорантрани-
липрол

2.0 /0.2 0.2/ 
(общ.) /1.4 /0.007

плодовые 
(семечковые) 

– 0.5;
картофель – 0.1

Кораген, КС

22 хлоримурон-
этил 0.005 0.03/

( общ.)
соя (зерно, 

масло) – 0.05
Фабиан, ВДГ;

Хармони Классик, ВДГ.

23 циперметрин

подсолнечник  
(семена, 

масло) – 0.2;
виноград – 0.5;

соя (зерно) 
-0.05;

соя (масло) 
– 0.1

Шарпей, МЭ

*Зарегистрированы Министерством юстиции Российской Федерации 28.05.2003 г., регистрационный № 4601 с 
изменениями, внесенными регистрационными № 5564, 5622, 7676,8177, 10105, 10947,11285, 12206, 12201, 
13448, 14010.

1В графе 2 указаны только те вещества, по которым осуществляется контроль. Если вещество (в графе 2) явля-
ется одним из компонентов смесевого препарата, то после его торгового названия (в графе 9) в скобках ука-
зывается порядковый номер другого компонента (в случае контроля по обоим компонентам). До косой черты 
указаны ПДК, после черты – ОДК (для почвы), ОДУ (для воды) или ОБУВ (для воздуха). ВДСД и ВМДУ помечены 
звездочкой. В графе 5 указаны ПДК/ОДУ в воде водных объектов хозяйственно-питьевого и культурно-бытового 
водопользования.
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№ 
п/п

Наименование 
вещества по IUPAC № CAS Синонимы, торговые 

и фирменные названия
Номер госрегистрации

Номер РПОХБВ

Дата окончания 
срока гос 

регистрации

1.
1,1,1,2,2-Пентафтор-2-
иодэтан 
C2F5I  

354-64-3

1-Иод-1,1,2,2,2-пентафторэтан; пента-
фтор-1-иодэтан; пентафториодэтан; иод-
пентафторэтан; пентафторэтилиодид; 
R 11511; Хладон-11511

77.99.26.8.У.9984.12.07
ВТ 002625 02.06.10  

2.
1,1,2,2-Тетрафтор-   
1-метоксиэтан
C3H4F4O  

425-88-7    (1,1,2,2-Тетрафторэтокси)метан; тетра-
фторэтилметиловый эфир

77.99.26.8.У.9985.12.07 
ВТ 002629 08.06.10

3.
1,3,5-Триазин-
1,3,5(2H,4H,6H)-триэтанол
C9H21N3O3     

4719-04-4   

Гексагидро-1,3,5-трис(2-гидроксиэтил)- 
триазин; S-триазин-1,3,5- (2Н,4Н,6Н)-
триэтанол; Вальсид Л, ИК-Биоцид;BIOCIDE; 
входит в состав продуктов С185,
IDCIDE L, SAFE-CIDE, GASBLOK* LT D500

77.99.27.8.У.6210.8.07 
ВТ 002639  24.06.10  

4.
1,2-Эпокси-1,1,2,3,3,3-гек-
са-фторпропан
C3F6O    

428-59-1    

Гексафтор-1,2-эпок-сипропан; 1,2-эпок-
сигексафторпропан; гексафторпро-
пиленоксид; перфторметилоксиран; 
трифтор-(трифторметил)оксиран; перф-
торпропиленоксид; окись гексафторпро-
пилена (мономер-О6)  

77.99.26.8.У.8246.10.07 
ВТ 002648  30.06.10

5.
γ-Лактон D-эритрогекс-2-
еноата натрия
С6Н7NaO6

6381-77-7   

D-Эритро-гексен-2-овой кислоты γ-лак-
тон мононатриевая соль; изоаскорбино-
вой кислоты натриевая соль; эриторбат 
натрия; изоаскорбинат натрия;OXYGON; 
FERCHEK FERRIC IRON INHIBITOR;  
продукт Железный стабилизатор/Iron 
Stabilizer/ L58,LO58 и его водные растворы

77.99.26.8.У.4314.6.07 
ВТ 002912  07.05.10  

6.
3,3'-Метиленбис(5-мети-
локсазолидин)
C9H18N2O2

66204-44-2 GROTAN OX; STARCIDE 77.99.26.8.У.4625.6.07 
ВТ 002913  07.05.10  

7. Гекс-1-ен  
C6H12   

592-41-6    Бутилэтилен, α-гексилен; 1-н-гексен; гек-
сен-1

77.99.26.8.У.4621.6.07 
ВТ 002914 07.05.10  

8.
4,4'-Бензилидендиморфо-
лин
C15H22N2O2

6425-08-7   

4,4'-(Фенилметилен)-бисморфолин; N,N'-
бензилиденбисморфолин; диморфолин-
фенилметан; ингибитор атмосферной 
коррозии «ВНХ-Л-20»

77.99.26.8.У.4795.7.07 
ВТ 002915 07.05.10  

9. Дихлордифенилсилан 
C12H10Cl2Si 80-10-4     

Дифенилсилилдихлорид; дифенилсили-
кондихлорид; дифенилдихлорсилан; TSL 
8062

77.99.27.8.У.3803.5.07 
ВТ 002916 14.05.10  

10.
2-Фосфоно-1,2,4-бутантри-
карбоновая кислота 
C7H11O9P

37971-36-1  

2-Фосфоно-1,2,4-бу-тантрикарбоксиль-
ная кислота; ФБТК;PBTC; продукты (50% 
водные растворы):ФБТК, PBTC, PBS-AM, 
BAYHIBIT(R)AM BELCLENE 650(48-52% 
водный раствор); Сublen P 50 (50% вод-
ный раствор) 

77.99.26.8.У.4797.7.07
ВТ 002917 17.05.10  

11.
4-АлкилС10-13- бензолсуль-
фоновая кислота 
C16-19H26-32O3S                                                    

85536-14-7 АлкилC10-13-бензолсульфокислота; продукт 
Марлон AS 3 (Marlon AS 3)                                                                                                                                           

77.99.26.8.У.4798.7.07 
ВТ 002918  17.05.10  

12.
Нитрилотриацетат 
тринатрия
C6H6NNa3O6

5064-31-3   

N,N-Бис(карбоксиметил)глицин тринат-
рия; аминотриацетат тринатрия; продукт 
Диссолвин А-40 (Dissolvine A-40) /40% 
водный раствор вещества/

77.99.26.8.У.4796.7.07 
ВТ 002919 17.05.10  

ИНФОРМАЦИЯ

ФГУЗ  «Российский регистр потенциально опасных химических и биологических веществ» Рос-
потребнадзора  извещает о том, что в мае-июне 2010 г. закончился срок  действия государственной 
регистрации следующих веществ:
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ПЕРЕЧЕНЬ ХИМИЧЕСКИХ  И  БИОЛОГИЧЕСКИХ  ВЕЩЕСТВ, 
ПРОШЕДШИХ ГОСУДАРСТВЕННУЮ РЕГИСТРАЦИЮ

(печатается с продолжением, сообщение № 91*)

№ 
п/п

Наименование 
вещества по IUPAC № CAS             Синонимы, торговые 

и фирменные названия
Номер госрегистрации

Номер РПОХБВ
Дата

регистрации
Срок действия  
госрегистрации

1. Алканы С4-С6   
C4-6 H10-14                                                                              

70955-08-7  
Насыщенные углеводороды 
фракции С4-С6;
фракция углеводородная

77.99.26.8.У.2810.4.10 
ВТ 003138 29.04.10 временно до 

20.04.13

2.
Барий гексаборат 
тетрагидрат  
BaO·3B2O3·4H2O

12229-36-6  
Барий гексабордекаоксид 
тетрагидрат (ВаО*3В2О3* 
4Н2О); бария борат     

77.99.26.8.У.2204.4.10
АТ 003128  09.04.10 постоянно

3. Бензин газовый стабильный                                                                                                                                       
                                                                                                             Бензин газовый стабильный 77.99.26.8.У.2205.4.10

ВТ 003056 09.04.10 постоянно

4.

α-Бутил-ω-проп-2-
енокси[поли[окси-(метил-
1,2-этандиил)]поли[окси-1,2-
этандиил]]
C7H14O(C3H6O)m   (C2H4O)n             

Бутилаллиловый эфир поли-
оксиалкиленгликоля; бути-
лаллиловый эфир статисти-
ческого сополимера окиси 
этилена и окиси пропилена;  
Полиэфир 2701, Лапрол 
2701

77.99.26.8.У.2207.4.10 
ВТ 002867      09.04.10 временно 

до17.01.13

Производство и применение перечисленных веществ возможно только после их перерегистрации

№ 
п/п

Наименование 
вещества по IUPAC № CAS Синонимы, торговые 

и фирменные названия
Номер госрегистрации

Номер РПОХБВ

Дата окончания 
срока гос 

регистрации

13.
(2-Метилпропил)-3,5-диа-
мино-4-хлорбензоат
C11H15ClN2O2      

32961-44-7  

Изобутил-4-хлор-3,5-диаминобензоат; 
изобутиловый эфир 3,5-диамино-
4-хлорбензойной кислоты;  
продукт  марки «Дибутек

77.99.26.8.У.4315.6.07 
ВТ 002920  21.05.10  

14.
Фенил(пропил)сил-
сесквиоксаны 
[C9H12O15Si]n  

68037-90-1 Полифенилпропилсилсесквиоксаны; 
DOW CORNING(R) Z-6018 INTERMEDIATE  

77.99.26.8.У.4622.6.07 
ВТ 002922 28.05.10  

15.
Циклогексила-
мин хромат (2:1)                                        
C12H28CrN2O4  

15594-20-4  
Аминоциклогексан хромат (2:1); гексагид- 
роанилин хромат (2:1) ингибитор атмос-
ферной коррозии ХЦА

77.99.26.8.У.1162.2.08
ВТ 002923  05.06.10  

16.

1 , 1 ' - [ 1 , 3 - Ф е н и л е н -
бис(метилен)]бис[3-метил-
1Н-пиррол- 2,5-дион] 
C18H16N2O4                 

1 1 9 4 6 2 -
56-5 

1,3-Бис(цитраконимидометил)бензол; 
вулканизирующая добавка Perkalink 900

77.99.26.8.У.7099.8.07 
ВТ 002924 19.06.10  

17.
N,N-Дициклогексил-2-бенз-
тиазолсульфенамид
C19H26N2S2    

4979-32-2   

Бензтиазолил-2-дициклогексилсульфен-
амид; Сульфенамид ДЦ; Вулкацит DZ; 
ускоритель вулканизации 
Santocure DCBS 9GRS 

77.99.26.8.У.7231.9.07 
ВТ 002929 21.06.10  

18.
Поли(1,2-дигидро-
2,2,4-триметилхинолин)                             
[C12H15N]n                         

26780-96-1  Полимер 1,2-дигидро-2,2,4-триметилхи-
нолина; консервант TMQ; Flectol TMQ

77.99.26.8.У.7230.9.07 
ВТ 002930  22.06.10

19.
N-(1,3-Диметилбутил)-N'-
фенил-1,4-бензолдиамин                             
C18H24N2     

793-24-8    
N-(1,3-Диметилбутил)- N'-фенил-n-фе-
нилендиамин; защитное вещество (стаби-
лизатор) 6 PPD; 6 РРD; Santofl ex 6 PPD                                                                                                                                             

77.99.26.8.У.7098.8.07 
ВТ 002934  22.06.10
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2009, 480c.
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Издательство: - Эксмо,
2010, 112c.
 Красовский Г.Н., Рахманин Ю.А., 

Егорова Н.А. Экстраполяция токси-
кологических данных с животных 
на человека. М.: Медицина, 2009.- 
207 с.
 European Centre for Ecotoxicology and 

Toxicology of Chemicals (ECETOC) :WR 
No 16: Workshop report: Guidance  
on interpreting  Endocrine Disrupting 
effects. http://www.ecetoc.org

 WHO International Programme on 
Chemical Safety (IPCS) Harmonization 
Project - December 2009. Newsletter 
concerns Risk assessment toolkits, 
combined exposure to  multiple  
chemicals  (aggregate/cumulative  
risk assessment), Immunotoxicity, 
Identifying early life stages for 
characterizing chemical  exposures, 
PBPK modeling,  Exposure assessment,   
Activities at an early stage, Training, 
capacity building and uptake and use  
of Harmonization Project. http://www.
who.int/ipcs
 International Agency for Research 
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of Cancer Prevention.  Volume 13. 
Evaluating the Effectiveness of 
Smoke-free Policies. 2009 .  http://
www.monographs.iarc.fr
 Strategic Approach to International 
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SAICM Newsletter No 9, May 2009. 
www.saicm.org

 O r g a n i z a t i o n  f o r  E c o n o m i c  
Coope ra t i on  and  Deve lopment 
(OECD). Environment, Health and 
Safety Publications. What’s News. 
Publication  of the 2007 OECD List 
of High Production Volume Chemicals 
(26.10.2009).  Release of   an 
updated  version of the OECD (Q) SAR 
Application Toolbox. (28.10.2009). 
Recent addition to eChemPortal -The 
United States Environmental  Protection 
Agency  Integrated  Risk Information 
System (IRIS). http://ww.oecd  org
  Organization for Economic  Cooperation 
and Development (OECD). Cooperation 
of the Investigation of Existing 
Chemicals.  Publications, Documents 
and Websites. eChemPortal and other 
database  for Investigation of Existing 
Chemicals. http://www.oecd  org

НОВЫЕ ПУБЛИКАЦИИ ПО ТОКСИКОЛОГИИ
И СМЕЖНЫМ ДИСЦИПЛИНАМ

* Начало в № 4 за 1994 г.           

№ 
п/п

Наименование 
вещества по IUPAC № CAS       Синонимы, торговые 

и фирменные названия
Номер госрегистрации

Номер РПОХБВ
Дата

регистрации
Срок действия  
госрегистрации

5.
2-Метил-1,3,5-
тринитробензол 
C7H5N3O6    

118-96-7    

2,4,6-Тринитротолуол; α-тринитро-
толуол; S-тринитротолуол; тротил 
для промышленных взрывчатых 
веществ; гранулотол  

77.99.26.8.У.2206.4.10 
ВТ 003115  09.04.10 временно до 

12.10.12  

6. Натрий азид
N3Na                                                            

26628-
22-8  

Натриевая соль азотистоводород-
ной кислоты; натрий тринитрид; 
азид натрия; азид натрия (водный 
раствор)

77.99.26.8.У.2974.5.10 
АТ 003124  05.05.10 временно до 

09.03.13  

7. Остатки кубовые 
ректификации бензола

Остатки кубовые ректификации 
бензола (КОРБ)

77.99.26.8.У.2976.5.10 
ВТ 003133  05.05.10 постоянно

8. Перуксусная кислота                                                 
C2H4O3   

79-21-0     

Моноперуксусная кислота; перокси-
уксусная кислота; гидропероксид 
ацетила; пероксоуксусная кислота; 
пероксоэтановая кислота; ацетила 
гидроперекись; надуксусная кислота 
марок НУК5, НУК12, НУК15   

77.99.26.8.У.2208.4.10 
ВТ 003120 09.04.10 постоянно

9.
Полимер (Z)-2-бутендио-
вой кислоты 
[C4H4O4]n                                                           

26099-
09-2  

Гомополимер (Z)-2-бутендиовой 
кислоты; полимер цис-2-бутен-
диовой кислоты; полималеиновая 
кислота (PMA); полималеиновая 
кислота (водный раствор); гид-
ролизованный полималеиновый 
ангидрид (ГПМА, HPMA)    

77.99.26.8.У.2209.4.10 
ВТ 003122 09.04.10 временно до 

01.03.13  

10.
Трис(2-этилгексил)-1,2,4-
бензолтрикарбоксилат                       
C33H54O6       

3319-
31-1   

Трис(2-этилгек-сил)тримеллитат; 
эфир 2-этилгексанола и тримелли-
товой кислоты; три(2-этилгексило-
вый)эфир тримеллитовой кислоты;  
пластификатор три-2-этил-
гексилтримеллитат (ТОТМ)  

77.99.26.8.У.1993.4.10 
ВТ 003121 05.04.10 временно до 

22.02.13  

11. Флотореагентоксаль                                                 Флотореагентоксаль           77.99.26.8.У.2975.5.10 
ВТ 003132     05.05.10 постоянно


