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вступление. В последнее время возросла доля 
отрицательного влияния на биосферу химической, 
нефтеперерабатывающей, металлургической, стро 
и тельной, горнодобывающей промышленности, 
автотранспорта и др., что усилило неизбежное ан
тропогенное воздействие вредных факторов на 
окружающую среду. синтезировано десятки мил
лионов новых химических веществ, зачастую вы
сокотоксичных, химически стойких, обладающих 
выраженной биотропностью, к которым животный 
и растительный мир эволюционно не адаптирован. 
В связи с этим, естественная среда обитания чело
века сейчас стала носить относительный характер, 
так как происходит формирование новой экологиче
ской ситуации, которая, прежде всего, связана с ин
тенсивным ростом и развитием, в первую очередь, 
химической промышленности. Это отражается на 
состоянии общей неспецифической резистентности 
и реактивности организма человека к воздействию 
негативных факторов, что обусловливает формиро
вание экологически зависимых заболеваний и пато
логических состояний. длительное субтоксическое 
воздействие малых доз химических веществ на ор
ганизм способно привести к развитию нарушений 
со стороны различных органов, систем и функций 
[2]. учитывая, что монооксигеназная система раз
личных органов и тканей, в первую очередь, печени, 
является ведущей в детоксикации ксенобиотиков, 
поиск критериальнозначимых диагностических 
показателей в донозологической оценке структур
нофункционального состояния метаболических 
процессов должен отражать изучение структуры и 
функции этих органов и систем [9]. В связи с этим, 
исследование состояния монооксигеназной си
стемы микросом гепатоцитов является актуальной 
задачей и имеет большое значение в раскрытии 
молекулярных патохимических механизмов био
логического действия, кинетики и токсикодинами
ки чужеродных химических соединений. В полной 

мере это относится и к не изученным лапроксидам  
[2, 9, 7]. 

цель исследования. изучить профиль белко
вого, углеводного, липидного, минерального обме
на и состояние функции детоксикации гепатоцитов 
у белых крыс в экспериментальных условиях при 
подостром воздействии лапроксидами с последу
ющим обоснованием ведущих звеньев метаболиче
ских нарушений. 

Объект и методы исследования. Выбор новой 
группы лапроксидов обоснован широким их ис
пользованием в различных отраслях народного 
хозяйства для получения эпоксидных смол, лаков, 
эмалей, красок и др., отсутствием прогностической 
характеристики потенциальной опасности для те
плокровных животных и человека, а также данных о 
патохимических механизмах развития структурно
метаболических нарушений. изучению подверглись 
такие лапроксиды как: этиленгликольпропиленэ
поксид молекулярной массы 500 (л500) и тригли
цидиловый эфир полиоксипропилентриола молеку
лярной массы 303 (л303). 

программа исследований предусматривала 
проведение подострого опыта на половозрелых 
белых крысах популяции Вистар массой 190200 г. 
Животным на протяжении 45 суток с помощью ме
таллического зонда вводились внутрижелудочно 
утром, до их кормления, водные растворы лапрок
сидов из расчета 1/10; 1/100; 1/1000 лд50

. кон
трольной группе вводились соответствующие объ
емы питьевой воды. Всего было использовано 70 
белых крыс, по 10 животных в каждой группе, при 
соблюдении правил гуманного отношения к живот
ным и требований,,европейской конвенции о защи
те позвоночных животных, которые используются 
для научных и других целей” – страсбург, 1985г. 

на основании параметров острой токсичности 
л500 и л303 относятся к малотоксичным веще
ствам, не обладающим кумулятивными свойства
ми, видовой и половой чувствительностью. сред
несмертельные дозы (лд

50
) на белых крысах были 

установлены на уровнях 5,75 и 26,7 г/кг массы жи
вотного, соответственно для л303 и л500. В соот
ветствии с программой исследования в подостром 
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опыте предусматривалось изучение влияния ла
проксидов на состояние белкового, углеводного, 
липидного, минерального обмена и функцию деток
сикации печени [2, 9, 7]. 

содержание кетоновых тел в крови крыс опре
деляли после осаждения белков сульфатом цинка и 
гидроокисем бария, сущность метода заключается 
в вытеснении из фильтрата крови ацетона серною 
кислотою и связывании ацетона салициловым аль
дегидом [6]. неэстерифицированные свободные 
жирные кислоты определяли по экстракции медных 
солей жирных кислот в плазме крови органически
ми растворителями и последующим определением 
количества меди [4]. гликоген в печени определяли 
методом зейфтера после гидролиза навески пече
ни в 30 % растворе гидроокиси калия, осаждении 
гликогена этанолом и определении содержания 
глюкозы антроновым методом [1]. активность удФ
глюкуронилтрансферазы микросомальной фрак
ции печени оценивалась по скорости конъюгации 
паранитрофенола [12], Nацетилтрансферазы в 
постмитохондриальной фракции по скорости ре
акции конъюгации парааминобензойной кислоты, 
количество которой измеряли по реакции диазо
соединения с Nнафтилэтилендиамином [15]. ак
тивность глутатионSтрансферазы оценивалась 
по образованию конъюгатов глутатиона с 1хлор
2,4динитробензолом (λпогл. – 340нм) [14]. сум
марное содержание коа (KoASH и ацетилкоа) 
определяли методом ацетилирования параами
нобензойной кислоты [10, 8]. содержание восста
новленного и окисленного глутатиона определяли 
в глутатионтрансферазной реакции [11]. Цистеин 
определяли по реакции с нингидрином в трихло
руксусном фильтрате [13]. уровень вторичных про
дуктов перекисного окисления липидов (пол) оце
нивался по накоплению малонового диальдегида 
(Мда), который определяли по методу описанному 
Ю. а. Владимировым и а. и. арчаковым [3]. гидро
перекиси ненасыщенных жирных кислот (диеновые 
конъюгаты –дк) определяли спектрофотометри
ческим методом, который основан на характерном 

их поглощении в ультрафиолетовой области спек
тра с максимумом 233 нм [3]. содержание в крови 
билирубина, общего белка, альбуминов, триглице
ридов (таг), креатинина, мочевины, холестерина, 
глюкозы, ионов кальция, магния, фосфора, железа 
и активности ферментов аланиновой (алат) и аспа
рагиновой (асат) аминотрансферазы, гаммаглу
таматтрансферазы (γгт), щелочной фосфатазы 
(ЩФ), креатинфосфокиназы (кФк), лактатдеги
дрогеназы (лдг), изофермента кФк (сердечная 
фракция кФкМВ) исследовали с использованием 
наборов реактивов фирмы ,,Cone lab” – Финлян
дия и,,Roche” – Швеция на биохимическом авто
матическом полианализаторе,,Cobas mira” фирмы 
,,Хофманлярощ” – (австрия – Швейцария). 
глюкозо6фосфатаза (г6Фаза) изучалась в пе
чени по методу описанному а. а. покровским и  
а. и. арчаковым [5]. статистическая обработка по
лученных результатов осуществлялась с использо
ванием критерия стьюдентаФишера. 

результаты исследований и их обсуждение. 
изучение влияния ксенобиотиков на активность 
мембраноструктурированных ферментов обнару
жило, что исследуемые вещества в 1/10 и 1/100 
лд50

 повышали в сыворотке крови асат, алат, γгт, 
ЩФ, кФк, кФкМВ и лдг (табл. 1). Эти измене
ния свидетельствуют, что данные вещества в 1/10 
и 1/100 лд

50
 вызывают структурнометаболические 

нарушения в печени, почках, сердце, то есть орга
нах играющих ведущую роль в детоксикации чуже
родных химических соединений. анализ показыва
ет, что токсификация экспериментальных животных 
сопровождается ингибированием биоэнергетиче
ских процессов и развитием тканевой гипоксии. 
Вещества в 1/1000 лд

50
 не оказывали влияние на 

метаболические процессы в различных органах и 
тканях. учитывая тесную связь ферментов со струк
турой биологических мембран, следует полагать, 
что вещества обладают мембраноповреждающим 
действием, которое лежит в основе формирования 
гипоксических состояний и структурных наруше
ний, в первую очередь, белкового обмена. оценка 

таблица 1

влияние эпоксидсодержащих ксенобиотиков в субтоксических дозах на активность 
маркерных органоспецифических ферментов сыворотки крови

показатели

группа наблюдения, лд
50

 М ± m

контроль
(n = 10)

л303 л500

1/10
(n = 10)

1/100
(n = 10)

1/1000
(n = 10)

1/10
(n = 10)

1/100
(n = 10)

1/1000
(n = 10)

асат (u / l) 18,4 ± 2,1 45,3 ± 2,7* 32,6 ± 3,3* 19,2 ± 1,8 52,3 ± 3,7* 34,8 ± 1,9* 17,3 ± 1,6

алат (u / l) 23,6 ± 1,7 49,14 ± 3,6* 35,8 ± 2,4* 24,3 ± 1,5 55,8 ± 2,9* 37,2 ± 3,1* 22,4 ± 1,7

γгт (u / l) 29,43 ± 2,5 56,18 ± 4,12* 40,16 ± 3,7* 28,6 ± 2,3 48,26 ± 3,5* 42,13 ± 2,6* 25,8 ± 2,6

ЩФ (u / l) 135,6 ± 9,6 264,7 ± 12,5* 180,3 ± 7,6* 144,2 ± 8,4 256,8 ± 14,3* 193,6 ± 8,2* 129,7 ± 8,3

кФк (моль / л) 117,4 ± 8,5 245,8 ± 7,4* 185,6 ± 6,9* 120,7 ± 8,8 260,7 ± 11,3* 174,5 ± 7,3* 124,5 ± 6,7

кФкМВ 
(мкмоль / л) 9,3 ± 1,16 24,8 ± 1,62* 16,7 ± 1,14* 10,2 ± 0,95 27,3 ± 1,43* 17,2 ± 1,35* 8,7 ± 0,77

лдг (u / l) 165,3 ± 11,8 443,7 ± 21,6* 328,4 ± 15,7* 157,4 ± 12,3 458,6 ± 17,5* 335,6 ± 12,4* 162,8 ± 14,5

примечание: * различия достоверные р ≤ 0,05. 
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таблица 2

влияние эпоксидсодержащих олигоэфиров на показатели белкового обмена 
показатели белкового обмена в подостром опыте в крови

показатели

группа наблюдения, лд
50

 М ± m

контроль
(n = 10)

л303 л500

1/10
(n = 10)

1/100
(n = 10)

1/1000
(n = 10)

1/10
(n = 10)

1/100
(n = 10)

1/1000
(n = 10)

Мочевина в крови 
(моль / л) 4,60 ± 0,32 16,5 ± 0,97* 12,6 ± 1,3* 4,7 ± 0,46 17,3 ± 1,26* 10,8 ± 1,24* 4,27 ± 0,3

креатинин (мкмоль / 
л), сыворотка 67,43 ± 3,56 143,5 ± 6,8* 131,4 ± 7,6* 65,4 ± 4,1 151,3 ± 8,2* 127,8 ± 6,2* 63,8 ± 3,2

общий белок (г / л) в 
крови 74,2 ± 3,8 54,3 ± 2,4* 58,6 ± 2,7* 72,5 ± 3,4 51,7 ± 2,6* 60,2 ± 3,5* 73,6 ± 4,5

альбумин (г / л) в 
крови 43,4 ± 1,7 30,4 ± 2,1* 35,6 ± 2,3* 44,6 ± 2,2 31,5 ± 1,8* 34,8 ± 2,6* 42,8 ± 1,6

примечание: * различия достоверные р ≤ 0,05. 

таблица 3

влияние эпоксидсодержащих олигоэфиров в субтоксических дозах на показатели 
углеводного обмена

показатели, ткани

группа наблюдения, лд
50

 М ± m

контроль
(n = 10)

л303 л500

1/10
(n = 10)

1/100
(n = 10)

1/1000
(n = 10)

1/10
(n = 10)

1/100
(n = 10)

1/1000
(n = 10)

глюкоза (моль / л), кровь 5,2 ± 0,43 2,3 ± 0,26* 3,7 ± 0,24* 5,35 ± 0,52 2,4 ± 0,22* 3,5 ± 0,33* 0,49 ± 0,36

гликоген (мкмоль глюкозы / 
г печени), печень 138,7 ± 8,2 24,3 ± 1,7* 76,3 ± 5,2* 143,6 ± 9,1 22,5 ± 1,4* 73,5 ± 6,14* 135,7 ± 8,7

глюкозо6фосфатаза (нмоль 
/ мин • мг белка), микросомы 
гепатоцитов

9,7 ± 1,14 3,2 ± 0,26* 5,14 ± 0,48* 8,3 ± 0,95 3,4 ± 0,37* 6,12 ± 0,53* 8,7 ± 0,76

примечание: * различия достоверные р ≤ 0,05. 

мониторинговых показателей белкового обмена 
выявила повышение в крови мочевины, креатинина 
и снижение общего белка и альбуминов под воздей
ствием 1/10 и 1/100 лд

50
. сравнение этих показате

лей позволяет судить о превалировании катаболи
ческих процессов над анаболическими синтезами, 
а так же, подавлении белоксинтетической функции 
печени (табл. 2) в дозах 1/10 и 1/100 лд

50
. так было 

установлено, что л303 в 1/10 и 1/100 лд
50

 повы
шает содержание в крови креатинина на 112,81 % и 
94,86 %, мочевины на 258,69 % и 173,91 % на фоне 
снижения, соответственно, общего белка на 26,82 % 
и 21,03 %, альбуминов на 30,0 % и 18,02 %. сходная 
динамика обмена мочевины, креатинина, общего 
белка и альбуминов наблюдалась и в группах живот
ных токсифицированных этиленгликольпропиленэ
поксидом (л500). 

изучение состояния углеводного обмена под 
влиянием лапроксидов выявило значительное сни
жение содержания в печени гликогена, активности 
в микросомальной фракции гепатоцитов глюкозо6
фосфатазы и глюкозы в сыворотке крови (табл. 3). 
л303 в 1/10 и 1/100 лд50

 снижал содержание глюко
зы в крови на 56,61 % и 28,46 %, гликогена в печени на 
82,48 % и 45,0 %, а активность глюкозо6фосфатазы 
в микросомальной фракции на 67,01 % и 47,01 %. 

аналогичная динамика показателей углеводного об
мена обнаруживалась и под влиянием л500. 

исследования свидетельствуют, что лапроксиды 
истощают запасы гликогена в печени и существен
но ингибируют гликогенсинтетическую функцию на 
фоне токсификации организма экспериментальных 
животных. 

изучение влияния лапроксидов на липидный 
обмен выявило повышение в сыворотке крови, под 
влиянием 1/10 и 1/100 лд

50
, таг, кетоновых тел, 

свободных жирных кислот, холестерина и уровней 
малонового диальдегида, а также диеновых конъ
югатов (табл. 4). результаты исследования свиде
тельствуют, что эпоксидсодержащие ксенобиотики 
усиливают распад липидов, стимулируют кетоге
нез и процессы перекисного окисления липидов.  
В 1/1000 лд

50
 вещества не влияли на показатели ли

пидного обмена. 
установленные нарушения липидного обме

на убедительно свидетельствуют, что олигоэфиры 
способны в 1/10 и 1/100 лд

50
 изменять физикохи

мические и структурнометаболические свойства 
мембран на фоне активации свободнорадикальных 
процессов и перекисного окисления липидов, что 
подтверждает их мембранотропное действие. 

установленные изменения белкового, углевод
ного, липидного обмена веществ сопровождались 
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таблица 4

влияние эпоксидсодержащих олигоэфиров на показатели липидного обмена в 
подостром опыте

показатели, ткани

группа наблюдения, лд
50

 М ± m

контроль
(n = 10)

л303 л500

1/10
(n = 10)

1/100
(n = 10)

1/1000
(n = 10)

1/10
(n = 10)

1/100
(n = 10)

1/1000
(n = 10)

таг (моль / л), 
сыворотка 1,81 ± 0,16 4,6 ± 0,37* 3,7 ± 0,26* 1,93 ± 0,21 4,8 ± 0,43* 4,2 ± 0,35* 1,75 ± 0,24

кетоновые тела (моль / 
л), сыворотка 0,32 ± 0,05 2,7 ± 0,24* 1,6 ± 0,14* 0,34 ± 0,06 3,1 ± 0,28* 2,2 ± 0,18* 0,33 ± 0,08

свободные жирные 
кислоты (моль / л), 
сыворотка

0,61 ± 0,07 2,6 ± 0,32* 1,3 ± 0,19* 0,63 ± 0,08 2,8 ± 0,24* 1,4 ± 0,21* 0,59 ± 0,07

Холестерин (моль / л), 
сыворотка 1,44 ± 0,12 3,1 ± 0,29* 2,53 ± 0,27* 1,52 ± 0,16 2,27 ± 0,32* 2,65 ± 0,28* 1,38 ± 0,19

Мда (нмоль / мг 
белка), микросомы 
гепатоцитов – печень

8,4 ± 0,76 26,5 ± 1,72* 16,7 ± 1,25* 9,2 ± 1,13 24,3 ± 1,86* 19,6 ± 1,43* 8,7 ± 0,93

дк (нмоль / мг 
белка), микросомы 
гепатоцитов – печень

32,6 ± 2,75 68,34 ± 5,5* 55,143,9* 34,7 ± 3,15 66,7 ± 4,5* 57,2 ± 4,3* 31,82 ± 2,76

примечание: * различия достоверные р ≤ 0,05. 

таблица 5

влияние субтоксических доз эпоксидсодержащих олигоэфиров на содержание 
некоторых ионов металлов в сыворотке крови

показатели в 
сыворотке крови

группа наблюдения, лд
50

 М ± m

контроль
(n = 10)

л303 л500

1/10
(n = 10)

1/100
(n = 10)

1/1000
(n = 10)

1/10
(n = 10)

1/100
(n = 10)

1/1000
(n = 10)

Ca2+ (ммоль / л) 2,3 ± 0,16 4,1 ± 0,23* 3,6 ± 0,27* 2,28 ± 0,21 4,5 ± 0,36* 3,7 ± 0,24* 2,23 ± 0,19
Mg2+ (ммоль / л) 0,97 ± 0,08 2,46 ± 0,21* 1,74 ± 0,13* 1,08 ± 0,07 2,53 ± 0,27* 1,83 ± 0,15* 0,94 ± 0,08
P5+ (ммоль / л) 2,16 ± 0,18 3,48 ± 0,27* 2,78 ± 0,16* 2,25 ± 0,18 3,65 ± 0,24* 2,82 ± 0,22* 2,17 ± 0,23
Fe2+ (мкмоль / л) 18,4 ± 2,35 55,43 ± 4,6* 42,16 ± 3,5* 20,14 ± 2,2 51,8 ± 4,23* 44,7 ± 3,2* 19,43 ± 1,86

примечание: * различия достоверные р ≤ 0,05. 

таблица 6

состояние системы детоксикации печени в условиях субтоксического влияния 
эпоксидсодержащих олигоэфиров в подостром опыте

показатели, гомогенаты 
печени

группа наблюдения, лд
50

 М ± m

контроль
(n = 10)

л303 л500

1/10
(n = 10)

1/100
(n = 10)

1/1000
(n = 10)

1/10
(n = 10)

1/100
(n = 10)

1/1000
(n = 10)

удФ
глюкуронилтрансфераза 
(нмоль / мин • мг белка)

2,8 ± 0,21 1,23 ± 0,09 3,76 ± 0,25 2,94 ± 0,37 1,16 ± 0,11 3,82 ± 0,29 2,65 ± 0,24

Nацетилтрансфераза 
(нмоль / мг белка • 60 мин)

0,34 ± 0,05 0,86 ± 0,02 0,79 ± 0,08 0,32 ± 0,06 0,98 ± 0,02 0,84 ± 0,07 0,36 ± 0,05

глутатионSтрансфераза 
(нмоль / мин • мг белка) 26,8 ± 2,57 12,5 ± 1,4 17,4 ± 1,2 27,5 ± 1,86 11,5 ± 0,96 18,3 ± 1,26 25,7 ± 2,3

Восстановленный 
глутатион (мкмоль / г) 5,97 ± 0,46 2,74 ± 0,26 3,75 ± 0,35 6,1 ± 0,53 2,43 ± 0,32 3,68 ± 0,38 6,25 ± 0,48

окисленный глутатион 
(мкмоль / г)

0,3 ± 0,02 0,74 ± 0,05 0,58 ± 0,04 0,32 ± 0,03 0,82 ± 0,06 0,61 ± 0,07 0,34 ± 0,05

Цистеин (мкмоль / г) 0,27 ± 0,013 0,12 ± 0,01 0,16 ± 0,004 0,25 ± 0,03 0,13 ± 0,012 0,17 ± 0,005 0,27 ± 0,04
суммарное количество 
коа (нмоль / г) 

286,5 ± 12,3 625,4 ± 15,7 578,3 ± 17,5 293,7 ± 16,8 638,7 ± 21,4 582,7 ± 19,4 274,5 ± 14,3

примечание: * различия достоверные р ≤ 0,05. 
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увеличением в сыворотке крови ионов металлов 
(табл. 5), что может указывать на развитие мем
бранной патологии, которая способна проявляться 
множественными нарушениями внутриклеточного 
метаболизма, в том числе и системы детоксикации 
чужеродных химических соединений. 

изучение системы детоксикации печени в ус
ловиях длительного субтоксического влияния 
ксенобиотиков выявило ингибирование активно
сти удФглюкуронилтрансферазы, глутатионS
трансферазы и содержание восстановленного глу
татиона, цистеина на фоне увеличения активности 
Nацетилтрансферазы, окисленного глутатиона и 
суммарного количества коа (табл. 6). 

исследования показывают, что лапроксиды в 
1/10 и 1/100 лд

50
 снижают активность фазы конъ

югации ксенобиотиков на фоне ингибирования 
системы антиоксидантной защиты. Вместе с тем, 
исследования обнаружили в этих дозах повыше
ние активности фермента Nацетилтрансферазы, 
что может быть сопряжено с усилением процессов 
ацетилирования, как чужеродных соединений, так и 
субстратов эндогенного происхождения, например, 
ацетилхолина. такая динамика активности фер
мента, по всей видимости, отражает напряжение 
защитноприспособительных механизмов направ
ленных на обеспечение гомеостатической функции 

организма в условиях длительной токсификации ор
ганизма субтоксическими дозами ксенобиотиков. 

выводы. таким образом, результаты иссле
дования свидетельствуют, что лапроксиды в 1/10 
и 1/100 лд

50
 нарушают белковый, углеводный, ли

пидный и минеральный обмен, сопровождающий
ся преобладанием катаболических процессов над 
анаболическими синтезами. В этих дозах л303 и 
л500 стимулируют свободнорадикальные процес
сы, перекисное окисление липидов и ингибируют 
антирадикальную и антиперекисную защиту, кото
рые сопряжены с угнетением функции детоксика
ции чужеродных соединений и развитием мембран
ной патологии, лежащей в основе множественных 
структурнометаболических нарушений и патологи
ческих состояний. В 1/1000 лд50

 вещества не вли
яли на обменные процессы и обезвреживающую 
функцию печени. 

перспективы дальнейших исследований. 
перспективным в данном направлении является 
исследование метаболического состояния мито
хондрий гепатоцитов крыс и обоснование пато
физиологических механизмов развития структур
нометаболических нарушений, которые лежат в 
основе возникновения патологических состояний и 
заболеваний при воздействии ксенобиотиков. 
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удк 612. 017. 1:616099008. 9092. 8:547. 395
стан функції детОксикації та ОснОвних видів Обміну речОвин у тварин, підвернених 

перОральнОму субтОксичнОму впливу лапрОксидами
кліменко м. О., кучерявченко м. О., багмут і. Ю., Жуков в. і. 
резюме. у підгострому досліді (45 діб) на білих щурах моделювали інтоксикацію лапроксидами л500 

та л303 у дозі 1/10 та 1/100 лд50, що дорівнювало: 26,7 и 5,75 г/кг маси тварини. досліджували вплив 
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лапроксидів на стан білкового, вуглеводного, ліпідного та мінерального обміну і функцію детоксикації печінки. 
Виявили порушення активності маркерних органоспецифічних ферментів сироватки крові, показників 
білкового обміну – мочевини, креатініну, загального білку і альбумінів, показників вуглеводного обміну та 
іонів металів, що можливо вказує на розвиток мембранної патології. 

ключові слова: ксенобіотики, білковий, вуглеводний. ліпідний, мінеральний обмін, білі щури. 

удк 612. 017. 1:616099008. 9092. 8:547. 395
сОстОяние функции детОксикации и ОснОвнЫх видОв Обмена веЩеств у ЖивОтнЫх, 

пОдвергавШихся перОральнОму субтОксическОму влияниЮ лапрОксидами
клименко н. а., кучерявченко м. а., багмут и. Ю., Жуков в. и. 
резюме. В подостром опыте (45 суток) на белых крысах моделировали интоксикацию лапроксидами 

л500 и л303 в дозе 1/10 и 1/100 лд50, что соответствовало: 26,7 и 5,75 г/кг массы животного. исследо
вали влияния лапроксидов на состояние белкового, углеводного, липидного, минерального обмена и функ
цию детоксикации печени. Выявили нарушения активности маркерных органоспецифических ферментов 
сыворотки крови, показателей белкового обмена – мочевины, креатинина, общего белка и альбуминов, по
казателей углеводного обмена и ионов металлов, что может указывать на развитие мембранной патологии. 

ключевые слова: ксенобиотики, белковый, углеводный, липидный, минеральный обмен, белые крысы. 
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The State Function of Detoxification and the Main Types of Metabolism in Animals Exposed Orally Sub-

toxity Influenced by Laproxide Klimenko N. A., Kucheryavсhenko M. A., Bagmut I. Yu., Zhukov V. I. 
Abstract. In subacute experiment (45 twentyfour) on white rats it was modelled intoxication by laproxids L500 

and L303, in dose of 1/10 and 1/100 LD50, i. e.: 26,7 and 5,75 g/kg of the animal mass. Substances in 1/1000 
LD50 did not influence on metabolism in to various organs and tissues. Laproxids water solutions were introduc
ing into experimental animals (n = 70) in morning before feeding with help of metal tube intragastricaly in dose of 
1/10; 1/100; 1/1000 LD50. Control group (n = 10) was receiving the same volumes of drinking water. After subacute 
experiment termination we had been investigation in blood serum protein change containing. Substances inves
tigation increased Ast, Alt, γGT, AF, KFK, KFKMV and LDG. Monitoring indicators protein metabolism revealed 
increase in the blood urea, creatinine and decreased total protein and albumin. The obtained increased into blood 
creatinine on 112,81 % and 94,86 %, urea on 258,69 % and 173,91 % on the background decreased general pro
teins on 26,82 % and 21,03 %, albumin by 30,0 % and 18,02 %. Similar dynamics urea change, creatinine, general 
proteins and albumins observation into groups animal was toxicant L500. L303 decreased content glucose into 
blood on the 56,61 % 28,46 %, of glycogen in the liver to 82,48 % and 45,0 %, and the activity of glucose6phos
phatase in microsomal fraction on 67,01 % and 47,01 %. Analogical dynamic index carbohydrate change discover 
under the influence of L500. It was stood laproxids on influence lipid change discovery increase in blood serum: 
TAG, ketone bodes, fad free acids, cholesterol, and level malonyle dialdehyde at diens conjugation also. The ef
fected strong laproxids in dissociation lipids, stimulation ketogeneses and peroxide oxidation lipids process. The 
results point out protein, carbohydrate, lipid, minerals change accompanying increase ionic metallic in blood serum 
into showing development membranes pathology, this is ability many violation intracellular metabolism include sys
tem detoxication heterologous chemical compound. Studying detoxication system liver which are inhibition activity 
UDFglucuronyltransferase, glutathioneStransferase and content recovery glutation, and summation CoA. 

Laproxide L303 and L500 in 1/10 and 1/100 LD50 under subacute effect on white rats stimulate in organism 
freeradical processes and antiperoxide defense system activation against a background significant stress of adap
tic mechanisms. Laproxide L303 and L500 in 1/10 and 1/100 LD50 violation proteins and nucleic metabolism in 
experimental animals liver. In 1/100 LD50 they intensify proteins and nucleic acids metabolisms against a back
ground significant tension of defensicadaptic reactions, directed to intensification of restoration syntheses and 
plastic function of liver. 

Under dose in 1/10 and 1/100 DL laproxide of L303 and L500 inhibit activation of antioxidant system and xe
nobiotics detoxification system, and activate freeradical processes, lipid peroxidation, that is evidence of adaptic 
mechanisms frustration and dysfunction of systemicantisystemic interactions of oxidantic and antioxidantic sys
tems. This phenomenon possible may linked with significant stress of the protectivecompensatical mechanisms 
which lead to the enhancement of the restoration synthesis in the affected organs and systems structures. 

Thus, we had revealed the laproxide L303 and L500 in 1/10 and 1/100 DL violation protein, carbohydrate, lipid, 
minerals metabolism, accompanying prevalence catabolic process over anabolic syntheses. That founded devel
opment membranes pathology and many structuralmetabolic violation and pathology condition. These results tes
tify to the laproxide lead to development of the endogenic intoxication in organism; hyperacidity; the disorder of 
liver, kidneys, pancreas funtions. 

Key words: xenobiotics, protein, carbohydrate, lipid, minerals metabolism, white rats. 
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