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Резюме. У статті наведено та оцінено показники функціонального стану печінки та
працездатності тварин в умовах інгаляційного ураження речовиною подразнюючої дії морфолідом
пеларгонової кислоти (МПК). Встановлено відсутність вагомого цитотоксичного впливу МПК
на гепатоцити і його здатність втручатись в обмінні процеси в печінці та метаболічні процеси
в організмі. Незначущість визначених відхилень та швидка нормалізація показників, що
досліджувались, свідчать про достатність адаптаційних і компенсаторних можливостей
організму щодо підтримання гомеостазу при ураженні МПК.
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Вступ. Дозвіл урядів країн на
використання силовими відомствами засобів
застосування речовин подразнюючої дії може
надаватись лише за умов та на підставі
наукового доведення низької токсичності як
подразнюючої рецептури, так і конкретної
подразнюючої речовини (ПР), що
використовується у якості діючого активного
компоненту [1, 2].

Такі ПР мають володіти також і другою
важливою характеристикою: забезпечувати при
застосуванні ПР ефективність захисту осіб від
агресії, що на них спрямована. Це має означати
наявність у спеціальних засобів захисту
подразнюючої дії властивостей швидко
викликати припинення активності
правопорушника за рахунок хімічного впливу,
діяти на достатньо безпечній відстані для того,
хто захищається, щоб агресивна особа не
встигла здійснити злочин, діяти в
концентраціях, які були б в сотні або тисячі разів
меншими за токсичні, щоб, з іншого боку, не
нанести нападнику травму або будь-яку шкоду
для здоров’я чи життя, що відповідає вимогам
міжнародних і вітчизняних правових
документів [3, 4].

Серед низки ПР, заслужену увагу, як
головний діючий компонент в композиціях
подразнюючої дії, набув морфолід пеларгонової
кислоти (МПК), який проявив себе як
речовина з достатньо високим іритативним
потенціалом та незначною летальною
токсичністю [5 – 8].

З іншого боку, набір показників токсичної
дії ПР не мають вичерпуватись лише даними
про летальну токсичність. Їх необхідно
доповнювати відомостями про наявність
загально-резорбтивних властивостей, що
значно розширює та поглиблює наукові знання
щодо токсикодинаміки ПР, які лягають в основу
медико-токсикологічної оцінки небезпеки
іритантів і обґрунтування доцільності і
можливості рекомендацій щодо їх застосування.

В першу чергу, токсична дія ксенобіотиків
відбивається на найзначущому за бар’єрними
здатностями органі – печінці, а ступень проявів
такої дії залежить від функціонального стану
печінки, зокрема її антитоксичної функції. До-
статньо рано діагностувати навіть незначні
порушення функціонування печінки дозво-
ляють біохімічні методи, зокрема дослідження
активності амінотрансфераз в сироватці крові.
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Важливим інтегральним показником
токсичних властивостей хімічних речовин при
їх впливі на організм є ступінь фізичної
витривалості. Опосередковано, детоксикуюча
активність печінки та зміни фізичної
працездатності свідчать про стан метаболічних
процесів в організмі, а також про достатність
адаптивно-компенсаторних можливостей і
резервів організму.

Враховуючи актуальність встановлення
зазначених показників і практичну відсутність
в літературі відомостей щодо їх дослідження в
умовах ураження МПК, визначено мету даної
роботи: вивчити в динаміці зміни активності
аланінамінотрансферази (АлТ) та
аспартатамінотрансферази (АсТ) в сироватці
крові, стан детоксикуючої функції печінки та
фізичної витривалості тварин в умовах
інгаляційних затравок МПК.

Матеріали та методи дослідження.
Об’єкт дослідження –токсикодинаміка
подразнюючих отруйних речовин. Предмет
дослідження – активність АлТ та АСТ,
детоксикуюча функція печінки, стан
працездатності тварин в умовах інгаляційного
ураження речовиною подразнюючої дії МПК.
Використано методи токсикологічні, біохімічні,
фізіологічні. Матеріалами досліджень були
лабораторні тварини та ПР МПК. Дослідження
проведено на статевозрілих безпородних білих
щурах. Тварини утримувались в умовах та на
харчовому раціоні віварію. Експерименти
здійснено з відповідністю до Правил гуманного
ставлення до лабораторних тварин.

У дослідах був застосований мікрометод
визначення в сироватці крові білих щурів
активності АлТ і АсТ, розроблений
А.А.Покровским і A.A. Щербаковою, а також
вирахувано співвідношення активності
АсТ:АлТ (так званий коефіцієнт де Рітіса) [9].
Зазначені біохімічні показники вивчали в різні
терміни після початку експерименту: на 1, 3,
10, 15, 20, 30 добу.

Активність АлТ та АсТ в сироватці крові
здійснювали в умовах багатократного
(одноразово щоденно протягом 10 діб при
експозиції 10 хв.) інгаляційного впливу

аерозолю речовини МПК в концентраціях
5,0 мг/л.

Для дослідження стану детоксикуючої
функції печінки використовували гексеналову
пробу [10], яку проводили в динаміці: через 3
год. та 1, 3, 7, 14 діб після однократного
ураження високими дозами аерозолю МПК.

Для визначення зміни працездатності
тварин також після гострого впливу аерозолем
МПК використовували метод «проби з
плаванням» [11]. Працездатність тварин
випробовувалася в динаміці – через 3 год., 1,
2, 4, 7, 14 діб після закінчення дії іританту.

Для однократних інгаляційних впливів на
тварин рідким аерозолем МПК, використано
концентрацію діючої речовини 50,0 мг/л. Три-
валість затравки при цьому складала 60 хв. В
таких умовах МПК спричиняв у всіх піддослід-
них тварин появу значно виражених симптомів
подразнення і не приводив до загибелі.

Навантаження плаванням у щурів
здійснювалося в судині великого об’єму з
товщиною шару води, що перевищує 60 см.
Щури плавають роздільно, для чого їх
поміщають в окремі відсіки, обмежені листами
гнучкого пластика. Вантаж (10% маси тіла)
закріплювався в проксимальній частині хвоста.
При вивченні фізичної працездатності в
експерименті найбільш прийнятним способом
оцінки впливу того або іншого фактору на
працездатність є гранична тривалість
виконання фізичного навантаження. Тому про
ступінь зниження працездатності судили за
різницею часу, протягом якого тварини
контрольної групи і тварини, що піддавалися
дії ПР утримувалися на поверхні води.

Результати дослідження та їх обговорен-
ня. Результати досліджень свідчать (табл. 1), що
після одноразового впливу МПК активність
амінотрансфераз в сироватці крові піддослідних
щурів практично не змінюється у порівнянні з
контрольними величинами.

Після трьохкратної затравки відзначається
більш суттєве, в порівнянні із вихідними
цифрами, зменшення активності АсТ (на
12,50%) та АлТ (на 13,27%), котре вже було
помітно у попередній період.
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Таблиця 1
Активність амінотрансфераз сироватки крові щурів при дії МПК

Активність ферментівТермін спостереження з
початку впливу (доба)

Статистичні
показники аспартатаміно-

трансфераза
(ммоль х л-1 х год-1)

аланинамино-
трансфераза

(ммоль х л-1 х год-1)
1 2 3 4

n
М
±m

8
1,44
0,19

8
1,13
0,16

Вихідні дані

Коеф. де Рітіса 1,27

n
М
±m

% змін
Р

8
1,38
0,21

- 4,17
> 0,05

8
1,09
0,15

- 3,54
> 0,05

1

Коеф. де Рітіса 1,27

n
М
±m

% змін
Р

8
1,26
0,16

- 12,50
> 0,05

8
0,98
0,14

- 13,27
> 0,05

3

Коеф. де Рітіса 1,29

n
М
±m

% змін
Р

8
1,16
0,26

- 19,44
> 0,05

8
0,86
0,14

- 23,88
> 0,05

10

Коеф. де Рітіса 1,35

n
М
±m

% змін
Р

8
1,23
0,21

- 14,58
> 0,05

8
0,93
0,13

- 17,70
> 0,05

15

Коеф. де Рітіса 1,32

n
М
±m

% змін
Р

8
1,33
0,22

- 7,64
> 0,05

8
1,04
0,17

- 7,96
> 0,05

20

Коеф. де Рітіса 1,28

n
М
±m

% змін
Р

8
1,41
0,16

- 2,08
> 0,05

8
1,16
0,15

+ 2,65
> 0,05

30

Коеф. де Рітіса 1,22
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Максимального падіння активність
трансаміназ сироватки крові щурів набуває по
закінченні десятикратних затравок МПК: АсТ
– на 19,44% та АлТ – на 23,88%. На 15-ту ж
добу дослідів звертає на себе наявність динаміки
відновлення активності ферментів: вона є
зменшеною у АсТ на 14,58%, а у АлТ – на
17,70%.

Таким чином, за даними, що отримані за
результатами проведених експериментів,
доведено, що МПК, при дії в аерозольному
стані ефективних подразнюючих концентрацій
не завдає істотних змін активності АсТ і АлТ в
сироватці крові піддослідних білих щурів. Хоча
відзначається певна гіпоферментемія, яка
набуває найнижчих цифр на час закінчення 10-
ти кратних затравок, але в цілому вона є
незначною, статистично недостовірною і
коливається в межах фізіологічної норми.

На 20 добу спостереження величини
активності трансаміназ наближуються до
вихідних рівнів, а на 30 добу ці величини від
вихідних практично не відрізняються.

При цьому слід зазначити, що у всі терміни
проведення експериментів коефіцієнт де Рітіса
істотно не змінювався, дорівнюючи на 1, 3, 10,
15, 20 та 30 добу відповідно 1,27; 1,29; 1,35;
1,32; 1,28 та 1,22. Те, що коефіцієнт де Рітіса
впродовж всього періоду спостереження
залишався вищим за одиницю, підтверджує

відсутність значного негативного впливу МПК
на функціонування печінки протягом 10-
кратної затравки.

Вивчення ступеню прояву такого
інтегрального фізіологічного показнику як
тривалість наркотичного сну, дозволяє в умовах
ураження МПК оцінити активність
мікросомальных монооксигеназ, що здатні
метаболізувати ліпідорозчинні чужорідні
з’єднання і стан детоксикуючої активності
печінки.

Результати досліджень (табл. 2) свідчать,
що речовина МПК в зазначених умовах
експериментів, достовірно скорочує тривалість
гексеналового сну. Позитивна динаміка
скорочення часу сну відмічається на 3 годину,
1 та 3 добу спостереження (відповідно на
35,21%, 40,55% та 45,07%). На 7 та 14 добу,
залишаючись достовірно меншою у
співставленні з контролем (відповідно на
28,99% і 25,81%), тривалість гексеналового сну
білих щурів починає зростати. Тобто МПК
протягом всього періоду спостереження
викликає достовірне скорочення тривалості
гексеналового сну. В динаміці, найкоротшим
гексеналовий сон відмічався на 3 добу після
затравки. В наступні терміни спостереження
гексеналовий сон починає збільшуватись,
поступово наближаючись до контрольних
цифр.

Таблиця 2
Вплив МПК на детоксикуючу функцію печінки

Тривалість гексеналового снаСтатистичні
показники

3
год.

1
доба

3
доби

7
діб

14
діб

n
М
+m

% змін
t
Р

8
14,06
1,24

+35,21
3,04

< 0,05

8
12,9
1,25

+40,55
3,32

< 0,05

8
11,92
1,84

+45,07
3,43

< 0,02

8
15,41
2,62

+28,99
2,48

< 0,05

8
16,10
2,03

+25,81
2,43

< 0,05

Контроль 21,7+1,84
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В дослідах з вивчення фізичної
працездатності показано (табл. 3), що
граничний час плавання інтактних тварин з

вантажем в 10% від маси тіла в басейні з водою
при температурі 29,5°С складає, в середньому,
39,0±6,3 хв.

Таблиця 3
Вплив МПК на працездатність тварин

Час плавання (хвилини)Статистичні
показники

3
год.

1
доба

2
доби

4
діб

7
діб

14
діб

n
М
+m

% змін
t
Р

6
16,58
2,91

-57,50
3,22

< 0,05

6
12,58
2,25

-67,76
3,84

< 0,05

6
15,4
3,09

-61,18
3,35

< 0,05

6
22,33
4,29

-42,76
2,48

> 0,05

6
30,17
4,75

-22,65
1,17

> 0,05

6
35,32
5,74
-9,44
0,43

> 0,05

Контроль 39,0+6,30

Через 3 години, 1 та 2 добу після ураження
МПК, фізична витривалість піддослідних
ссавців значно падає і складає 16,58+2,91 хв.
(-57,50%), 12,58+2,25 хв. (-67,76%) та 15,4+3,09
хв. (-61,18%) відповідно. Вказані величини є
статистично достовірними, тобто
спостерігається істотне зниження
працездатності тварин, при чому максимум
зменшення часу плавання припадає на 1 добу
спостереження.

В подальшому відмічається динаміка
наближення показника, що вивчався, до
контрольних величин. Відміни від контролю
часу «плавання» на 4, 7 та 14 добу не мають
статистичної достовірності, але залишаються
зменшеними, зокрема до 22,33+4,29 хв.
(-42,76%), 30,17+4,75 хв. (-22,65%) та
35,32+5,74 хв. (-9,44%) відповідно.

Тобто, при ураженні МПК, зменшення часу
плавання щурів є достовірними до другої доби
включно. Подальші терміни спостереження
(вже з 4 доби) характеризуються лише
тенденцією до зниження здатності уражених
тварин виконувати фізичне навантаження.

Висновки
1. МПК протягом 10-кратного

інгаляційного впливу не завдає коливань

активності трансаміназ (АсТ, АлТ) сироватки
крові щурів за межі фізіологічної норми, що
разом з величинами коефіцієнту де Рітіса, який
впродовж всього періоду спостереження
залишався вищим за одиницю, свідчить про
відсутність значного негативного впливу МПК
на гепатоцити і функціонування печінки.

2. МПК в умовах гострої інгаляційної дії
достовірно скорочує тривалість наркотичного
сну тварин, що свідчить про здатність іританту
втручатись в обмінні процеси, що протікають
в печінці, викликаючи індукцію
мікросомальних ферментів монооксигеназної
системи печінки.

3. МПК при гострому інгаляційному
ураженні приводить до прискорення розвитку
стомлення тварин при фізичному
навантаженні, що вказує на порушення
метаболічних процесів внаслідок впливу
речовини.

4. Позитивна динаміка швидкої
нормалізації показників, що вивчались
(тривалість гексеналового сну, фізичної
дієздатності тварин) свідчить про відсутність
дезадаптивних пошкоджень та достатність
компенсаторних можливостей організму щодо
відновлення гомеостазу при ураженні МПК.
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