Jlekums 2. [Ipo01eMbl IKOTOKCHKOKMHETUKY U TOKCUKOJAMHAMUKHA
Annomayun. JlaHHass Tema pACKPBIBAET OCHOBBI JKOTOKCUKOKWHETUKH H
TOKCUKOJUHAMUKH.

Kntwuesvie cnosa. Jluno@uibHOCTh, TUAPOPUIBHOCTh, TOKCUKOKWHETHKA,
MEPCUCTEHTHOCTb, JIETIOHUPOBAHNE, ouotpanchopmaiusi, SIUMUHALKA,
OMOaKKyMYJISLHSI, OMOMHANKATOPHI HAKOTUICHHUS.

AyTtakorokcudyeckue 3P GeKTh, amtoOuo3, TAEMIKOTOKCHYECKHE J(PQEKTHI.
Pe3ucTeHTHOCTS, CUHAIKOTOKCHYEeCKUEe H(PGPEeKThl, ocTpas TOKCUYHOCTb,
XPOHMYECKAasT TOKCUYHOCTh, 3KOTOKCHYECKAsk ONACHOCTD, PUCK.

MeToanuyeckue peKoMeHAalUHU 110 U3YYEHHIO TeMbl

1. Tema comep uUT JNEKIUOHHYIO YacTb, [J€ JAtOTCs 00LIUe NPEACTaBICHUS 1O
TEME;

2. B kaudecTBe caMOCTOSITENBHOM pabOThI MpejularaeTcsl Hamucathb pedepartsl,
PACKpBIBAIOIINAE OCHOBBI 3KOTOKCUKOKMHETHKM W BBICTYIIUTh C YCTHBIMH
JOKJIaJTaMH.

Pexomenayembie HHGOPMALIMOHHBbIE PECYPCHI:

. http://lib.rus.ec/b/153197
. http://ekologiya.narod.ru/default.htm
. http://toksikologiya-trav.ru/?p=119

1
2
3
4. http://www.medline.ru/public/monografy/toxicology/p8-ecotoxicology/p2.phtml
5. http://poison-russia.narod.ru/t.ntm

6. http://abc.vvsu.ru/Books/ecolog_tocsicolog/default.asp

7. http://lwww.medline.ru/monograf/toxicology/p8-ecotoxicology/pl.shtmi
Cnucok cokpawienuii

QSAR - quantitative structure-activity relationship

KCCA — konn4ecTBEHHbIE COOTHOLIEHUS «CTPYKYypa-aKTUBHOCTB

Koncnekr jJexkuuu
OO6mas cxema pealqm3allii TOKCHYECKOTro aercTBus. J[JIs TOro 4TroObl BEIIECTBO,

IOMAaB B OKPYXAIOUIYI0 CpeAy IOAECHCTBOBAJIO HAa OPraHU3M OHO JOJIKHO



YIOBIIETBOPSTh 2-M OCHOBHBIM yCIOBHsIM: 1) JIoMKHO OBITH CIIOCOOHO TPOUTH
yepe3 Bce (U3NYECKUE, XUMHUUECKHE, ONOIIOTUUECKUE «IOBYIIKI B OKPYKAIOIIEH
cpelie U B opranusMe. Bee 3T mporecchl MpoTEKaroT BO BPEMEHHM, U UX HU3y4yaeT
IKOTOKCUKOKHHETHKa. KuHeTnka mnpoABMKEHUS BellecTBa K Ouodase (MecTo
JeHcTBUs) 3aBUCUT OT: a) Jlo3bl BemiecTBa, MpuMeHeHHOW u3BHe. 0) CrocoOa
BBEJCHUA  (DKCIO3WIIMM)  BemiecTBa. B)  AOcopOiuu,  pacrpeiencHus,
TpaHcopmaluu 1 3Kkckpernu BemecTtBa. 2) [locturHyB Ouodasbl, BeliecTBa
JOJDKHO HMETh CIOCOOHOCTh K CBSI3BIBAHUIO C OMOMHILIEHSIMHM OpraHu3Ma U K
IPOSIBJICHUIO OMOAKTUBHOCTU. OTH MPOLECCHl HM3y4aeT TOKCHKOJMHAMMKA.
Haunbosiee mporHocTHYECKMMH MapaMeTpaMud OHOAKTUBHOCTH  SIBJISIOTCA: 1)
CMEpPTHOCTh, 2) IUIOAOBUTOCTh, 3) BHJOBOE pa3zHooOpazue. XHUMHUYECKHUE
CBOICTBa. BBeneHHe TrajoreHoB B MOJIEKYJy IIOYTH BCEr/la COMPOBOXKIAETCSA
poctoM Tokcu4yHOCTH. Hanmnuume B Moiekyne kpaTHbiX cBsa3eil C=C roBopur o6
YCUJIEHUU €€ PEaKIHMOHHOM CHOCOOHOCTH, a MOTOMY M O  IOBBILICHUU
OMOAaKTUBHOCTH M TOKCHMYHOCTH. Dusmko-xumumyeckue cBorictBa. Koaddpuuuent
pacnpenenenuss  okraHos/Boaa  (logPow)  -pemarommii  POrHOCTUYECKUIA
napamMeTp TOKCUKOKMHETHYEeCKOM  ¢a3bl neiicTBus  BemlecTBa.  OTpaxkaer
pacTBOPUMOCTh ~ BeIleCTBA B  JUNUAaXx. PacTBopuMocTh B BOAE WU
ruApoUIBLHOCTh (HU3KKME W OTpHUllaTesbHble 3HaUeHus logPow). Koaddurment
pacnpeneneHus nousa/BoAa. ['py0o ero MOXKHO OLIEHUTh IO PacTBOPUMOCTHU
BeuiectBa B Boje. IlockonbKy B aacopOLMM B OCHOBHOM  y4YacTBYET
OpraHuyecKasi COCTaBIAIONIAs IOYBHI, I€JIeCO00pa3HO ompeneisiTb KodPd.
a7copOLIK, OTHECEHHBI K opraHudeckomy yrieponay. Jleryuects. Koadd. I'enpu
H >0,1 yka3biBaeT Ha BBICOKYIO JIETYYECTh BELIECTBA.

MarteMaTtnyeckue MPOTrHO3bl OMOAKTUBHOCTH BEIIECTB MO WX XUMUYECKUM U
(U3UKO-XMMUYECKUM CBOMCTBaM. OTH MPOTHO3bI OCYIIECTBISIIOTCS B paMKax
metonosiorun KCCA (QSAR - quantitative structure-activity relationship) —
KOJIMYECTBEHHBIE COOTHOUIEHUSI «CTPYKYpa-aKTUBHOCTBY», KOTOpas IMO3BOJSET
OIpEeNEeNsATh HEKOTOpble OWOCBOWMCTBA BelIeCcTBa: a) JMO0 HAa OCHOBAHWMHU JIETKO

U3MepsEeMbIX MapaMeTpoB (Hanpumep, logPow), 6) mubo myTeM pacyeToB, UCXOJ



U3 MOJIEKYJsipHOUM CTpykTypbl. HanbGomee mocroBepHo QSAR pabGortaer B
OTHOUIEHUM HEOPTraHWYECKUX BellecTB. [IpOrHO3 TOKCMYHOCTH BO3MOXKEH IOKa
TOJABKO JIJI1 HEMHOTMX U3 Hux: 1) Owoxenpeccantsl, 2) ¢deHoubl, 3)
HUTpo3amMuHbl, 4) HelpoakTuBHble BemecTBa. Metonq KCCA He mpuMeHuMm K
NeCcTUlMIaM, T.K. MHOTME M3 HHUX: a) METaOOJM3UPYIOTCS B OpraHu3Me C
o0Opa30BaHUEM HOBBIX XHMMHYECKHX CTPYKTYpP-MEeTabOJIUTOB, O) peuenTopbl
JEHUCTBUS dTUX METa0OIMTOB HE BCETa U3BECTHBI. 1.0., DKOTOKCUYECKUU d(PdeKT
HEBO3MOKHO OIHUCATh 0a3UpysCh TOJIBKO HAa JIaHHBIX O XUMHUYECKOM CTPOCHUU
BemecTsa. Ero moBpexJaromvil NMOTEHLHMAl BCTPEYAETCS C  MOIIHBIMU
3alIUTHBIM CBOMCTBaM OuocucteMm: 1) ¢ MeTaboOJMYEeCKUM peakiusMm, 2) ¢
sKckpenuen, 3) ¢ amanranmei U 4) c pereHeparuei.

OKOTOKCUKOKMHETUKA M3y4aeT MapaMeTpbl MOBeAeHUs (CyapObl) BEIIECTBA B
OKpY>Karolie cpeje: 1) mepcCucTeHTHOCTh, 2) TpaHcopmarius, 3) MOOUILHOCTD, 4)
Onoakkymysnus, S5) OuoMarHudukanus. [lepcuCTEHTHOCTh  (XUMHUYECKAS
CTOMKOCTb) OTpa)kaeT CTENeHb, C KOTOPOM BELIECTBO COXpaHSETCS B
OKpYXarwllel cpelle B CBOCH IEPBOHAYAIIBHOM XUMHUYECKOU CTPYKTYpE.

BemiectBa, cToOlKME K TMpolieccaM pa3pylIeHUs, HAKAIUIMBAIOTCA B CpeAe U

IpPEBpAIAIOTC B JKOTOKCUKaHTBI: 1) Heopranmueckne —  KaaMHUi,
PaIUOHYKJIUBI 151 Ip. 2) Opranuueckue CYNEPIKOTOKCUKAHTHI:
MOJIMXJIOPUPOBAHHBIE JTUOKCHHBI, nnoeH30(¢ypaHbl 151 OoudeHunbl,

NOJINAPOMATUYECKUE YIIIEBOAOPOAbl. KOIMYECTBEHHO CTOMKOCTH BEILECTBA B

HAa3eMHOW Cpele Ompenensercsa IO BPEMEHHM Jerpajallud — T.€. BPEMEHH,
Heooxoaumoro st 50% (DTS50) wim 90% (DT90) paznoxkeHus: MpUMEHEHHON
KOHLIEHTpaluuu BemecTBa. Jlerpajanuioo MecTUUUMIOB MOYKHO OLEHHUTH: 1) 1o

Bbieniennto  (dmuccun) CO2, 2) no ymeHsblneHuto mnoTpedneHuss O2 (tect
3aKPBITBIX OYyTHUIOK), 3) MO YyMEHBIICHUIO PACTBOPEHHOTO OPTraHUYECKOTO
yraepoaa. [Ipobiema Bcex METOIOB OLEHKM CTOMKOCTH BEIIECTB 3aKJIOYAETCS B
TOM, 4YTO OHHM HE BBISBISIOT pAa3IMUUA MEXKIYy YaCTUYHBIM U TOJIHBIM

pasznokeHneM BemecTBa. Ipanchopmanms. Pasznuyaror aOHOTHYECKYIO U



ounonornyeckyio Tpancpopmanuo (6unorpanchopmarusi). MuHepanu3aus MOKET
NpOTEKaTh KaK aOMOTHYECKUM, TaK M OMOTUYECKUM ITyTEM.

AbGuotnyeckas TpaHcopmalus UAET B paMKax MpoLeccoB (poToau3a, rTiApoIn3a
u okucieHus. buotpanchopmanus mpoTekaeT ¢ ydyacTuem OakTepuil U TpuOOB.
B ocHoBe OunomnpeBpalleHHil BEIIECTB JIEKAT MPOLIECCHl OKUCIECHUS, TUAPOIIN3A,
JIEraJIOTCHUPOBAHNUS, PACILEIUICHUS LUKINYECKUX CTPYKTYD, ACANKUIUPOBAHKUE U
T.JA. BIUIOTh A0 MuHepanu3anuu. I[IpoaykTel HemonHOW OuoTpanchopmanuu
MOryT OBITH 0oJiee CTOMKMMH, YE€M HCXOJHbIE BemiecTBa. buotpanchopmanus
METaJUIOB  3aKJIOYAIOTCS  BO  BKIIOUEHHHM METAUNIOB B  OPraHUYECKUE
IPOU3BOJHBIE - Yalle BCEro 3TO MOBBILAET HMX TOKCUYHOCTh. TUNUYHBIMU
MeXaHU3MaMHi OHOTpaHC(HOpPMAIMM BEILECTB B OPraHU3ME >KUBOTHBIX CUUTAIOTCS
OKHUCJIEHHE, BOCCTAaHOBJICHHE, TMAPOJIN3 U KOHbIOrauus. B mporecce okucieHus
UCXOJHbIE BEIECTBA MOTYT IpEBpalaTbCsl KaK B BEIIeCTBA C OOJbIIeH
TOKCUYHOCTBIO («JICTAJIbHBII CHUHTE3»), TaK M C MEHbIIEH TOKCHUYHOCTHIO
(meroxcukanus, HelTpanuzauus). CBs3aThb KaHIEPOIr€HHOCTb CO CTPYKTYpOH
BEUIECTBA IUIOXO yJAaeTcs H3-3a TOro, 4YTO OOJIBIIMHCTBO KaHIIEPOT€HOB
MEeTa0OoJM3UPYIOTCS B Opranu3zMe. MOOMIBHOCTH BOJOPACTBOPUMBIX BEILECTB
CHOCOOCTBYIOT JOKIM W JBUXKEHHE TPYHTOBBIX BOJ. M3BecTHa oOparHas
KOPpEJSILHAS MEXAY )KECTKOCTBIO BOJIbI M TOKCUYHOCTBIO HAXOIAIIMXCS B HEH
MeTauioB. K BBICBOOOKIEHUIO METaNIOB M3  JIOHHBIX  OCAJKOB  BEJIET
JEeATEIbHOCTh MUKPOOPTaHU3MOB.

broakkymyJsnusi - Mpolecc, MOCPEICTBOM KOTOPOIO OpPraHW3Mbl HAKAIIIMBAIOT
BEILIECTBA BIUIOTb 1O YPOBHS, MpPU KOTOPOM HAYMHAIOT PErHMCTPUPOBATHCS
Tokcuueckne  dpdexter.  DakTop  OMOAKKYMYJISIIUM ~ -3TO  OTHOIICHUE
KOHLIEHTpAllMy BEILeCTBA B OPraHu3Me K KOHILEHTpAlMd TOTO >K€ BellecTBa B
OKpyXXamlIlel cpeae wuiaum nume. BoaHas cpena obecrneuyuBaeT HaWITydIlne
yCIOBUSL i OMOAKKYMYJSLIMM  BELIECTB B OpraHu3Max TUAPOOHOHTOB.
®dakTopbl, BAUAIONIME Ha OMOAKKyMYJsiMIO. BeriecTBa ¢ BHICOKOH JIETY4eCTblO,

B OCJIOM, IINIOXO HAKAIUIMBAIOTCA B OPIraHHU3MC. MeTtaibl UMEIOT TCHACHIINTO



HaKOIUIATBCA B TEX TKAHAX, TIJI€ OHU HOPMAJIBHO COJAEpXATCi  Kak
MUKPO3JIEMEHTHI, B OpraHaXx ¢ MHTCHCUBHBIM OOMEHOM BelecTB. [ uapoduabHbie
BEI[ECTBA B KPOBHU BBICIIMUX >KMBOTHBIX YACTUYHO BCTYMAET B OOPATUMYIO CBSI3b C
anpOyMHMHaMu Wid C oOynuHamu.  KoMIiekc «BemecTBo-0€lI0K» CIyKUT
JTUHAMUYHBIM ~ Pe3epBOM  sAla B  opraHusme. JlunoduibHble BellecTBa
MaKCUMAaJIbHO TPOSIBJISIOT CBOI TOKCUYHOCTh B KIIETKaX, OOTaThiX >KUPAMHU.
[Ipu cTpeccax, a Takke NpPHU BBICOKUX YPOBHSAX aKTUBHOCTH aKTHUBUPYETCS
JIMTIONIN3, U U3 KUPOBBIX JIETI0 HAYMHAET BBHIXOJUTH B KPOBb JICTIOHUPOBAHHBIN B
HUX TOKCUKaHT. buomarnudukamuss - TMOCTyIUIGHHE BEUIECTB W3 TNHINU, B
oTnuyMe OT OMOKOHUEHTpupoBaHus. Ilpumep: s  OGopbObI C  BA30BBIM
3a00JIOHHUKOM JiepeBbsi oOpabateiBanu J/IT. Yacte mnectunmaa mnomanaia B
MIOYBY, rjae €ro MOMIOWAIM M aKKyMYJUPOBAIH JIOXKAECBBIE UYEpPBH
(OMOKOHLIEHTPUPOBAHUE). Y MOEAAIOIMINX JOKACBBIX YEPBEU MEPENIETHBIX JPO3/0B
pa3BUBAJIOCH OTpaBiieHUE necTUuuaoM (Ouomarnudukamnus). Ocoboe 3HaUeHHE
UMEET COJEP’KaHHUE B MUIIEBBIX pPAallMOHAX >KMBOTHBIX MOXOOOpPA3HBIX paCTEHUM
— AKTHBHBIX KOHIIEHTPATOPOB PAJMOHYKIHMIOB M TSDKEIbIX MeETaioB. B
HKOTOKCUKOJIOTUU pa3nuuaroT: 1) WMHIuMKaTopel peakiuu - OHOMHIMKATOPBI,
KOTOpbIE OTBEUYAIOT HA BJIMSIHUE BEIIECTB XapaKTepHbIMU (DYHKIIMOHATIBHBIMU
W3MEHEHUSIMU: a) JIMYMHKU MyX, 0) JMIIaiHuKM, Tamasuabl. 2) WHaukaTtopbl
HAKOIUJIEHUS! -HAKAIUIMBAIOT BEUIECTBO: PACTEHUS, MHJHUH, J0XKIECBbIE YEPBH U
np. Ux ucnonp3oBaHue oOJerdaer XWMHUYECKHM aHamnu3 U d(PPEKTUBHOCTH
KOHTPOJIs1 O€ICTBEHHBIX CUTYAIIH.

[ToBenenue (cyap0a) BeliecTB B MouBe. B oTiMune OT BOAHOM cpelbl U BO3IyXa,
OJTHAXK]Ibl 3arpsi3HEHHbIE Ha3eMHbIE MOYBBI U IOABOJHBIE MOYBHI (CEIUMEHTHI)
HUKOI/Ia HE CMOTYT BOCCTAHOBUTBHCA MOJHOCTHIO. OcobeHHocTH nmouB: 1) boiee
CIIO)KHBI U TETEpPOreHHbI, YeM BOAHas cpena. 2) ManmonojaBuxHas cpena,
CKJIOHHas HakaiuMBaTh BemecTtBa. 3) OcTpoTa XHMMHYECKOTO  CTpecca
YMEHBIIAETCS B HANpaBJIEHUU CBEpXy-BHU3. 4) Onpeaensiomymu sl CyIb0bl
BEUIECTB SBJSIIOTCS BUABl U KOJMYECTBO TJIMHUCTBIX MaTE€pUANIOB, COCTaB

Oprann4eckoro marepuana u ap. CeauMEHTHI BBIMOJHSIOT POJIb pE3€PBYaApPOB, T'1IE



oTjaraercsi 00JbIlIMe KOIMYECTBA BeecTB. /i CeJMMEHTOB XapaKTEepHBI Te Ke
3aKOHOMEpPHOCTH, 4YTO M JJis Ha3eMHbIX NOYB. BemiecTsa, HaxoIAIUXCS B
CEUMEHTAX, BO3BpAllalOTCS B BOJIY 3a CUYET AKTUBHOCTHU KUBOTHBIX.
AOuoTtnueckue mpouecchl (konebanusa pH) Takke MOTYyT OBITh CIIyCKOBBIM
KproukoM pemoOunm3anuu. CBsi3aHHble OCTaTKW BemlecTB. BemectBa Bcex
XUMUYECKUX KJIIAaCCOB B OYEHb OOJBIIMX KOJMUYECTBAX CBS3BIBAIOTCS C
MOYBCHHBIMH YacTHIIAMH. [Ipw 3TOM MPOYHOCTH CBSA3BIBAHUS OBIBACT BHICOKOM -
BEILIECTBA HE SKCTPATUPYIOTCS U3 OCATKOB J1a’K€ OPTAaHUYECKUMH PACTBOPUTEISIMHU.
Tokcuueckue 3(p(PexTel MOTYT HpPOSBIATHCS: 1) HA YpOBHE OpraHu3Ma B BHJIE
ayTIKOTOKCUUECKUX  3(P(deKToB  (TpaH3UTOPHBIE  TOKCHYECKHUE pEaKIUU,
WHTOKCUKAIIMK T.7.); 2) Ha YpPOBHE MOMYJSIIIUU B BHUJE JEMIKOTOKCHUYECKHX
3¢ PekToB (CHMKEHHME IUJIOJAOBUTOCTH U Jp.); 3) HA ypoBHE OMOreoleHo3a B
BUJIE CHUHAIKOTOKCHYECKUX 3(PPEKTOB (MCUE3HOBEHUE OTIEIbHBIX BUAOB M JIp.).
Ecnu oneHnBaeTcsi 3KOTOKCUYHOCTH OJHOIO BEIIECTBA B OTHOLIEHUM OJHOTO
BHJIa, TO BIIOJIHE JOCTAaTOYHO  HKCIOJNb30BaTh  IMAapaMETpbl, MPHUHATHIE B
TOKCUKOJIOTUM: 1) OCTpasi, MOAOCTpasi, XPOHHUYECKash TOKCHUYHOCThH; 2) J03bl U
KOHIICHTpPAIIUH, BBI3bIBAIOIINE MYyTareHHoe W HWHble BUIbI 3PdexToB. B Ooiee
CIIOXHBIX OHMOCHCTEMax OKOTOKCMYHOCTh HHUdpaMu HE  U3MEpseTcs U
BBIPAXKAETCA Uepe3 KAYECTBEHHBIC IMOHATHUS - «IKOJOTMYECKasl OMACHOCTHY U

«OKOJIOTUYECKUN PUCK». OCHOBHOM 3aKOH YKOTOKCHUKOJIOTUH: «UYBCTBUTEIHHOCTD
pa3HBIX BUJOB JKMBOTHBIX K BEHIECTBaM Bcerjaa pazinyHa». OcTpoe TOKCHYECKOe
JIECTBUE BEIIECTB HAa OWOIEHO3 — 3TO, Yallle BCEro, CIEACTBUE aBapuil u
Karactpod. XpOHUYECKOM HA3bIBAIOT MHTOKCUKAIMIO, pPAa3BUBAIOUIYIOCS B
pe3yapTare MNpPOAOJDKUTEIBHOIO JEUCTBUSI TOKCHKaHTa (MyTareéHHOEe U Jp.
nevicteue). [lo cyTu, XpoHMYECKOE BO3JCHCTBHUE HKOIMOJUTIOTAHTOB - OCHOBHAS

rpobJieMa KOJIOTHH.



