
67

  ЗООТЕХНИЯ  

УДК 619:615.9:616-099-02:632.95 DOI: 10.31857/2500-2082/2023/2/67-70, EDN: QMXNWR

 ФАРМАКОЛОГИЧЕСКАЯ КОРРЕКЦИЯ 
ГЕПАТОТОКСИЧНОСТИ ИНДУЦИРОВАННОЙ КИНМИКСОМ

Эмиль Касымович Рахматуллин, доктор ветеринарных наук
Жанна Равилевна Насыбуллина

Гузалия Рустамовна Ямалова, младший научный сотрудник
Николай Михайлович Василевский, доктор ветеринарных наук
Андрей Валериянович Маланьев, кандидат биологических наук

Кадрия Фагимовна Халикова, кандидат ветеринарных наук
Дамир Вазыхович Алеев, кандидат биологических наук

Наиля Наримановна Мишина, кандидат биологических наук
Федеральный центр токсикологической, радиационной и биологической безопасности, 

г. Казань, Республика Татарстан, Россия
E-mail: amil59@yandex.ru

Аннотация. Неправильное применение пиретроидных пестицидов, несоблюдение правил хранения и транспортировки может 
привести к негативным последствиям (отравление, аллергическая реакция, хроническое нарушение функций систем орга-
низма, летальный исход). В последние десятилетия внимание ученых привлекает проблема токсического поражения пече-
ни пестицидами. Кинмикс – пиретроидный инсектицид, действующее вещество – β-циперметрин (50 г/л). Проведенные 
комплексные экспериментальные исследования показали, что Кинмикс при внутрижелудочном введении животным прово-
цирует развитие патологических реакций и оказывает токсическое действие на печень. Сделан вывод о том, что при ком-
плексном лечении отравлений пестицидами, содержащими β-циперметрин, следует применять дипироксим и пиридоксина 
гидрохлорид. Для ранней диагностики отравления пестицидами в качестве маркеров можно использовать билирубин, альбу-
мин, АЛТ, щелочную фосфатазу и отношение АЛТ к щелочной фосфатазе.
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Abstract. Improper usage of pyrethroid pesticides, non-compliance with the rules of storage and transportation can lead to negative 
consequences (poisoning, allergic reactions, chronic disorders of body systems, death). In recent decades, the attention of scientists 
has been attracted by the problem of toxic damage to the liver by pesticides. Kinmiks is a pyrethroid insecticide, the active ingredient 
is beta-cypermethrin (50 g/l). Conducted complex experimental studies have shown that Kinmiks, when administered intragastrically 
to animals, provokes the development of pathological reactions and has a toxic effect on the liver. It was concluded that in the complex 
treatment of poisoning with pesticides containing β-cypermethrin, the dipyroxime and pyridoxine hydrochloride should be used. For 
early diagnosis of pesticide poisoning the indicators of bilirubin, albumin, ALT, alkaline phosphatase and the ratio of ALT to alkaline 
phosphatase can be used as markers.
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Использование пиретроидных пестицидов 
в сельском хозяйстве способствует получению вы-
соких урожаев, в то же время известно, что они 
относятся к группе биологически активных сое-
динений и, воздействуя на организм животных 
и человека, нередко вызывают острые отравления, 
особенно при несоблюдении гигиенических нор-

мативов. Неправильное применение пестицидов, 
несоблюдение правил хранения и транспортиров-
ки может привести к негативным последствиям 
(отравление, аллергическая реакция, хроническое 
нарушение функций систем организма, летальный 
исход). Возможны и специфические эффекты, такие 
как канцерогенез и онкогенез. [4]
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Цель работы – изучение динамики гепатотокси-
ческого действия пестицида Кинмикс и его фарма-
кологическая коррекция.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ

Опыты проводили на 42 белых крысах (180…210 г), 
которые были разделены на семь групп по шесть 
голов в каждой по принципу аналогов с учетом воз-
раста и живой массы. Кормили животных в соответ-
ствии с зоотехническими нормами.

Кинмикс – пиретроидный инсектицид кишечно-
контактного действия, действующее вещество – 
β-циперметрин (50 г/л). Производитель: Агро-Ке-
ми Кфт, Венгрия. [1] Кинмикс вводили животным 
внутрижелудочно в дозе 60 мг/кг. Схема экспери-
мента представлена в таблице 1.

Животным первой группы (контроль) внутри-
желудочно вводили обычную воду, второй, третьей 
и четвертой – Кинмикс. Крысы пятой, шестой 
и седьмой групп получали пестицид и лечебные 
препараты с наступлением клинических признаков 
отравления.

В качестве лечебных средств использовали ди-
пироксим (30 мг/кг живой массы) и раствор пири-
доксина гидрохлорид (50 мг/кг). Препараты вво-
дили внутримышечно при развитии характерных 
клинических признаков отравления (угнетение, 
бронхоспазм, судороги, тремор).

Для изучения биохимических показателей кровь 
брали у животных первой группы на десятые сутки 
эксперимента, второй и пятой – через сутки после 
введения Кинмикс, третьей, шестой – через пять 
дней, четвертой, седьмой – 10 дней.

Для изучения влияния Кинмикса на функцию пе-
чени были исследованы биохимические показатели 
крови: содержание общего белка, альбуминов, глю-
козы, билирубина общего, активность аланиновой и 
аспартатаминотрансфераз (АЛТ, КФ 2.6.1.2 и АСТ, 
EC 2.6.1.1), щелочная фосфатаза (ЩФ, КФ 3.1.3.1), 
коэффициент де Ритиса и R-индекс. Коэффициент 
де Ритиса определяли по соотношению АСТ к АЛТ, 
индекс R – по соотношению активности АЛТ и ЩФ, 
общий белок – по биуретовой реакции, количество 
альбумина – колориметрическим методом с бром-
крезоловым пурпурным. [5, 6, 10–12] Концентрацию 
общего билирубина находили колориметрическим 
способом с 2,4-дихлоранилином, активность АЛТ 
и АСТ – унифицированным динитрофенилгидра-
зивным методом. [6, 13, 14] Активность щелочной 

фосфатазы (ЩФ, КФ 3.1.3.1.) изучали кинетическим 
колориметрическим методом. [1, 6]

Эксперименты проводили в соответствии с ре-
комендациями, установленными Международным 
и Институциональным комитетами по этике рабо-
ты с лабораторными животными и в соответствии 
с Директивой 2010/63/US от 22 сентября 2010 г. [9]

Данные обрабатывали методом вариационной 
статистики с помощью программы Statistica 13.3. [7] 
Статистическую значимость различий определяли 
по величине критерия Стьюдента.

РЕЗУЛЬТАТЫ

При изучении гепатотоксичности ксенобио-
тиков и пестицидов необходимо проводить кли-
нико-лабораторные исследования для выявления 
характера токсического действия и оценки степе-
ни поражения. Проводя биохимический анализ 
крови, можно наиболее полно диагностировать 
функциональное состояние систем и органов 
организма, выявить воспалительные процессы, 
дисбаланс микроэлементов и нарушения водно-
солевого обмена. [4]

После введения пестицида в дозе 60 мг/кг клини-
ческие признаки отравления у животных наступали 
через 10…15 мин. в виде слабости, малоподвижно-
сти, потирания глаз и носа. Через 30…35 мин. нару-
шалась координация движений, через 35…40 мин. 
начинался тремор, а также обильное слюноотделе-
ние и одышка, 40…45 мин. – судороги. Клинические 
признаки отравления исчезали через 20…25 мин. 
после введения лечебных средств. Животные начи-
нали передвигаться по клетке, их дыхание восста-
навливалось, через 60…90 мин. они принимали воду 
и пищу. Результаты биохимических исследований 
крови белых крыс при отравлении Кинмиксом на 
фоне применения лечебных средств представлены 
в таблице 2.

После внутрижелудочного введения Кинмикса 
животным опытных групп без лечебных препара-
тов отмечали достоверное увеличение количества 
общего белка, билирубина, глюкозы, активности 
ферментов АЛТ, АСТ, ЩФ и снижение количества 
альбумина, отношения ΑЛТ к ЩФ. У эксперимен-
тальных животных, которым вводили Кинмикс 
и лекарственные препараты (дипироксим и пири-
доксина гидрохлорид), при появлении клинических 
признаков отравления содержание общего белка, 
альбумина, билирубина, глюкозы, активность фер-
ментов АЛТ, АСТ, ЩФ, коэффициент де Ритиса 
и отношение АЛТ к ЩФ были на уровне животных 
контрольной группы.

В литературе есть данные, свидетельствующие 
о том, что повышение активности аминотрансфераз 
(АЛТ и АСТ) в 1,5…5 раз по сравнению с верхней 
границей нормы расценивается как минимальная 
активность процесса, в 4…10 раз – об умеренной, 
более чем в 10 раз – о высокой биохимической 
активности. Степень повышения активности ами-
нотрансфераз отмечает выраженность цитолитиче-
ского синдрома, но прямо не указывает на глубину 
нарушения функции печени. [8]

По данным научной литературы известно, что 
гепатоцеллюлярный тип поражения печени харак-

Таблица 1.
Схема опыта

Группа животных 

(n=6)

Алгоритм исследования

Взятие крови
затравка лечение

1 контрольная Вода – Через 10 суток

2 опытная

Кинмикс 

– Через сутки

3 опытная – Через 5 суток

4 опытная – Через 10 суток

5 опытная
Дипироксим, пиридоксина 

гидрохлорид

Через сутки

6 опытная Через 5 суток

7 опытная Через 10 суток
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теризуется повышением активности АЛТ более чем 
в два раза относительно верхней границы нормы 
или соотношением АЛТ/ЩФ  5, холестатический 
тип – ростом активности щелочной фосфатазы бо-
лее чем в два раза относительно верхней границы 
нормы (АЛТ/ЩФ  2), смешанный тип – увеличе-
нием активности АЛТ более чем в два раза относи-
тельно верхней границы нормы или соотношением 
АЛТ/ЩФ от двух до пяти раз. [2, 3]

При изучении показателей АЛТ, ЩФ и R после 
введения Кинмикса установлено, что пестицид влия-
ет на эти показатели. Он оказывает гепатотоксическое 
действие при оральном попадании. Кинмикс прово-
цирует развитие патологических реакций печени.

При комплексном лечении отравлений пести-
цидами, содержащими β-циперметрин, необходимо 
применять дипироксим и пиридоксина гидрохлорид. 
Для ранней диагностики таких отравлений можно 
использовать в качестве маркеров билирубин, альбу-
мин, АЛТ, ЩФ и отношение АЛТ к ЩФ.
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Таблица 2.
Биохимические показатели крови белых крыс при отравлении Кинмиксом и на фоне применения лечебных средств

Показатель Единицы измерения Контроль
Сутки

первые пятые десятые

Общий белок 55,37±1,34
72,50±1,39*

57,50±1,49

78,68±1,24*

58,23±1,49

71,03±1,06*

56,34±1,49

Альбумин г/л 28,58±0,70
21,72±0,32*

25,47±0,70

22,32±1,00*

27,35±0,70

20,23±0,64*

29,26±0,70

Общий билирубин мкмоль/л 3,78±0,14
8,67±0,05*

3,72±0,14

9,16±0,09*

3,82±0,14

9,86±0,04*

3,68±0,14

АСТ 179,6±1,03
264,5±1,8*

248,1±1,5*

287,2±1,7*

178,8±1,5

278,4±1,6*

182,5±0,8

АЛТ 56,3±0,25
89,7±1,29*

72,3±0,31*

86,1±0,82*

61,2±0,47

83,5±1,31*

57,3±0,32

Коэффициент де Ритиса ед/л 3,2±0,12
2,95±0,21

3,43±0,84

3,34±0,31

2,92±0,19

3,33±0,21

3,19±0,84

Щелочная фосфатаза 114,8±2,4
287,4±1,6*

175,2±1,7*

223,8±1,5*

121,4±1,3*

297,4±1,3*

117,5±1,2

R (АлАТ/ЩФ) 0,49±0,02
0,31±0,02*

0,41±0,03

0,38±0,06*

0,50±0,04

0,28±0,05*

0,49±0,03

Глюкоза ммоль/л 4,51±0,06
6,43±0,05*

5,71±0,08*

7,19±0,09*

5,36±0,07

7,07±0,08*

4,64±0,07

Примечание. * — Достоверная разница между опытными группами и контрольной. В числителе — показатели после 

введения Кинмикса, в знаменателе — Кинмикса и лечебных препаратов.
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determinación en rutina de la concentración catalítica de 

la aspartato aminotransferasa en suero sanguíneo humano. 

Quim Clin. 1987. Vol. 6. PP. 235–239.
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