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Аннотация – В работе представлены оригинальные данные токсикологических 

исследований, выполненных экспериментальным и расчетным методами, по определению 

опасных свойств адъюванта на основе лаурет-4-фосфата, применяемого в аграрном секторе 

Республики Беларусь совместно с пестицидами химического синтеза. Также в работе 

отражены сведения по классификации опасностей изученной химической продукции для 

здоровья человека, полученные в результате применения двух различных методов – 

расчетного и экспериментального, для оценки по параметрам острой внутрижелудочной 

токсичности и острой токсичности при нанесении на кожу, оценки по параметрам 

аллергоопасности. Одним из основных критериев при выборе подхода для проведения 

токсикологических исследований химической продукции служит полнота имеющихся 

сведений об опасных свойствах ее компонентов (токсикологический профиль). Применение 

в комплексных токсикологических исследованиях химической продукции сочетанного 

подхода (с использованием экспериментального и расчетного методов установления классов 

опасности) не только позволяет получить наиболее полную и всестороннюю оценку 

препаратов по опасным для здоровья человека свойствам, но и обеспечивает гармонизацию 

научно-прикладной исследовательской деятельности с руководящими принципами 

биоэтической концепции «трех R». 

Ключевые слова: ПАВ, адъювант, лаурет-4-фосфат, класс опасности, токсичность. 
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Abstract – A preparation based on ethoxylated alcohol, widely used in agricultural production as 

an adjuvant (surfactant) together with pesticides of chemical synthesis, was chosen as an object of 

study of toxicity parameters. The paper presents original data of toxicological studies, carried out by 

experimental and calculated method, to determine the hazardous properties of adjuvant based on 

laureth-4-phosphate, used in the agricultural sector of the country together with pesticides of 

chemical synthesis. Also the paper reflects information on the classification of hazards of the 

studied chemical products for human health, obtained as a result of application of two different 

methods - calculated and experimental, for assessment by parameters of acute intragastric toxicity 

and acute toxicity when applied to the skin, assessment by parameters of allergy hazard. 

One of the main criteria in selecting an approach for toxicological studies of chemical products is 

the completeness of available data on the hazardous properties of its components (toxicological 

profile). the use of a combined approach in complex toxicological studies of chemical products 

(using experimental and computational methods of establishing hazard classes) not only allows to 

obtain the most complete and comprehensive assessment of preparations in terms of hazardous 

properties for human health, but also provides a harmonious and comprehensive assessment of their 

properties. 

Keywords: Surfactant, adjuvant, laureth-4-phosphate, hazard class, toxicity. 

ВВЕДЕНИЕ 

На современном этапе развития научных знаний о химических, физико-

химических свойствах и различных аспектах биологического действия средств 

защиты растений, включая как целевое воздействие на вредный объект, так и 

возможное сопутствующее влияние на здоровье населения и объекты 

окружающей природной среды, проведение токсиколого-гигиенических 

исследований агрохимикатов и «вспомогательных» препаратов, поступающих в 

обращение на территории Республики Беларусь, целесообразно и необходимо 

[1–3]. 

В частности, ряд средств защиты растений, предназначенных для 

уничтожения сорной растительности и насекомых-вредителей в посевах 

сельскохозяйственных культур, для профилактики ряда заболеваний ценных 

культур, вызываемых грибками и паразитами, применяются совместно со 

«вспомогательными», препаратами (например, на основе поверхностно-

активных веществ – ПАВ), иначе называемыми адьютантами. 

С одной стороны, благодаря совместному применению пестицидов 

химического синтеза с ПАВ достигается более продолжительный контакт 

распыляемых препаратов с поверхностью зеленых частей вегетирующих 

культур (листьями и стеблем), что обеспечивает более высокую эффективность 

применения препаратов, их более экономичный расход, а также способствует 

снижению химической нагрузки на население, как потребителя 

сельскохозяйственной продукции, и на объекты окружающей природной среды 

[4, 5]. 

С другой стороны, широкое применение в аграрном секторе страны 

средств защиты растений, разнообразных по назначению, принадлежности к 

классу химических соединений, принципу действия, агрегатному состоянию и 

ряд которых используется совместно с ПАВ, обуславливает необходимость 
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токсиколого-гигиенических исследований адъювантов [6]. Таким образом, в 

случае совместного применения в сельскохозяйственном производстве 

агрохимикатов с ПАВ, необходимо проведение исследований по опасным для 

здоровья человека свойствам и пестицидов, и адъювантов. 

В настоящей работе представлены оригинальные данные 

токсикологических исследований по определению опасных свойств адъюванта 

(на основе этоксилированного производного лаурилового спирта), 

применяемого в аграрном секторе республики совместно с пестицидами 

химического синтеза. Также в работе отражены сведения по классификации 

опасностей изученной химической продукции для здоровья человека, 

полученные в результате применения двух различных методов – расчетного и 

экспериментального. 

Цель работы: по результатам экспериментального и расчетного методов 

идентифицировать опасные для здоровья человека свойства адъюванта на 

основе лаурет-4-фосфата и установить классы их опасности. 

ЭКСПЕРИМЕНТАЛЬНАЯ ЧАСТЬ 

В качестве объекта изучения параметров токсичности был выбран 

препарат на основе этоксилированного лаурилсульфата. Данное химическое 

соединение широко применяется как в промышленности в качестве компонента 

химической продукции самого различного назначения, обладающего 

свойствами моющего, диспергирующего, солюбилизирующего и смачивающего 

агента, так и в сельскохозяйственном производстве в качестве компонента 

вспомогательных препаратов (ПАВ), обеспечивающих пестицидным составам, 

совместно с которыми они применяются, эффект «прилипания» [7]. 

Основные данные о компонентном составе изучаемого препарата и их 

назначении приведены в таблице 1.  

Таблица 1. Краткие сведения о компонентах адъюванта на основе этоксилированного 

спирта. 

Table 1. Summary of the components of the ethoxylated alcohol-based adjuvant. 

Наименование ISO 
Наименование 

IUPAC 
№ CAS 

Концентрация в 

препарате, 

% мас. 

Назначение 

Лаурилфосфат 

(этоксилированное 

производное 

лаурилового 

спирта) 

Лаурет-4-фосфат 68511-37-5 90,0 

Поверхностно-

активное 

вещество 

Бутилированный 

гидрокситолуол 

2,6-Ди-трет-

бутил-4-

метилфенол 

128-37-0 7,0 Антиоксидант 

Ортофосфорная 

кислота 
– 7664-38-2 2,1 

Регулятор 

кислотности 

Додекан-1-ол Додекан-1-oл 112-53-8 0,9 Феромон 
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Экспериментальные исследования по токсикологической оценке изучаемого 

адъюванта 

Структурная формула основного ингредиента изучаемого препарата – 

лаурет-4-фосфата – представлена на рисунке 1. 
 
 

 
Рис. 1. Структурная формула лаурет-4-фосфата.  
 

Fig. 1. The structural formula of laureth-4-phosphate. 

 

Экспериментальные исследования по токсикологической оценке 

изучаемого адъюванта проведены на лабораторных млекопитающих (крысы, 

мыши) согласно общепринятым методам лабораторной практики и принципами 

биоэтики [8, 9].  

Экспериментально полученные данные обрабатывали стандартными 

статистическими методами [10]. Для определения значимых различий между 

опытными и контрольными группами по показателям функционального 

состояния животных (крыс), которые оценивались в ходе субхронического 

эксперимента по изучению кумулятивного действия и в эксперименте по 

изучению сенсибилизирующей способности препарата, использовался 

непараметрический U-критерий Манна-Уитни. Данные по изученным 

параметрам представлены в работе в виде медианы и межквартильного 

интервала (Me [25%; 75%]) [11]. Статистически значимыми различия считались 

при p < 0,05.  

Ранжирование исследуемого препарата по классам опасности на 

основании экспериментально полученных данных проводили, согласно 

критериям, приведенным в «Единые санитарно-эпидемиологические и 

гигиенические требования к продукции (товарам), подлежащим санитарно-

эпидемиологическому надзору (контролю)» (Раздел 15 «Требования к 

пестицидам и агрохимикатам») [12] и ГОСТ 32419-2022 [13]. 

При проведении классификации опасности и маркировки по опасным для 

здоровья человека свойствам изучаемого адъюванта руководствовались 

методическими документами национального и международного значения: 

ГОСТ 32423-2013, ГОСТ 31340-2022 и согласованной на глобальном уровне 

системой классификации и маркировки [14–16].  

 
РЕЗУЛЬТАТЫ И ИХ ОБСУЖДЕНИЕ 

Исследования по параметрам острой токсичности при однократном 

внутрижелудочном введении 

Параметры острой пероральной токсичности адъюванта на основе 

этоксилированного спирта определяли в эксперименте на белых беспородных 
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крысах (самцы) при интрагастральном введении препарата в дозах 6340, 5010, 

3980 и 3160 мг/кг. Препарат вводили в нативном виде интрагастрально с 

помощью иглы-зонда белым крысам массой 220±10 г, доза объемно не 

превышала физиологической вместимости желудка.  

В условиях однократного внутрижелудочного введения в изученных 

дозах гибели животных не отмечено. Значение DL50 составило более 6340 мг/кг, 

на основании чего изученный препарат отнесен к малоопасным веществам по 

показателю острой токсичности при однократном внутрижелудочном введении 

(4 класс опасности) согласно классификации опасности, приведенной в  разделе 

15 ЕСТ, и не классифицируется как продукция, обладающая острым 

токсическим действием при пероральном пути поступления в соответствии с 

критериями ГОСТ 32419-2022 [12, 13].  

 

Исследования по параметрам острой токсичности при нанесении на кожу 

Параметры острой дермальной токсичности адъюванта определяли в 

эксперименте на белых беспородных крысах при нанесении на кожу препарата 

в нативном виде в дозе 2500 мг/кг. 

При нанесении на кожу гибель животных и выраженные симптомы 

интоксикации отсутствовали. DL50 препарата при нанесении на кожу белых 

крыс составила более 2500 мг/кг, что позволяет отнести препарат к 

малоопасным веществам по показателю острой токсичности при однократном 

накожном нанесении (4 класс опасности) согласно классификации опасности, 

приведенной в разделе 15 ЕСТ, и к 5 классу в ГОСТ 32419-2022 [12, 13].  

 

Исследования по оценке сенсибилизирующего действия  

В целях оценки адъюванта по показателю аллергоопасности проведены 

исследования на лабораторных млекопитающих – белых мышах. Для изучения 

сенсибилизирующей способности препарата во внутрикожном тесте опухания 

лапы мыши (ВТОЛ) были задействованы взрослые самцы мышей весом 20±2 г. 

Состояние сенсибилизации воспроизводили с помощью смеси 0,33% раствора 

препарата в физиологическом растворе и полного адъюванта Фрейнда (ПАФ) 

при объемном соотношении, равном 1:1. Данную смесь внутрикожно вводили 

подопытным животным в основание хвоста в объеме 60 мкл (группа 

воздействия), тогда как для животных контрольной группы использовали смесь 

физиологического раствора и ПАФ в эквивалентном объеме.  

С целью определения гиперчувствительности замедленного типа 

разрешающую дозу препарата (по 40 мкг 0,33% раствора препарата в 

физиологическом растворе на животное) вводили внутрикожно в апоневроз 

задней лапы каждого экспериментального животного на шестые сутки после 

введения препарата. Результаты провокационного внутрикожного теста 

опухания лапы в исследованиях сенсибилизирующей способности препарата 

учитывали через 24 часа (таблица 2).  
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Таблица 3. Показатели внутрикожного теста опухания лапы у мышей, сенсибилизированных 

ПАВ в стандартной дозе по 100 мкг в ПАФ, Mе (25%; 75% квартили). 

Table 3. Performance of intradermal paw swelling test in mice sensitized to surfactant at a standard 

dose of 100 μg in full adjutant Freund, Me (25%; 75% of the quartile). 

Вариант Толщина кожной складки, мм Баллы 

Контроль 0,010 [0,010; 0,010] 0,0 

Препарат на основе лаурет-4-фосфата 0,010 [0,000; 0,020]; р=0,54 0,0 

 

Согласно экспериментальным данным, исследуемый адъювант 

характеризуется отсутствием сенсибилизирующей способности: в условиях 

проведенного эксперимента не установлено наличие аллергоопасности для 

данного препарата, на основании чего он может быть отнесен к 4 классу, 

согласно классификации опасности, приведенной в разделе 15 Единых 

санитарно-эпидемиологических и гигиенических требований [12] и не 

классифицируется как продукция, обладающая сенсибилизирующим действием 

в соответствии с критериями ГОСТ 32419-2022 [13]. 

 

Изучение кумулятивных свойств  

Исследования кумулятивного действия адъюванта на основе лаурет-4-

фосфата проведены в условиях 30-суточного субхронического эксперимента 

при повторном внутрижелудочном введении препарата в дозе 634,0 мг/кг. 

Животным контрольной группы внутрижелудочно вводили дистиллированную 

воду в эквивалентных объемах. 

Результаты наблюдений за состоянием животных в течение 30-суточного 

периода воздействия при оценке некумулятивного потенциала ПАВ показали 

отсутствие гибели животных (значение коэффициента кумуляции > 5,0. В ходе 

эксперимента не отмечено значимых изменений по показателю массы тела у 

животных из группы воздействия по сравнению с животными из контрольной 

группы. По таким показателям, как значения относительных коэффициентов 

массы (ОКМ) внутренних органов – печени, почек, сердца, селезенки и 

надпочечников, у экспериментальных групп животных (опыт и контроль) не 

установлено значимых различий (рис. 2). 

 
Рис. 2. Медианные значения полученных коэффициентов масс внутренних органов белых 

крыс при повторном внутрижелудочном введении адъюванта. 
 

Fig. 2. Median values of derived internal organ mass ratios of white rats during repeated 

intragastric administration of adjuvant. 

0 5 10 15 20 25 30 35

ОКМ печени, кг-3/кг 
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Препарат Контроль 
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В ходе эксперимента установлено, что внутрижелудочное введение 

адъюванта на основе лаурет-4-фосфата привело к некоторому повышению 

уровня глюкозы, мочевины, а также значительному (р < 0,05) возрастанию 

активности АлаТ (аланинаминотрансферазы) в сыворотке крови (рисунок 3). 
 

 
Рис. 3. Медианные значения основных биохимических показателей крови белых крыс при 

повторном внутрижелудочном поступлении адъюванта 
 

Fig. 3. Median values of major blood biochemical parameters of white rats during repeated 

intragastric administration of adjuvant. 

 

Согласно результатам оценки гематологических показателей у белых 

крыс в условиях повторного дозомонотонного внутрижелудочного введения 

адъюванта на основе лаурет-4-фосфата, по таким ключевым критериям оценки 

возможного токсического действия, как количество:  

 лейкоцитов, 

 тромбоцитов, 

 эритроцитов, 

 гемоглобина  

в периферической крови, не установлено значимых межгрупповых различий.  

Полученные результаты исследования влияния ПАВ в субхроническом 

эксперименте на состояние мочевыделительной системы белых крыс оценивали 

по таким основным показателям, как рН (концентрация ионов водорода), 

суточный диурез, удельный вес мочи, уровни содержания мочевины, общего 

белка и креатинина; при этом различий по указанным критериям сравнения у 

животных из групп воздействия и контроля также обнаружено не было. 

В целом, полученные экспериментальные данные свидетельствуют, что в 

условиях повторного 30-суточного внутрижелудочного введения ПАВ белым 

крысам в дозе, кратной 1/10 ДL50, кумулятивные эффекты по критерию 

смертности не обнаружены. Коэффициент кумуляции – больше 5,0 (4 класс 

опасности) согласно разделу 15 Единых санитарно-эпидемиологических и 

гигиенических требований [12]. 
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Классификация исследуемого препарата с применением расчетного метода 

Основным компонентом исследуемого адъюванта является анионное 

поверхностно-активное вещество – лаурет-4-фосфат (90,0%), относящееся к 

группе сложных эфиров фосфорной кислоты (этоксилированное производное 

лаурилового спирта), характеризующееся следующими опасными свойствами: 

вызывает серьезные ожоги кожи и повреждения глаз (H314) и относится к 1 

классу опасности по воздействию на кожу и глаза [13, 16, 17]. 

На втором месте после лаурет-4-фосфата по массовой доле содержания в 

препарате (7,0%) находится бутилированный гидрокситолуол с молекулярной 

формулой: C15H24O / C6H2(OH)(CH3)(C(CH3)3)2, с молекулярным весом 230 

г/моль. Бутилированный гидрокситолуол представляет собой белое 

кристаллическое твердое вещество [18] и характеризуется раздражающим 

действием на кожу и глаза [13, 16]. 

Третьим компонентом исследуемого ПАВ является ортофосфорная 

кислота (2,1%) с молекулярной формулой H3PO4 и молекулярным весом 97,995 

г/моль; компонент представляет собой прозрачную бесцветную жидкость / 

прозрачное кристаллическое твердое вещество [19], которое характеризуется 

острой оральной (Н302) и кожной токсичностью (Н313), вызывает серьезные 

ожоги кожи и повреждения глаз (H314, Н318) и относится к 1 классу опасности 

по воздействию на кожу и глаза [13, 16]. 

Наименее значимым по количественному содержанию в исследуемом 

препарате на основе лаурет-4-фосфата является додекан-1-ол (0,9%) с 

молекулярной формулой: C12H26O / CH3(CH2)10CH2OH и молекулярным весом 

186,33 г/моль. Додеканол представляет собой бесцветную густую жидкость со 

сладковатым запахом, характеризуется раздражающим действием на кожу и 

глаза [20]. 

Таким образом, в состав препарата входят вещества (лаурет-4-фосфат и 

ортофосфорная кислота) с суммарной массовой долей в препарате 92,1%, 

которые вызывают серьезные ожоги кожи и повреждения глаз, на основании 

чего в соответствии с критериями ГОСТ 32423-2013 (общая сумма 

ингредиентов, относящихся к 1 классу, превышает 5%), препарат может быть 

отнесен к смесевой химической продукции, вызывающей поражение (некроз) 

кожи и серьезное повреждение глаз (Н 314) – 1 класс опасности [14, 16]. 

Согласно критериям оценки в соответствии с гигиенической 

классификацией по раздражающему действию на кожу и слизистые оболочки 

глаз раздела 15 ЕСТ, данный препарат также может быть отнесен к 1 классу 

опасности [12]. 

На основе идентифицированных опасностей в соответствии с ГОСТ 

31340-2022 предупредительная маркировка препаративной формы 

исследуемого адъюванта выглядит следующим образом: 
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Сигнал: Опасно! 

Н314 

При попадании на кожу и глаза вызывает химические ожоги. 

Меры по предупреждению опасности: 

Предотвращение: 

Р260: Не вдыхать пыль/аэрозоли; 

Р264: После работы тщательно вымыть руки; 

Р280: Использовать перчатки/спецодежду/средства защиты глаз; 

Меры по ликвидации ЧС (реагирование): 

Р301+Р330+Р331: ПРИ ПРОГЛАТЫВАНИИ: прополоскать рот. Не 

вызывать рвоту! 

Р303+Р361+Р353: ПРИ ПОПАДАНИИ НА КОЖУ (или волосы): 

немедленно снять всю загрязненную одежду, кожу промыть водой или под 

душем; 

Р363: Перед повторным использованием выстирать загрязненную одежду; 

Р304+Р340: ПРИ ВДЫХАНИИ: свежий воздух, покой; 

Р305+Р351+Р338: ПРИ ПОПАДАНИИ В ГЛАЗА: осторожно промыть 

глаза водой в течение нескольких минут. Снять контактные линзы, если Вы ими 

пользуетесь и если это легко сделать. Продолжить промывание глаз; 

Р310: Немедленно обратиться за медицинской помощью; 

Условия безопасного хранения: 

Р405: Хранить в недоступном для посторонних месте. 

 
ЗАКЛЮЧЕНИЕ  

На основании проведенных экспериментальных исследований по 

токсикологической оценке адъюванта на основе лаурет-4-фосфата, изученный 

препарат отнесен к малоопасным веществам по показателю острой токсичности 

при однократном внутрижелудочном введении (4 класс опасности) согласно 

классификации опасности, приведенной в разделе 15 Единых санитарно-

эпидемиологических и гигиенических требований, и не классифицируется как 

продукция, обладающая острым токсическим действием при пероральном пути 

поступления в соответствии с критериями ГОСТ 32419-2022 [12, 13]. 

Установлено, что изученная продукция может быть отнесена к малоопасным 

веществам по показателю острой токсичности при однократном накожном 

нанесении (4 класс опасности) согласно классификации опасности, 

приведенной в разделе 15 Единых санитарно-эпидемиологических и 

гигиенических требований, и к 5 классу в соответствие с ГОСТ 32419-2022 [12, 

13]. Согласно результатам исследований по оценке аллергоопасности, 

изученный препарат может быть отнесен к 4 классу, согласно классификации 

опасности, приведенной в разделе 15 Единых санитарно-эпидемиологических и 

гигиенических требований [12], и не классифицируется как продукция, 
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обладающая сенсибилизирующим действием в соответствии с критериями 

ГОСТ 32419-2022 [13]. 

Вместе с тем, анализ компонентного состава, а также физико-химических 

свойств и токсикологического профиля каждого из основных компонентов 

исследуемого адъюванта на основании результатов расчетного метода, 

позволил установить наличие существенной степени опасности данного 

препарата в отношении поражающих свойств для кожи и органов зрения. В 

частности, в состав препарата входят вещества (лаурет-4-фосфат и 

ортофосфорная кислота) с суммарной массовой долей в препарате 92,1 %, 

которые вызывают серьезные ожоги кожи и повреждения глаз, что позволяет 

классифицировать исследованный адъювант как химическую продукцию, 

вызывающую поражение (некроз) кожи и серьезное повреждение глаз (Н 314), 

и присвоить 1 класс опасности в соответствии с критериями ГОСТ 32423-2013 

[14, 16].  

Таким образом, применение в комплексных токсикологических 

исследованиях агрохимикатов и иной смесевой химической продукции 

сочетанного подхода (с использованием экспериментального и расчетного 

методов установления классов опасности) не только позволяет получить 

наиболее полную и всестороннюю оценку препаратов по опасным для здоровья 

человека свойствам, но и обеспечивает гармонизацию научно-прикладной 

исследовательской деятельности с руководящими принципами концепции 

«трех R» (Replacement – замена, Reduction – сокращение и Refinement – 

усовершенствование), суть которых наиболее полно отражена в работе У. М. С. 

Рассела и Р. Л. Берча о минимизации физического и психического ущерба для 

лабораторных животных наряду с возможностями замены применения методов 

in vivo на альтернативные подходы [21]. 
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